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15. Nukleové kyseliny

15.1. Uvod
Nukleové kyseliny tvoti zakladni stavebni slozku DNA a RNA. Nukleové kyseliny se skladaji
z nukleotidi a nukleosidu.

15.2. Obecna struktura nukleovych kyselin
Nukleové kyseliny jsou linearni makromolekuly a byly poprvé izolovany z bun¢k. Hydrolyzou
nukleovych kyselin vznikaji nukleotidy, které jsou zakladni stavebni jednotkou nukleovych
kyselin, stejné jako jsou aminokyseliny zékladni stavebni jednotkou bilkovin. Celkovy popis
primarni struktury nukleovych kyselin vyzaduje znalost sekvence nukleotidi. Zde plati stejna
analogie jako u bilkovin (polypeptidit).

Hydrolyzou nukleotidu vznikne nukleosid (1 ekvivalent) a kyselina fosforecna (1
ekvivalent). Néslednd hydrolyza nukleosidu poskytne sacharid (1 ekvivalent) a heterocyklickou
bazi (1 ekvivalent).
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Nukleové kyseliny jsou makromolekuly, které jsou tvoifeny molekulami sacharidu
spojenymi fosfatovymi miistky. Sacharid ma na sebe jesté navazanou bazi.

15.3. Slozky DNA
Uplnd hydrolyza DNA poskytne kromé kyseliny fosforecné jeden sacharid a smés Ctyf
heterocyklickych bazi. V ptipadé sacharidu se jedna o 2-D-deoxyribosu.
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Heterocyklické baze spadaji do dvou skupin: pyrimidiny (cytosin a thymin) a puriny
(adenin a guanin).
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15.4. Nukleosidy

Nukleosid je N-glykosid. Pyrimidinova nebo purinova baze je pripojena k anomernimu uhliku (C-
1) sacharidu. Pyrimidiny jsou pfipojeny pfes N-1 a puriny pies N-9. N-glykosidy maji podobnou
strukturu jako O-glykosidy. Vzhledem k velkému mnozstvi polarnich skupin jsou nukleosidy
celkem dobfe rozpustné ve vode a stejné jako ostatni glykosidy mohou byt snadno hydrolyzovany
vodnymi roztoky kyselin nebo enzymy na sacharid a heterocyklickou bazi.
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Priklady
1. Ve vySe uvedend rovnici jsou znazornény dva ze Ctyf existujicich nukleosidd. Nakreslete
strukturu zbyvajicich dvou nukleosidii 2’-deoxythymidinu a 2’-deoxyguanosinu.

2. mechanismus hydrolyzy O- a N-glykosidu je stejny. Napiste kysele katalyzovany mechanismus
vyse uvedené hydrolyzy.

15.5. Nukleotidy
Nukleotidy jsou estery kyseliny fosfore¢né snukleosidy. V DNA mohou byt nukleotidy

estrifikovany v poloze 3 nebo 5.
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Néazvy jednotlivych nukleotidl se zkracuji pomoci tfipismennych zkratek, kde d je znak
pro deoxyribosu, prvni velké pismeno je zkratka pro bazi a M pro monofosfat (D pro difosfat a T
pro trifosfat). Pokud neni uvedeno jinak tyto zkratky odpovidaji 5-fosfattim.
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Cytosin 2’-deoxycytidin monofosfat dCMP  2’-deoxycytidylova kyselina
Thymin  2’-deoxythymidin monofosfat dDTP  2’-deoxythymidylova kyselina
Adenin  2’-deoxyadenosin monofosfat dAMP  2’-deoxyadenylova kyselina

Guanin  2’-deoxyguanosin monofosfat dGMP  2’-deoxyguanylova kyselina

Nukleotidy jsou znacné€ kyselé slouceniny pii pH 7 existuji vétSinou ve forme€ dianiontu.
Nukleotidy mohou byt hydrolyzovany vodnymi bazemi nebo enzymaticky na nukleosidy a
kyselinu fosforecnou.
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Priklady

1. Nakreslete strukturu
a) dCMP b) dAdGMP
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15.6. Primérni struktura DNA

