DISTRITO UNIVERSITARIO DE CANARIAS BIO TEMA 1
LA MATERIA CONSTITUYENTE DE LOS SERES VIVOS

"

FORMA BIOMOLECULAS

o

QUE ESTAN FORMADAS POR ATOMOS DE CIERTOS ELEMENTOS QUIMICOS

o

DENOMINADOS BIOELEMENTOS O ELEMENTOS BIOGENICOS

QUE SE ENCUENTRAN TODOS EN EL UNIVERSO

AGRUPADOS EN LA TABLA PERIODICA D

ELEMENTOS MAYORITARIOS
EN LOS SERES VIVOS

U

C,H ON,P,S

v

Poseen e sin compartir: facilita |
n? atdmico bajo: lo cual da es
O y N alta electronegatividad: dan

(SAL

O, Si, Al, Fe

macion de enlaces.
e las moléculas.
r dipolar.

C. esencial pq tiene 4 orbitales con e d macién de enlaces covalentes con:
1. otros ¢ formando.cadenas estables

2. otros atomg 0 [ e confieren propiedades especiales a las biomoléculas.

ados que permiten la

elemento cticamente la totalidad de los elementos

gases nobles.

De estos 70 eleme

CLASIFICACION
1. bioelementos pri
biomoléculas organic

ellos se constituye el 9

5 estan presentes e Jos los seres vivos y 45 solo en determinados grupos

e son indispensables para la formacién de las
proteinas y acidos nucleicos y son: C, H, O, N, P Y S. Con
ateria de los seres vivos.

: lamados asi p¢
ucidos, lipidc

2. bioelementos secundarios:
Na*, K*, Ca®, Mgz+, Y CI™

3. oligoelementos o elementos traza: presentes en proporcion inferior al 1% pero aun asi desempenan
funciones esenciales y son: Fe, Cu, Zn, Mn, Ni, Y Co: en la mayoria de los seres vivos y Si, F, Cr, Li,
B, Mo y Al, sélo en determinados grupos.
BIOMOLECULAS

Todos los compuestos quimicos que se pueden separar de los organismos vivos por procedimientos
puramente fisicos como decantacion, filtracion centrifugacién o destilacion forman los principios inmediatos.

TIPOS

Principios inmediatos inorganicos: son los que estan presentes tanto en la materia viva como en la
materia inerte y son el agua y las sales minerales.

Principios inmediatos organicos: estan presentes sélo en la materia viva y los clasificamos en:
glucidos, lipidos, proteinas y acidos nucleicos.

or a los anteriores pero igualmente indispensables y son:
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H.O

Sustancia quimica mas abundante en la materia viva.

No en vano, la vida se origina en los mares primigenios hace 3500 millones de afos y la conquista del medio
terrestre solo fue posible cuando los organismos vivos crearon las estructuras capaces de retener el agua.
Surge asi el medio interno que permite el desarrollo de la vida celular en condiciones semejantes a las del
medio marino donde se originaron.

El agua se encuentra en la materia viva de tres formas:
1. agua circulante: sangre, savia, etc.
2. agua intersticial: entre las células de los tejidos.
3. agua intracelular: citosol e interior de organulos celulares.

¢, De qué depende el porcentaje de agua en los seres vivos?

1. de la especie: los organismos acuaticos cuentan con
tienen valores inferiores.

2. de la edad: las estructuras biolégicas de los organis
que los adultos.

3. deltipo de tejido u érgano: dado que las reaeciones icas transcurren en medio acuoso, los
tejidos con importante actividad bioquimi i ua que los
tejidos pasivos, por ejemplo musculo

95% en peso mientras que los desérticos

jovenes, presentan mayor porcentaje de agua

En los seres humanos, el agua circulante supone e
intracelular el 40%.

Los organismos pueden obtener el
mediante diferentes reacciones bi

Por ejemplo, a partir de la oxi 20 + ATP

a directamente a p
micas; es lo que se d

quimica
La molécula de

Oxigeno  g——~g La comparticion de dos electrones.
7’ 0 ')\ * El oxigeno comparte cada uno de los dos electrones de su ultimo nivel de ener-
‘ Qﬁ | . gia con un atomo de hidrogeno.
Hidrégeno 4 Hidrégeno

g o, 2 » Cada uno de los dos atomos de hidrégeno comparte con el oxigeno su tnico
@ @ ”f@ electron.

La comparticion de electrones permite mantener una configuracion mas estable.

Oxigeno L La polaridad de las moléculas de agua.
» El oxigeno es mas electronegativo que el hidrogeno, es decir, su nucleo atrae
con mas fuerza a los electrones.

