Structura si proprietatile acizilor nucleici

In orice celuld, functiile vitale sunt realizate de o mare diversitate de prote-
ine a caror sintezd se gaseste sub control nuclear. In nucleu este localizata in-
treaga informatie necesara sintezei proteinelor, precum si a mecanismelor de
adaptare a sintezei fata de necesitétile celulei. In plus, in diviziunea celulard, ma-
terialul genetic are proprietatea de a se autoreplica, celula fiica primind, cu inalta
fidelitate, toata banca de date a celulei parentale.
Moleculele ce asigura atat transmiterea nealterata a caracterelor
ereditare, cat si utilizarea informatiei genetice detinute, sunt acizii nucleici.
Acizii nucleici sunt de doua categorii:

1.Acizii dezoxiribonucleici (ADN), molecule ce depoziteaza in structura lor toata
informatia genetica a celulei. Se mai numesc si molecule replicon, deoarece se
autoreplica in cursul diviziunii celulare.

2.Acizii ribonucleici (ARN), molecule ce servesc la transmiterea si utilizarea
datelor genetice din ADN, realizand sinteza proteinelor in celula.

Izolati pentru prima oara din nucleu de Friederich Miescher (1869), care i-
a denumit nucleina, acizii nucleici au fost ulterior identificati (1940, Casperson si
Brachet) in orice celuld, animald sau vegetald. in 1944, prin cercetarile asupra
microorganismului Pneumococus, efectuate de Avery, Mac Leod si Mac Carty s-
a demonstrat faptul ca ADN contine si transmite caracterele ereditare de la o
generatie la alta, proces evidentiat ulterior la toate tipurile de organisme.

Compozitia acizilor nucleici

O caracteristica esentiala a ADN este capacitatea sa de a coda o cantitate
enorma de informatie genetica. De exemplu, o celula umana contine informatii
pentru sinteza a aproximativ 50.000-100.000 de proteine. Aceasta informatie
este stocata in nucleu, care are un diametru de 105 m. Tn ciuda faptului ca este
atat de compacta, informatia este rapid accesata si duplicata.

Capacitatea acizilor nucleici de a pastra si transmite informatia genetica
deriva din structura lor chimica. Acizii nucleici au o structura macromoleculara,
polinucleotidica, a carei unitate structurala de baza este un mononucleotid. Aces-
ta este alcatuit din trei componente: o pentoza, o baza azotata si acidul fosforic.
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Pentozele din constitutia acizilor nucleici sunt: riboza (in ARN) si dezoxiri-
boza (in ADN), ambele sub forma anomerului :
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D - riboza D - 2 - dezoxiriboza

Pentozele din structura acizilor nucleici

Bazele azotate sunt substante heterociclice, iar dupa numele
heterociclului de la care provin sunt de doua feluri: pirimidinice si purinice.

Bazele pirimidinice deriva de la heterociclul pirimidina (a); exista trei repre-
zentanti principali: uracilul, timina si citozina. Ele apar in doua forme tautomere:
lactim (forma hidroxi) - lactam (forma oxi). in celule, bazele pirimidinice, ca i
cele purinice, exista, practic in exclusivitate sub forma lactam.
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Structura bazelor pirimidinice

Bazele purinice deriva de la heterociclul purinic, cele mai des intalnite in
compozitia acizilor nucleici fiind: adenina, guanina, izoguanina. Adenina nu
sufera fenomenul de tautomerie lactim - lactam in schimb sufera fenomenul de
tautomerie imino - amino, cu echilibrul net deplasat in favoarea formei amino.
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Structura bazelor purinice

Nucleozidele rezulta prin condensarea unei baze azotate (purinice sau
pirimidinice) cu pentoza (riboza sau dezoxiriboza). Condensarea se face cu con-
stituirea unei legaturi N—glicozidice, cu eliminarea unei molecule de apa intre —
OH-ul glicozidic al pentozei (C;1) si —NH-ul din pozitia 1 din baza pirimidinica,
respectiv din pozitia 9 din baza purinica. Pentoza este sub forma furanozica, iar
legatura glicozidica este sub forma . Rezulta 8 tipuri de nucleozide: 4 cu riboza
si 4 cu dezoxiriboza. Prezentam in Figura 4 spre exemplificare, cate un nucleozid
din fiecare tip.
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Structura nucleozidelor

Desi factorii sterici ingreuneaza rotatia in jurul legaturii B-N glicozidica,
totusi in natura apar doua tipuri de conformatii numite syn si anti.
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Forma predominanta este cea de tip anti; ea permite formarea unui numar
maxim de legaturi intre perechile de baze ale catenelor polinucleotidice ce
compun molecula de ADN.

in mod uzual, la denumirea nucleozidului prezenta dezoxiribozei se speci-
fica prin litera d ce precede numele sau, ele denumindu-se simplu: uridina,
adenozina, citozina, d-guanozind, etc. In tabelul 1 se indicd nomenclatura
principalelor nucleozide.

