Zakladni slozky nukleovych kyselin

Mononukleotid obsahuje tfi slozky, a sice pentézu, fosfat a dusikatou bazi. Centralni postaveni mezi nimi ma
pentdza, bud B-D-ribofuranéza (ribéza) nebo 2’'-deoxy-B-D-ribofuranéza (deoxyribéza). V nukleotidech se uhliky
pentdzy Cisluji s apostrofem (C2'..cé dvé s ¢arou), aby se odlisily od uhlik( baze. Podle typu pentdzy se rozlisuji
ribonukleové kyseliny (ribonucleic acid, RNA) a deoxyribonukleové kyseliny (DNA). Pentdza se vyskytuje v rliznych
konformacich. Jestlize C2’ vystupuje nad rovinu furanézového kruhu shodné s C5’, jde o konformaci 2’-endo, jestlize
takto vystupuje C3’, konformace se nazyva 3’-endo. Konformace pentéz se méni pri funkéné vyznamnych
promeénach ve vyssi strukture nukleovych kyselin.

Na C1 pentdzy je N-B-glykosidovou vazbou navdzana baze. Baze jsou odvozeny bud od pyrimidinu (cytosin,
uracil, thymin) nebo od purinu (adenin, guanin). V RNA se thymin vyskytuje jen vyjimecné, DNA neobsahuje
uracil. Nositelem bazického charakteru téchto slouc¢enin jsou heterocyklické dusiky, které vsak v burice pfi pH
kolem 7 nejsou protonovany.
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Slouc¢enina dusikaté baze se sacharidem se nazyva nukleosid, podle pentézy
ribonukleosid (konkrétné adenosin, guanosin, cytidin, thymidin) nebo
deoxyribonukleosid (deoxyadenosin, deoxyguanosin, deoxycytidin, deoxyuridin).
Heterocykly bazi jsou ploché, jejich rovina je pfiblizné kolmé k roviné furanézového
kruhu pentézy. Na prvni pohled se zd4a, Ze baze mlze vzhledem k pentdze rotovat
kolem glykosidové vazby. Sterické zabrany vsak umoznuji zaujmout pouze syn- nebo
anti- konformaci, podle toho, zda je baze kolem glykosidové vazby otoc¢ena nad plochu = )
pentdzy (syn-) nebo na stranu opac¢nou (anti-). V pfirozené dsDNA prevlada anti- Syn-a anti- konformace
konformace purin@ i pyrimidind. nukleosidu adenosinu

Esterifikaci sacharidu kyselinou trihydrogenfosforecnou z nukleosidu vznikd
nukleotid. V ribonukleotidech mUze byt fosfat navazan v poloze 2’, 3’ nebo 5’, v deoxyribonukleotidech v poloze 3’
nebo 5’.

Vzhledem ke slozitosti vzorcl a délce ndzvl slozek nukleovych kyselin
nomenklaturni komise Mezindrodni unie pro cistou a pouzitou chemii
(IUPAC) stanovila pravidla pro uzivani nazvQ, zkratek jedno- nebo
tripismenovych symboll. Nejuzivanéjsi z nich uvadi tabulka:

N&zvoslovi, symboly a zkratky nukleovych kyselin a jejich slozek
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Uridin-5'-fosfat Urd-5'-P UMP

Uridin-3’-fosfat Urd-3'-P

Adenosin-5'-difosfat Ado-5'-PP ADP
Adenosin-5'-trifosfat Ado-5’-PPP ATP
Cyklicky adenosin-3’,5’-fosfat |Ado-3’,5'-P cAMP
Deoxycytidin-5'-fosfat dCyd-5'-P dCMP
Izoakceptorové RNA tRNA7AA, tRNALAA, tRNASAA
Aminoacyl-tRNA AA-tRNA

Heterogenni jadernd RNA hnRNA

Mald jadernd RNA snRNA (small nuclear RNA)

Mald jadérkovd RNA snoRNA (small nucleolar RNA)

DNA komplementérni k mRNA|cDNA

Poznamky k tabuilce:

1. Komise IUPAC rezervovala jednopismenové symboly C, T, A, G apod. pro nukleosidy zarazené v oligo- nebo
polynukleotidu. PiSe se CpUpGpAp nebo C-U-G-Ap v pripadé RNA a d(pApGpT) nebo d(pA-G-T) v pripadé DNA.
Fosfaty (a koncové fosfaty) se znac¢i malym pismenem p. Pokud neni polarita retézce uddna cisly nebo Sipkami
mezi pismeny, pak 5’-konec retézce se v zdpisu naléza vlevo a 3'-konec vpravo. Je-li na nékterém konci
symbol p, znamena to, ze koncova 5’- nebo 3'-OH skupina je esterifikovana fosfatem. Jednopismenové
symboly se nepouzivaji pro mononukleotidy; ty se mohou popisovat pouze tfipismenovymi symboly a fosfat je
zapisovan jako velké pismeno P.

2. Predpona deoxy- se zpravidla u thymidinu vynechdava, takze dT je thymidin. T je ribosylthymin, vyskytuje se
napr. v transferovych RNA.

3. Zkratky ATP, CDP, dGMP jsou rezervovany pouze pro nukleosid-5'-fosfaty, nikoli 3'- nebo 2’-fosfaty. Prvni
fosfat, oznacovany jako a, je na pentézu napojen esterovou vazbou, druhy (B) a treti (y) fosfat tvori s
predchozim fosfatem anhydrid.

4. Fosfat se mGze fosfodiesterovou vazbou vézat na dva uhliky téze pentdzy, ¢imz vznika ve slouceniné dalsi
heterocyklus, proto se slouc¢enina nazyvé cyklicky nukleotid. Zkratkami cAMP a cGMP se oznacuji prislusné
3’,5'-fosfaty; maji vyznamnou signalni funkci v burice.

Minoritni baze

Vedle uvedenych zakladnich slozek se v nukleovych kyselindch vyskytuji dalsi, tzv.minoritni baze a nukleosidy.
Vétsinou vznikaji dodate¢nou metylaci bdze nebo pentdzy po jejich vestavéni do polynukleotidu, existuje napr. N-6-
metyladenosin (mPA), 5-metylcytosin (m>C), 2’-O-metylguanosin (Gm). V transferovych RNA se nachazi
dihydrouracil a thyminribosid. Minoritni bdze a nukleosidy se asi Ucastni tvorby signalnich mist nebo jejich
substituenty chrani nukleovou kyselinu pred Stépenim nukledzami. Dalsi baze jsou metabolity zakladnich bazi,
napr. hypoxantin (6-oxopurin), xantin (2,6-dioxopurin) a kyselina mocovéa (2,6,8-trioxopurin). Metylxantiny kofein
(1,3,7-trimetylxantin), theofyllin (1,3-dimetylxantin) a theobromin (3,7-dimetylxantin) jsou farmakologicky Gc¢inné
latky rostlinného pavodu.

Tautomerie bazi a jejich dalsi vlastnosti

Z vlastnosti bazi je vyznamna jejich tautomerie, kdy se izomery liSi rozloZzenim elektron( a protonl v molekule.
Tato skuteénost je umoznéna aromatickym charakterem heterocyklickych kruhd, které existuji v tautomerni
rovhovéaze. U aminoskupin pozorujeme amino/imino tautomerii, u oxoskupin mame keto/enol tautomery. (1!