» Esto produce un reparto desigual de las cargas; la molécula se comporta como
un dipolo eléctrico, en el cual el polo negativo corresponde al oxigeno y el polo
positivo a los hidrégenos.

La formacion de enlaces o puentes de hidrégeno.

» La atraccion entre los dtomos de oxigeno y los de hidrégeno de distintas mo-
léculas de agua da lugar a un tipo de enlaces débiles denominados enlaces o
puentes de hidrégeno.

» Cada molécLla de agua puede unirse a un maximo de cuatro moléculas me-
diante puentes de hidrageno.

PROPIEDADES BIOLOGICAS DEL AGUA
1. Disolvente universal (reacciones quimicas)
2. Termorregulador (sudor corporal)
3. Lubricante (estructuras de rozamiento)
4. Transporte (savia en las plantas y sangre en los animales)
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SALES MINERALES

Una cierta proporcion de los seres vivos esta constituida por dispersiones acuosas cuya composicién se
asemeja mucho a la del medio en el que surgié la vida hace 3500 millones de anos.

De las sales presentes en los seres vivos, unas se han conservado y otras han sufrido adaptaciones
especificas como mecanismo de adaptacién a los medios conquistados. Esto nos conduce a pensar en la
importancia que estos compuestos desempenan en el desarrollo de la vida.

Las diferentes funciones que ejercen en los seres vivos dependen del estado en que se encuentren:

1. sales precipitadas: formando parte de endoesqueletos de vertebra
de esponjas, 6xidos de Fe en las aves migratorias, otolitos del o

conchas de moluscos, espiculas

2. sales disueltas: constituyentes de todos los plasmas tant lular:

aniones: Cl -, PO, 3, CO; #
cationes: Na *, Ca #*, Mg %", y Fe V%

FUNCIONES DE LAS SALES MINERALES

Las sales son parcialmente responsables de la eostasis ya que controlan el pH y la presién
osmotica.
1.- REGULACION DEL EQUILIBRIO ACIDO-BASE

Las sales son sustancias tamponad
tolerancia para la vida.

2.- REGULACION DE LOS F

igualen.

Las membra

€ concentracién
b.2- otra concentracion

El agua pasara de los med ipoténi perténicos, ejerciendo sobre la membrana una presién
llamada presion osmética.

El fenédmeno de la 6smosis puede riintercambios de agua entre el interior y el exterior celular. Asi, si
el medio externo es hiperténico, se
célula se contrae: plasmolisis.

Si por el contrario el medio externo ipotdnico entra agua en la célula, provocando que la célula se hinche:
turgencia, llegando incluso a estallar las células animales, no asi las vegetales debido a la presencia de la
pared celular vegetal.

De este modo, las sales disueltas son responsables de los intercambios hidricos de las células con el medio
extracelular

| ]
Pe s B A or

et
jai

Medio isotonico ~ Medio hipoténico  Medio hipertonico
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GLUCIDOS

0SAS

Los glacidos son compuestos organicos derivados
de una férmula general que incluye atomos de
carbono, hidrégeno, y oxigeno en la proporcion
“carbono-agua” C, (H,O), por lo que en otro

. : 0sIDos
tiempo fueron llamados hidratos de carbono.

1.- MONOSACARIDOS

CLASIFICACION DE LOS GLUCIDOS
MONOSACARIDOS
OLIGOSACARIDOS DISACARIDOS
HOLOSIDOS ) HOMOPOLISACARIDOS
POLISACARIDOS
HETEROPOLISACARIDOS
GLUCOLIPIDOS
HETEROSIDOS
GLUCOPROTEINAS

La férmula general de un
monosacarido es C , (H.0),
donde n corresponde al
namero de carbonos, que en
los monosacaridos varia
entre3y7.

carbonilo

hidroxilo

—OH

(alcohol)

Desde el punto de vista

quimico se trata de polialcoholes: cadena hidro
primero o al segundo carbono, donde se pre
se une al primer carbono o polihidréxicetonas si lo

Si el grupo carbonilo esta en el C; el
trata de una cetona y se denomina g

aldo-

NOMENCLATURA DE LOS MONOSAC

3 QUIMICAS DE LOS N
blanco y algunos son G

por dulce.

Todos poseen po
grupo acido.