Principalele nucleozide

Baza Ribonucleotidul Dezoxiribonucleotidul
azotata derivat derivat
Adenina Adenozina d-adenozina
Guanina Guanozina d-guanozina
Uracilul Uridina -

Citozina Citidina d-citidina
Timina - Timidina

Nucleotidele (nucleozid-monofosfatii). Sunt esteri fosforici ai nucleozidelor.
Dupa natura pentozei intalnim ribonucleotide si dezoxiribonucleotide. Esterifica-

rea se face la nivelul pentozei. Prin hidroliza un nucleotid se separa in partile
componente:

Baza—pentoza—fosfat Baza+pentoza
\ Y J . . .
Nucleotid Hidroliza alcalina » Nucleozid + acid fosforic




Un ribonucleotid are 3 pozitii susceptibile de a fi fosforilate, grupari —OH
de la carbonii 2', 3', 5 ai pentozei; un dezoxiribonucleotid nu are decat 2
asemenea pozitii: 3' si 5'. Exista deci, dupa acest criteriu, izomeri ai nucleozid-
monofosfatilor. Mononucleotidele pot exista si sub forma libera. Ele au un
caracter acid, datorita restului de acid fosforic, de aceea denumirea lor va fi: acid
adenozin-monofosforic (AMP) sau acid adenilic, acid uridin-monofosforic (UMP)
sau acid uridilic, etc. Cel mai important dintre acesti compusi este AMP-ciclic
(AMPc) (Figura 5b), rezultat din esterificarea intramoleculara a AMP si care are
un rol important in procesele de reglare a activitatii celulare ; un alt compus cu
functii asemanatoare este GMP-ciclic (3',5'-guanozinmonofosfat) (Figura 5c).
Cantitativ predomina insa nucleotidele prezente in structura acizilor nucleici.
Acestea sunt, de regula nucleozid-5'-fosfati (Figura 5a).

In afara rolului lor in constituirea acizilor nucleici, organismul mai foloseste
nucleozid-fosfatii si pentru sinteza unor coenzime - (NAD*, FAD, CoA-SH), a
nucleozid di- si trifosfatilor. Se remarca faptul ca nucleozid di- si trifosfatii fac
parte din fosfatii macroergici, produsi ce apar numai in materia vie si care retin
cantitati sporite de energie intr-o legatura macroergica de tip anhidrida, pe care o
conftin.
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Structura nucleotidelor normale (a) si ciclice (b, c)

Prin legarea, in continuare, la un mononucleotid a unui al doilea rest
HsPO, se formeaza un nucleozid-difosfat, iar in continuare a inca unui rest
H3sPO,4, un nucleozid-trifosfat. Figura 6 reda nucleotidele adeninei: acidul adenilic
sau acidul adenozinmonofosforic (AMP), acidul adenozin-difosforic(ADP) si
acidul adenozin-trifosforic (ATP). Structurile celorlalte nucleotide sunt similare cu
cele ale nucleotidelor adeninei, iar denumirile lor sunt prezentate in Tabelul 2.

Tipuri de nucleotide

Nucleotide
Baza Pentoza Nucleozid nucleozid
monofosfat | difosfat | trifosfat
Adenina Riboza Adenozina AMP ADP ATP
Adenina | Dezoxiriboza | d-adenozina d-AMP d-ADP d-ATP
Guanina Riboza Guanozina GMP GDP GTP
Guanina | Dezoxiriboza | d-guanozina d-GMP d-GDP d-GTP
Uracil Riboza Uridina UMP UDP UTP
Timina Dezoxiriboza Timidina TMP TDP TTP
Citozina Riboza Citidina CMP CDP CTP
Citozina | Dezoxiriboza d-citidina d-CMP d-CDP d-CTP
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Figura 6. Adenozin fosfatii

Rezumand, rezulta ca rolul biologic general al nucleotidelor mono-, di- sau
trifosfati, este deosebit de important, ele fiind :
- componente de baza ale ADN si ARN
- sunt substante cu caracteristici energetice deosebite, nucleozid-trifosfatii (in
special ATP) fiind donatori universali de energie in toate organismele, precum si,
in mod specific, in procesele de biosinteza a glicogenului (UTP), proteinelor
(GTP), fosfolipidelor (CTP)
- intra in structura unor coenzime de mare importanta pentru organism ca
NAD*, FAD, CoA-SH
- sunt substante de la care se formeaza compusi, nucleozid-fosfatii ciclici -
AMPc si GMPc, implicate in prosesul de semnalizare intracelulara
(mesageri secunzi).
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