V bunce pfi pH kolem 7 prevazuje laktamova forma u uracilu, guaninu a
thyminu a laktimovéa forma u cytosinu a adeninu. Tautomerie je dllezita N
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Dalsi vlastnosti bazi je jejich charakteristické spektrum s maximem A=260 (
nm. Je vyuzivano v fadé metodickych pristupl ke studiu nukleovych
kyselin (Cistota preparatu nukleovych kyselin, jejich koncentrace,

denaturace apod.) laktamov forma Laktimové forma
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Struktura nukleovych kyselin
Primarni struktura nukleovych kyselin
St&peni nukleové kyseliny hydrolyzou Tautomerie bazi
Metody sekvencovani

Sekundarni struktura DNA

Denaturace nukleovych kyselin, molekularni hybridizace

Sekundarni struktura RNA

Topologie DNA
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Interakce DNA s proteiny
Bakteridlni chromozom
Eukaryotické chromosomy
DNA mitochondrii

Dalsi kapitoly z knihy STIPEK, S.: Strucna biochemie uchovédni a exprese genetické informace:

Struktura nukleovych kyselin: Zdkladni slozky nukleovych kyselin ¢ Primarni struktura nukleovych kyselin
Retézec nukleové kyseliny Ize $té&pit neenzymovou nebo enzymovou hydrolyzou « Metody sekvencovani ¢
Sekundarni a vyssi struktura nukleovych kyselin: Sekundarni struktura DNA  Denaturace a reasociace
retézcl nukleovych kyselin, molekuldrni hybridizace » Sekundarni struktura RNA « Topologie DNA; ¢ Interakce

DNA s proteiny, struktura chromosomu ¢ Bakteridlni chromosom ¢ Eukaryotické chromosomy ¢ DNA mitochondrii
Biosyntéza nukleovych kyselin: Replikace DNA ¢ Transkripce

Biosyntéza polypeptidového retézce - translace: Transferové RNA (tRNA) ¢ Aktivace aminokyselin, syntéza
aminoacyl-tRNA ¢ Funkce ribozém{ v translaci « Translace u prokaryotl ¢ Struktura ribozéma e Iniciace translace
* Elongace peptidd ¢ Terminace translace ¢ Inhibitory bakteridini translace ¢ Translace u eukaryotl ¢ Struktura
ribozoma ¢ Iniciace eukaryotické translace ¢ Elongace eukaryotické translace » Terminace eukaryotické translace
* Inhibitory eukaryotické translace

Geneticky kod

Biosyntéza nukleovych kyselin a proteosyntéza v mitochondriich: Replikace mitochondridlni DNA ¢
Mitochondridlni transkripce ¢ Mitochondridlni translace

Rizeni genové exprese a proteosyntézy: Rizeni genové exprese a proteosyntézy u prokaryot * Regulace na
arovni transkripce ¢ Regulace sigma-faktory ¢ Jacoblv-Monod(v operonovy model ¢ Regula¢ni vyznam cAMP u
bakterii * Variace operonového fizeni genll * Tryptofanovy a arabinosovy operon * Rizeni terminace transkripce *
Regulace bakteridlni proteosyntézy na Urovni translace * Rizeni genové exprese a proteosyntézy u eukaryot ®
Regulace na Grovni usporadani genl  Regulace na Grovni transkripce « Regulace posttranskrip¢nich Gprav pre-
mRNA ¢ Regulace na Urovni translace ¢ Rizeni rychlosti degradace mRNA ¢ Regulace funkce proteinu
kotransla¢nimi a posttransla¢nimi Upravami

Posttranslaéni Upravy a targeting proteini: Signaini sekvence polypeptidu, volné a vézané ribozémy ¢
Posttranslac¢ni glykosylace proteind ¢ Targeting nezavisly na glykosylaci proteind ¢ Targeting mitochondriélnich
proteinl « Targeting jadernych proteind ¢ Rozhodovaci mechanismus k destrukci nefunkcénich protein( ¢
Receptorem zprostredkovana endocytdza

Biochemie viri: Reprodukce DNA vir(l « Reprodukce RNA vir(l ¢ Interferony

Biochemie genového inzenyrstvi: Stépeni DNA na definovaném misté Fetézce « U¢inné déleni fragment& DNA
elektroforézou e« Identifikace restrik¢nich fragmentl « Syntéza umélé DNA « Pomnozeni a exprese izolovaného
nebo umeélého genu v hostitelské burice

Zdroje

= STIPEK, Stanislav. Strucnd biochemie : Uchovani a exprese genetické informace. 1. vydani. Medprint, 1998.
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