OLIGOSACARIDOS

Son el resultado de la unién d
monosacaridos mediante un enle
enlace o-glucosidico y en el que si€
una molécula de agua.

carbonilo

V
~@ =
AN

(aldehido)

carboxilo éster amino ion fosfato
0 0
7 7 . || .
€ — —NH, | B-P 0O
N N [
OH OR 0
(&cido) (éster) (amina) (éStfﬂ" fosfl’)ﬁ«:o}

ion OH unida a cada carbono, excepto al
(C=0), formando polihidréxialdehidos si

ma aldosa, si lo esta en el C, se
H\ V7
o
\
H?OH L“.HgOH
H‘COH (ij:()
H(‘JOH H(‘I()H
CH,OH CH,OH
Aldopentosa  Cetoletrosa

ia del grupo carbonilo, que es capaz de oxidarse dando un

oy

Los mas destacados son los disacati
El enlace glucosidico puede ser:

1.- monocarbonilico, si tiene lugar entre el OH del
carbono carbonilo del primer azdcar y cualquier d

otro OH del segundo que no sea el carbonilo. 3

Hay que indicar los carbonos implicados (1-4).
2.- dicarbonilico, si tiene lugar entre los dos OH de

Enlace - -glucoﬂdaco
monocarbomllco

«CH,OH
{CHOH -0
>L v&HJOH

los dos carbonos carbonilos

EnIace - -glucosndlco

dlcarbomluco




MALTOSA LACTOSA

+CH,OH «CH,OH 6CHZOH ,,CH;OH
e
H 3 H H HO/t \ H/I OH
g \l s / T \(i: % No \
|
| H [__O_j H ] I\OH H /| \]\OH H /|
HO ! OH H
_ c
T ! ’
H OH H OH H OH
o.-D-glucopiranosil (1 —4) o-D-glucopiranosa B-D- galactoplranosﬂ (1 —4) B-D-glucopiranosa
Llamado azdcar de malta, es producto de la hidrélisis del almidon o del Es el azicar de la leche de los mamiferos. Esta formada por la union
glucogeno. Formado por dos moléculas de ¢t-D-glucosa unidas por enlace monocarbonilica §(1— 4) de B-D-galactosa y B-D-glucosa. Posee caracter
monocarbonilico at{1—4) facilmente hidrolizable. Posee caracter reductor. reductor y se encuentra libre, ya que no forma polimeros.

SACAROSA CELOBIOSA
scHzOH «CH,OH 6CH20H

H/l NN NN
H/LoJﬁ\l 0/! Hc'> ZH H/[ \OH H/'l_'

|4 «CH,OH 3
OH H H OH OH
oc-D-glucoplranosd (1 —2) B-D-fructofuranosa B-D-glucopiranosil (1 —4) B-D glucoplranosa
Es el aziicar de consumo habitual. Se extrae de la cafia de aziicar y la remo- No existe libre en la naturaleza, pues resulta de la hidrélisis de la celulosa.
lacha. Esté formada por la union dicarbonilica o(1—2) de o-D-glucosay § Esta formada por dos moléculas de B-D-glucosa unidas con enlace
B-D-fructosa. Se almacena como reserva energética en las células vegeta- B(1—4) monocarbonilico. Posee cardcter reductor vy se hidroliza con difi-

les. No tiene caracter reductor. cultad.

POLISACARIDOS
Son los glucidos mas abundantes en los organismos
criterios:

1. por su estructura

a homopolisacarid

almidon.

a heteropolisacaridos: p

de éstos. Por ejemplo la

2.- por su funcién

a polis

btencion de energia. Almidon

ales como paredes celulares,
(vegetal).

glucolipido o0 a oproteina respectiva

FUNCIONES DE LOS GLUCIDOS

GLUCIDO FUNCION Y LUGAR DONDE SE ENCUENTRA
. Gliceraldehido y Intermediarios metabdlicos (Citosol)
T% Dihidroxiacetona
g Ribosa Componente de nuclestidos y écidos nucleicos
2 Glucosa Combustible metabélico (Citosol)
£ Sacarosa Forma de fransporte de azticares (Savia elaborada de las plantas)
E’ . Lactosa Azicar de la leche {Leche de los mamiferos)
' Almidén Reserva de combustible (energia) (Vegetales)
Glucégeno Reserva de combustible (Animales [higado y musculo])
Celulosa Estructural (Pared de células vegetales)
Tg Hemicelulosa, Pectinas Estructural (Pared de células vegetales)
£ Quitina Estructural (Exosqueleto de artrépodos)
=2
Proteoglucanos y Estructural (Paredes, membranas celulares. Estructuras de
Glucoproteinas tejidos diversos)
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LI’PI DOS Acidos grasos
. . o Lipidos saponificables * Acilglicéridos.
Su nombre deriva de la palabra griega lypos que significa grasa. (esteres de acidos grasos) RS

Quimicamente estan compuestos por C, H, Oy aveces P, S, Y N.