Zakladni struktura deoxyribonukleové kyseliny (DNA) je tvofena stiidanim 2-deoxy-D-ribosy a
fosfatovych mustki. Hydroxylova skupina v poloze 3 deoxyribosy je spojena s hydroxylovou
skupinou v poloze 5 vedlejsi molekuly deoxyribosy pies fosfatovy mistek. Heterocyklicka baze je
navazana na anomerni uhlik kazdé molekuly deoxyribosy B-N-glykosidickou vazbou.
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15.7. Sekundérni struktura DNA
Struktura DNA byla urena Watsonem a Crickem vroce 1953 na zdklad¢ rentgeno-strukturni
analyzy. Bylo zjisténo, ze DNA ma spirdlovitou strukturu a ma nasledujici zakladni vlastnosti.

1. DNA se sklada ze dvou spiralovitych polypeptidovych fetézct svinutych kolem spolecné
0sy.

2. Spiraly jsou pravotoCivé.

3. Purinové a pyrimidinové baze lezi uvnitt spiraly v rovinach kolmych k ose spiraly.
Deoxyribosy a fosfatové skupiny lezi mimo spiralu.

4. Dva fetézce drzi pohromadé purinovymi-pyrimidinovymi pary spojenymi vodikovymi
vazbami. Adenin se vzdy paruje s thyminem a guanin vzdy s cytosinem.

5. Priimér spiraly je 20 A. Sousedici pary bazi jsou vzdaleny 3.4 A a jsou orientovény po
otocce 36°. Na kazdy zdvit spiraly piipada 10 pard bazi. Struktura se opakuje kazdych 34 A.

6. Neexistuji zadnd omezeni ohledné¢ sekvence bazi podél polynukleotidového fetézce.

Kazdé sekvence nese genetickou informaci.
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D = deoxyribosa

P = fosfat

A = adenin
T = thymin
G = guanin
C = cytosin

Hlavnim strukturnim rysem je komplementarita parovani bazi A—T a G—C. Pouze tyto
kombinace se hodi do spiralovité struktury. Na jedné strané€ neni ve spirale dostatek mista, aby se
parovaly dva purinové kruhy. Na druhou stranu je tam zase moc prostoru pro parovani dvou
pyrimidind, protoze by byly od sebe vzdaleny prilis daleko.
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Priklady
1. Nakreslete struktury nasledujicich slouc¢enin
a) pyrimidinové baze b) purinové baze
c) nukleosidu d) nukleotidu

2. DNA baze mohou existovat i v jinych tautomernich formach. Nakreslete vSechny mozné
tautomery cytosinu.

3. Prozkoumejte struktury adeninu a guaninu. Mohou byt planarni nebo ne? Vysvétlete.

4. Nakreslete struktury nasledujicich sloucenin
a) cytidinu b) deoxyadenosinu

c) uridinu d) deoxyguanosinu

5. S-fluoruracil-2-deoxyribosid (FUdR) je pouzivan v lékafstvi jako antivirdlni a protinddorové
latka. Nakreslete jeho strukturu.

6. Psicofuranin je nukleosid pouzivany v lékafstvi jako antibiotikum a protinadorova latka. Jeho
struktura se lisi od adenosinu pouze —CH,OH skupinou v poloze C-1". Nakreslete jeho strukturu.

7. Napiste rovnici uplné hydrolyzy adenosin-5"-monofosfatu (AMP) na jeho slozky.

8. Pomoci tabulky 15.1. nakreslete struktury nasledujicich nukleotidt:
a) guanylové kyseliny (GMP) b) 2’-deoxythymidylové kyselina (ATMP)
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9. Napiste vSechny kroky mechanismu bazicky katalyzované hydrolyzy AMP.

10. Nakreslete struktury nasledujicich DNA nukleotida
a) A—T b) G—T C)A—C

11. Nakreslete struktury nasledujicich RNA nukleotidt
a) A—U b) G—U C)A—C

12. Nakreslete struktury nasledujicich slozek RNA
a) UUU b) UAA C) GCA

13. Nakreslete struktury nasledujicich sloucenin
a) pyrimidinové baze b) purinové baze




