Osnovne karakteristike
3-D strukture molekula DNK 1 RNK

Rendgenska strukturna analiza (vlakana) DNK
Watson-Crickov model (B) DNK

Zasto dvostruki heliks?

Polimorfizam DNK:

— kanonske (standardne/prosecne) strukture A i B heliksa
— Z heliks

Struktura molekula RNK

Zasto polimorfizam DNK | konzervatizam RNK?

Zivot je zapoCeo sa RNK! Zasto RNK?



Rendgenska strukturna analiza (vlakana) DNK

1920-1958 1916-2003

U periodu 1940-1952.g. su fizicar, M.Wilkins i
hemicarka, R.Franklin (uglavnom) radili na odredivanju 3-D
strukture DNK metodom difrakcije x-zraka!!!

Dosli su do vaznih saznanja o strukturi, ali nisu resili
kompletnu strukturu!
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Difrakcione slike A 1 B DNK

NB: preparati VLAKANA DNK se nalaze u rastvoru u kojem
su talozeni, preparat B sa vise, i preparat A sa manje viage!


http://www.mun.ca/biochem/courses/3107/images/A-DNAdiffractogram.gif
http://www.mun.ca/biochem/courses/3107/images/B-DNAdiffractogram.gif

A Structure for Deoxyribose Nucleic Acid
J. D. Watson and F. H. C. Crick , Nature (3), 171, 737-738 (1953)

“It has not escaped our notice (12) that the specific pairing we have postulated immediately
suggests a possible copying mechanism for the genetic material” ........






Kako su Watson 1 Crick desSifrovali 3-D strukturu DNK?

Oblast Podaci Izvor
Kristalografija Slepljeni slojevi M.Wilkins I R.
(difrakcija x-zraka) | subjedinica u spiralama; |Franklin

dugi lanac, ne isklju€uju | (uglavnom
se dva lanca; Secer- Franklin)
fosfat okrenut spolja.
Organska hemija 4 nukleotida P. Levene
Biohemija a-helix, modeli L. Pauling
Hromatografija Odnos baza E. Chargaff
na hartiji %A = %T %C = %G

Hemijske veze

Ispravan (tautomerni)
oblik baza

J. Donahue

Matematika

Privlacne sile medu
bazama

J. Griffith



Odnos baza u preparatima DNK

Edwin Chagraff (1905-2002) je
primenom hromatografije na hartiji
primetio “pravilnosti” u sastavu
baza svih preparata DNK koje je
analizirao:

%A = %T
%C = %G



Tautomerne
strukture baza

eKeto vs. enol
eAMINO VS IMINO

D0 —1950 smatralo
se da su baze u
enolnom obliku.
Zasto?



Sta je doprinos Watsona i Cricka?

e W & C su zapazili na osnovu modela da parovi
baza A-T i C-G imaju isti precnik i oblik.

e To im je omogucilo da:

— (1) razumeju konstantni precnik molekula DNK (sto je
proizilazilo iz rendgenske analize!)

— (2) primene Chargaffova pravila.

e Napravili su model 3-D strukture molekula DNK!



W-C sparivanje baza



W-C sparivanje baza u molekulu DNK



Watson-Crickov model (B) DNK



B-DNK



Velika vs mala brazda - razliCita okruzenja -
vazno za prepoznavanje | vezivanje!

e Mala brazda

—hidrofobni H
atomil na
dezoksiribozi

e VVelika brazda

—bogatija u
bazama






Polimorfizam DNK vs konzervatizam RNK



Kanonska (standardna/prosecna) struktura

B-DNK A DNK



Z-DNK




Z helix: purin-pirimidin






Standardne (prosecne) konformacije DNK



RNK vs. DNK

Riboza

Dezoksiriboza



RNK: informaciona, transportna, ribozomalna
I Adening 5'

» RNK linearan polimer: W Guanine
adenin (A), citozin (C), guanin <l raci
(G) | uracil (U) (] Cytosine

P= phosphate
» RNK moze da se uvija R= Ribose
dajuci:

-sekundarne strukture
-tercijernu strukturu

» Sparivanje baza u RNK:
AU | GC (W-C)
GU “wobble”



Modifikovane baze
nadene u tRNK




Informaciona RNK (IRNK)



Sekundarne strukture tRNK, rRNK

A heliks!!!



RNK: sekundarne strukture

Helikoidne peteljke (ili regioni) — komplementarni delovi niza
Spojevi (“junctions”) — gde se spajaju 2 ili viSe peteljki
Petlje (“Loops”)
— Interne petlje — imaju 2 ili visSe nesparenih ili pogresno
spareniha baza na obe strane
— lIzbocCine (“bulge”)— imaju 1 ili viSe nesparenih ili pogresno
sparenih baza na jednoj, ali ne i1 na drugoj strani
— Ukosnice (“hairpin”) — imaju 4 ili viSe nesparenih baza



Opsta struktura tRNK




t-RNK: tercijarna struktura




Problem uvijanja RNK

1° structure
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Uvijanje RNK je slicno

Razlika (u odnosu na protein):
- uloga metalnih jona (Mg?*);

- stabilnost izolovanih sekundarnih
struktura

2° structure

Mg2*
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Ribozomalna RNK

16S rRNK



Zasto polimorfizam u DNK
| konzervatizam u RNK???

— Efekat fosfodiestarke kiCme (SecCera!)
— Efekat sekvence baza



Konformaciona analiza nukleotida



Konformaciona analiza nukleotida



Konformaciona analiza $ecCera



Zasto riboza ne moze u B heliks?



Zasto riboza ne moze u B-heliks?



..... a moze u A-heliks?



Evolucija zivota

Nastanak zivota!

Hemijski dokazi: _ e _
prebioticka sinteza -Biohemijski dokazi

(hemijska evolucija):
biomolekula




Zasto je RNK podloznija hidrolizi od DNK?

Hidroliza DNK je 100x
sporija od hidrolize RNK!!!!
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