PROPIEDADES

1. insolubles en agua y otros disolventes polares. Lipidos insaponificables ~ ERIIEELES

2. solubles en disolventes organicos: eter, cloroformo, etc. (5'“I,°"f°5 GISOS 6N SU | ey ES'e""d{es- |

3. compuestos organicos reducidos, que contienen gran mekaud * Prostogincines.
cantidad de energia quimica que puede ser extraida por reacciones de oxidoreduccion, lo que explica
que determinados lipidos sean importantes depositos de reser formas de transporte de energia en
los organismos.

4, son malos conductores del calor, por tanto las acum
muchos animales actian como aislantes térmicos efic

5. algunas hormonas y vitaminas son lipidos.

ACIDOS GRASOS

Son &cidos organicos monocarboxilicos que poseen una ca

® Glicerolipidos.
* Esfingolipidos.

icas que existen bajo la piel de

hidrocarbonada mas o menos larga

1.- CARACTERISTICAS QUE DIFERENCIAN A L OS GRASOS
1. longitud de la cadena alifatica

Lo que nos permite disti
Acido graso saturado:

4cido
estedrico

ces, en cuyo caso ap
ellos puntos donde

po — COOH, ter hidréfilo.
dena alifatica y de caracter hidréfobo.
or + agua, denominandose a esta reaccion esterificacion.
C para dar sales basicas o jabones, denominandose a esta
reaccion saponi
4. Su punto de fusio
a.-el grado de
de fusion.
b.-la longitud de la
. otras moléculas.
LIPIDOS SAPONIFICABLES

Estan formados por acidos grasos y «
potasa: saponificacion.
Son apolares e insolubles en agua
Son sustancias que almacenan energia en:
vegetales: vacuolas de células de frutos y semillas.
animales: células del tejido adiposo.
A pesar de que, el glucégeno y almidon, por su rapida movilizacién al ser solubles en agua, son considerados
como los productos de reserva energética, por excelencia, de animales y vegetales respectivamente, son las
grasas las moléculas de mayor aporte energético pues:
1 gr de grasa contiene 9 kcal.
1 gr. de glucido contiene 3775 kcal.

bles enlaces las moléculas se acortan haciendo disminuir el punto

a aumentar el punto de fusién porque se incrementan las uniones con

an lugar a jabones al ser hidrolizados con élcalis como la sosa o la



Estas dependencias de grasa subcuténea en los animales sirven de: amortiguador de golpes y aislamiento
térmico.

Distinguimos: ) R, — codH) + (HO)— cH, R,— €O — O — CH,

> ACILGLICERIDOS O GRASAS | I
Resultan de la esterificacion del R, codH) + (HO)— cH R,—CO—O0—CH + 3JHO]
polialcohol glicerina con uno, dos o tres | Esterificacion f
acidos grasos (iguales o diferentes) R~ cod + (HO)— cH, Ry—CO—0—CH,
dando lugar a un mono, di o Acidos grasos + Glicerina Triacilglicerol
triacilglicérido.

R,— CO— O — CH, R—CO—0—[NJ cH,— (HO)

| |
R,— CO — O — CH + 3(NaJoH a9 R,—CO—0—(NJ + CH— (HO)
f I

Saponificacién

Ry~ CO — O — CH, R,—CO—0—Ng  CH,— (HO)
CLASIFICACION Triacilglicerol Sales de los acidos grasos +  Glicerina

1. grasas de origen vegetal:
liquidas a temperatura ambiente y formadas por
punto de fusién.

Se trata de los aceites de girasol, m

2. grasas de origen animal: : sélidas

rasos insaturados, lo que favorece su bajo

y formadas por ac. grasas saturados lo

Acido graso insaturado

> GLICEROLIPIDOS
Son lipidos complejos donde los
se encuentran esterificados co

H Glicerina

, Grupo
fosfato

Acido graso saturado

Cabeza polar — %/ Colas

EI fOSfOlipidO {{ .—""no polares ;

Se trata de g

Micelas en e agua

de isoprenos distinguimo
a.- esencias vegetales: vain
b.- vitaminas A, E y K.
c.- pigmentos; carotenoides, fito
d.- cadena de transporte electrénico
2.- Esteroides: derivan del ciclopentang-perhidro-fenantreno. Distinguimos:
a.- esteroles: colesterol (funcién estructural entre los fosfolipidos de membrana) y vitamina D.
b.- hormonas esteroideas: testosterona, progesterona y cortisol.
c.- &cidos biliares: ac. colico y dexoxicdlico.
3.- Prostaglandinas: descubiertas por Van-Euler en 1930 en la préstata, de ahi su nombre. Sin embargo, hoy
dia se ha descubierto que pueden ser sintetizadas por la mayoria de las células del cuerpo actuando como
hormonas locales.
Efectos:
1. potente vasodilatador arterial
2. potente accién sobre la musculatura lisa (contracciones)
3. relacionados con procesos que cursan fiebre, dolor, rubor y edema: la aspirina inhibe la sintesis de
prostaglandinas, de ahi su efecto antipirético (baja la fiebre).

oquinona, coenzima Q.
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PROTEINAS

Polimeros de unas subunidades denominadas
aminoacidos (aa). En la naturaleza existen 20

aa distintos cuyas combinaciones dan lugar a

cientos de miles de proteinas distintas.

Se trata de sustancias anféteras, es decir,
que en solucién acuosa suelen ionizarse y
dan lugar a un ion dipolar y por ello, con la
capacidad de comportarse como 4cidos o
bases segun el medio en que se encuentren:

Grupoamino  Grupo carbexilo

aph<7 elaacapta protones y se comporta como una ba
aph>7 elaacede protonesy se comporta como un aci
aph =7 elaaestd en forma dipolar neutra se le deno

CLASIFICACION DE LOS aa: segin la R distinguimos:
% aa alifaticos: R de cadena abierta
1. neutros: igual n® de NH, que de COOH
2. acidos: mayor n® de COOH
3. basicos : mayor n® NH, de
% aa aromaticos: R de cadena cerrada (b

< aa heterociclicos: R de cadena cerrada pe : intosdeceh
ENLACE PEPTIDICO

punto isoeléctrico

Enl tabl tre el ¢ H HO 3

nlace que se establece entre e C. _OHH 5 &

o . s L Sy | 5 . c

acido de un aa y el grupo amin ONTL e N\ﬁ/c’i _L> ”N/Q ﬁ/ e oH

siguiente con pérdida de una moléc & OH |

de H,O ® ®
Aminoacido 1 Aminoacido 2 Dipéptido

ESTRUCTURA DE LA
PRIMARIA
n°, y orden de di

ezando por el que tiene libre el

Hélice o Conformacion/.
A

{
1

wL/ Ly VLA
. . ' N /
estructura primaria h ' R
maés estable o de mini U, (1)
1y
-’:/:j, /

~/ Hoja j} plegada

« La cadena polipeptidica se enrolla en forma de hélice | < La cadena polipeptidica esta plegada en zigzag, cada

en Ia protel’na del COlé.g enO y C O > Alj que gira en el sentido de las agujas del reloj. pliegue corresponde a un enlace peptidico.

= Cada giro de la hélice incluye 3,6 aminoacidos. « La estructura se mantiene por la formacién de puentes

« Las vueltas de la hélice se mantienen unidas por puen- de hidrogeno. :
tes de hidrégeno que se establecen entre los grupos | * En ocasiones, se establecen uniones entre distintas ca-
—C=0y los grupos —N—H. denas o entre partes de la misma cadena, lo que da lu-
gar a una estructura denominada hoja 3 plegada.

presencia de los aa prolina e hdroxip
dificultan la formacion de puentes de H.
La estabilidad la consiguen asociandose 3 hélices

entre si por enlaces covalentes consiguiéndose entonces una superhélice.

Este tipo de estructura secundaria es caracteristica de -
proteinas que forman estructuras de estabilidad consi- | Las proteinas que presentan est_a estructur; forman fila-
derable. Por ejemplo, la a-queratina, que se encuentra | mentos suaves y flexibles. Por ejemplo, la fibroina de la
en el pelo, las ufas y las plumas. seda.

TERCIARIA

Esta estructura nos da informacién de la disposicion en el espacio de la estructura secundaria,
distinguiéndose dos tipos:

1. filamentosa: se retuerce ligeramente la estructura secundaria pero permanece alargada. Se trata de
proteinas insolubles en H,O y un ejemplo es la superhélice de colageno.

2. globular: la estructura secundaria se pliega sobre si misma hasta adoptar formas casi esféricas. Son
solubles en H,O. Cumplen funciones enzimaticas, hormonales, de transporte....



3. CUATERNARIA
Se consigue con la asociacion de varias cadenas polipeptidicas.
Cada una de las cadenas recibe el nombre de protdmero y el conjunto se llama oligémero.
ejemplo: hemoglobina (hb)
Se trata de un oligdbmero formado por 4 protomeros: 2 a de 141 aa cada uno y 2 3 de 146 cada uno.
Es el principal componente de los globulos rojos de la sangre.
Se trata de una heteroproteina que tienen como grupo prostético al grupo hemo (anillo tetrapirrélico)

PROPIEDADES DE LAS PROTEINAS

ESPECIFICIDAD
A diferencia de otras biomoléculas, como glucidos o lipidos, las pr
e incluso de cada individuo, ya que dependen de la informacién
En conclusién la especificidad depende de la secuencia de

inas son especificas de cada especie

SOLUBILIDAD

Es debida a la interaccion que se establece entre las cargas + y — distribuidas por toda la proteina y el
caracter dipolar de la molécula de H,O.

DESNATURALIZACION
Al elevarse la T, cambios de pH o por rot encia de #

ovalentes otras moléculas distintas
tinguimos:

s azUcares.




DISTRITO UNIVERSITARIO DE CANARIAS BIO TEMA 7

ENZIMAS

Se trata de proteinas especiales que ejercen su accidén uniéndose selectivamente a otras moléculas
denominadas sustratos.
Inducen modificaciones quimicas en los sustratos a los que se unen por:
1.- ruptura o modificacion de enlaces
2.- formacioén, introduccion o pérdida de grupos funcionales

ECUACION GENERAL E +S —< ES —P + E

Conplélo J
enzima-sustrato (ES) Enzima (E)  Productos (P)

Enzima (E)

Actuan a concentraciones muy bajas y sin sufrir modificacion alguna, ilo cual, quedan intactas para tomar
otro sustrato y transformarlo en producto. AEETE e S

CATALISIS ENZIMATICA y

Hemos de suponer que las reacciones bioquimicas : o
transcurren por una serie de superficies energéticas en alr |
las que los sustratos y los productos se encuentran en
sendos pozos.

Para que una molécula de sustrato (s) se tran
producto (p), sus atomos deben trasladarse
la superficie energética desde un pozo a otro. En pr
lugar para que los atomos de la molécula de sustrato
abandonen su pozo deben ganar engfgia que luego
deben ceder cuando caigan en el del producto. El
punto mas elevado de esta tra e corresponde con el
inestable y energético donde [
sustrato en producto.

Sustrato

Producto

do de Mmente
es quimicas que transformaran el

estado de activacion se denomina
deben superar todas las moléculas
activacion, mas dificil sera alcanzar
mas lenta.

es quimicas disminuyendo la energia

MODELO DE MODELO DE
LLAVE-CERRADURA ACOPLAMIENTO INDUCIDO

”\ Sustrato " —~ Sustrato
0» Enzima ‘ Enzima

Complejo Complejo
enzima-sustrato enzima-sustrato

formar el complejo intermedie 0 con la existente
entre una llave y su cerradura p ama modelo llave-
cerradura.

Sin embargo, esta unién no es rigida
sustrato induce un cierto cambio conf
del enzima que provoca finalmente €
modelo de acoplamiento inducido.

COFACTORES: COENZIMAS Y VITAMINAS

Algunos enzimas estan sélo formados por aa. Sin embargo, otros denominados holoenzimas, carecen en su
centro catalitico de los componentes quimicos apropiados para la actividad que debe realizar, por lo que
necesitan, aparte de la parte proteica, denominada apoenzima, de la ayuda de determinadas sustancias no
proteicas, denominadas cofactores.

decir, la union del propio
acional en el centro activo
perfecto y definitivo acoplamiento enzima-sustrato. Se le denomina

HOLOENZIMA = APOENZIMA + COFACTOR
TIPOS DE COFACTORES:
coenzima: si el cofactor es un complejo organico unido por enlaces débiles al apoenzima.
ejemplos: NAD" y FAD.



muchas vitaminas, especialmente las hidrosolubles son coenzimas o precursores de las mismas
grupo prostético: si la unién entre el cofactor organico y el apoenzima se lleva a cabo por enlaces fuertes
ejemplo: el grupo hemo de la mioglobina, hemoglobina y los citocromos.
VITAMINAS
Son sustancias organicas de naturaleza y composicion variable.
Son indispensables para el buen funcionamiento del metabolismo
Se necesitan en cantidades minimas pero se ingieren con la dieta.

CLASIFICACION: se hace en funcién de su solubilidad en agua:
HIDROSOLUBLES?: actuan como coenzimas o precursores. Ejemplos: vit. C y complejo B

LIPOSOLUBLES: son insolubles en agua y solubles en otros compuestos polares. Son lipidos
insaponificables. Son la vit. A, D, E, y K. Excepto la k no se comportan.como coenzimas.

FACTORES QUE MODIFICAN LA ACTIVIDAD ENZIMATIC

CONCENTRACION DE SUSTRATO

Velocidad (uM-min-')

En la mayoria de las reacciones catalizadas por enzimas, |
entre la velocidad y la concentracion de sustrato describe u
en la que se distinguen varias etapas.

VARIACIONES DE LA TEMPERATURA Comesasa A il
La grafica muestra el efecto de la temperatura sobre | [ ion: ‘

b.- la velocidad alcanza su valor
temperatura 6ptima.

c.-en la mayoria de los enzim
la velocidad de reaccion.

Esto tiene lugar debido a que como toda
desnaturalizan a determ

1.-50 - 60°%

Velocidad (uM-min')

Temperatura (°C})

pH optimo

Velocidad (uM-min")

Los cambios de pH modifican el estado de ionizacion de los grupos
funcionales del enzima. Por ello, pequefas variaciones de pH
provocan cambios notables de la velocidad de reaccion
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ACIDOS NUCLEICOS

Se trata de moléculas fibrilares gigantes no ramificadas y con unas funciones biolégicas trascendentales para
todos los seres vivos:
1. cuentan con la informacion codificada de todo lo necesario para que los seres vivos desarrollen
sus ciclos biolégicos desde su nacimiento hasta su muerte.
2. y no so6lo cuentan con la informacion genética (genes) sino con los instrumentos para su
descodificacion . .
Se trata de polimeros de unas subunidades denominadas: NUCLEOTIDOS = NUCLEOSIDO + H3;PO,

Base nitrogenada ‘
| h NUCLEOTIDO |

Asfdo fosfanco

Pentosa Bases : : Desoxirribonucledtidos
NH, %
i s -~ . "
1N;‘(_;(§,L§ - HN-Cn- CH; o o | Adenina oo Tirmina
Sl Gl K8 pe
HC-}N,(; [G‘j O’(L\I{I’LH NI 0
H o1l
Adenina Timina
NI
9 o) 3 o Citosina
,C‘. - NE~>CH My,
HN C \\CH [ 1 N A
W, =g 07O e
HZN N 3 H OH H
Desoxirribosa : H Guanina Citosina
 Pentosa . Bases i i Ribonucledtidos
NH, o — .
L ks N 3 4 s o o Adenina | o o Uracilo
JII\I/ ﬁ‘ \\éH ]-II\IE ﬁ‘H (|7||‘:4;_r:|-|,, \\ u-ILIr—r_x—r:n.
HES g e Ny N
2 TI II OH (&15) 0 (415}
Adenina ) Uracilo
) ) 1 h(") 3 5 %z n:Jl:—u—:‘u o s
OH  OH oK T s Neb~cy A
: 1 i /(_.H {‘lz | g:l%.[ N AT
I‘T?_N/C*NIC\N 0%"°N” o o
Ribosa A H Guanina H citosina
Polimeros de 2-desoxirribonucleétidos 5’ monofosfato de A, G, C, y T nunca U
ESTRUCTURA PRIMARIA

Viene dada por la secuencia de nucleétidos unidos por enlace fosfodiester entre el grupo fosfato en posicion
5" de un nucledtido y el grupo oh en posicion 3" del azucar del nucleétido siguiente con pérdida de una



molécula de H,O y asi sucesivamente (5°3°-5"3"-5"3"....) de tal forma que en todo polinucleétido podemos
diferenciar dos partes:

o esqueleto de polidesoxirribosa-fosfato con el extremo 5” libre del 12y el OH del extremo 3" del

altimo

o las distintas bases (A, G, C, y T) alineadas segun la secuencia especifica de cada individuo.
ESTRUCTURA SECUNDARIA
Su existencia data de los afos 50 y esta basada en las hipotesis de Chargaff:

A=T y G=C pero A+T # G+C

La unica forma posible de explicar estos resultados dio pie a W & C a postular el modelo que se acepta
actualmente sobre la estructura del ADN:

Se trata de 2 cadenas de polinucleétidos enfrentados por sus bases,

se pliega sobre si misma adoptando la estructura de una doble hélice
1. son antiparalelas (5-3" y la otra 3°-5.
2. enrrollamiento dextrogiro y plecto
3. complementariedad entre las b

simil : escalera de caracol.

H N
(©Ha) Ol H— N s

N—HIImmm N/ A \

N

nidas entre si por puentes de H y que
a que podemos distinguir que:

9
(

s o

‘H N,
N=H Il o, =

NI H— N/ G

/ O H— Nj

Las bases de las dos hebras de DNA
se mantienen unidas mediante puentes

'y

de hidrégeno.

ESTRUCTURA TERCIARIA
¢ Como almacenar grande

en la célula?

a proteinas (= histo J cuyo caso recibe el nombre de ADN desnudo.

El mecanismo consiste ' [tienzimatico de topoenzimas como la ADN ligasa
EUCARIOTAS:
El problema es tener que e
diametro, el nucleo.
MECANISMO:

0s nucleosomas asi unidos forman un CROMATOSOMA (o fibra de
100 4 o collar de perlas), 6 cromatosomas forman un SOLENOIDE (o fibra de 300 &). Este se asocia
formando BUCLES. 6 bucles forman una ROSETA, 30 rosetas un RODILLO que ya es en ultima
instancia el CROMOSOMA.

nuclear Fibra de cromatina de 100 A
(forma laxa)

|
ADN NUCLEOSOMA
espaciador (200 pares de bases)

(54 pares de bases)

Fibra de cromatina de 100 A 5 &’

(forma condensada)

100A
<M. ]

PR
600 A
CROMATOSOMA (166 pares de bases)

o




DESNATURALIZACION DEL ADN

ARN

Xt

m\\ ﬂ i hl\ ﬂw*\‘\ (I
H

GG

fig

P

I

Si las cadenas se colocan en un medio a tempera-
turas superiores a los 80-90 °C, o bien, a valores ex-
tremos de pH, las dos cadenas se disocian rapida-
mente.

Se ha observado que las zonas donde abundan los
pares adenina-timina se separan mas rapidamente
que las zonas donde hay pares guanina-citosina.

La renaturalizacién se produce facilmente si exis-
te algtin fragmento que no se ha separado y man-
tiene la estructura de la doble hélice.

En el caso de que las dos cadenas se hayan separa-
do totalmente, la renaturalizacion es un proceso mas
lento, ya que se ha de producir el encuentro entre
las dos cadenas para poder formar la doble hélice.

Polimeros de ribonucleétidos 5° monofosfato de A, G, Cy U nunca T

Son monocatenarios salvo el ARN, y el del reovirus

CLASES DE ARN

RNA mensajero (mRNA)

RNA de transferencia (tRNA)

Trp

RNA ribosomico (rRNA)

El mRNA se encarga de transportar
la informacion que contiene el DNA
hasta los ribosomas.

Suelen ser moléculas muy pequefias
que transportan los aminodcidos a
las cadenas proteicas en la secuen-

Las moléculas de rRNA son las mas
abundantes y estan asociadas a pro-
telnas, constituyendo los ribosomas.

cia que determina el mRNA.

La union entre los tRNA y los co-
rrespondientes aminodcidos se es-
tablece mediante enlaces covalentes.

se encontraran en la célula nucleétidos

s y otros son transportadores de electrones o de grupos
s por un grupo fosfato.

orgénicos. Algunos cluso dinucleétidos

ATP: transportador de ia de la célula

ATP ADP + P; + 7°3 Kcal

CoA: se une a los radicales de 4c
CoA formando el acetil CoA para po

anicos y los transporta por la célula. El ac. piravico se une a la
asar del citoplasma al interior mitocondrial

NAD: coenzima de reacciones de 6xido-reduccion, principalmente de procesos de respiracion celular.
NADP: actta aportando electrones en los procesos de biosintesis.

FAD, FMN: se encuentran unidos a enzimas responsables de reacciones redox de la célula. Sus formas
reducidas son FADH, y FMNH,
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GENETICA MOLECULAR: DEL ADN A LAS PROTEINAS

Los &cidos nucleicos son los portadores de toda la informacién biolégica, es decir: como son y seran las
caracteristicas morfoldgicas vy fisiolégicas de todo ser vivo tanto a nivel celular como molecular.

Todos los seres vivos son temporales:

minutos: bacterias
anos: hombre
siglos: quelonios
milenios: olivos

Pero para que la especie no se extinga debe haber un momento en informacién genética se replique y

a partir de las nuevas copias aparezcan los descendientes.

paracion de las dos hebras y
n de la complementariedad existente entre las
ncia de un complejo aparato multienzimatico.

La estructura en doble hélice del ADN permite comprender
a partir de desoxirribonucle6tidos 5 trifosfato libres y en fun
bases se sinteticen las réplicas. Todo esto, claro esta en pr

ARN,
{

DOGMA CENTRAL DE LA BIOLOGIA MOLE D ARN,, e

Wt (% PROTEINA
Traduccion ¢

Transcripcion

Transcripcion

EXCEPC]()N AL DOGMA CENTE
BIOLOGIA MOLECULAR

5 PROTEINAS

Traduccion

ranscripcion:
inversa

i
Replicacion

La molécula que ¢ i S itari i mplir una serie de requisitos, entre

iento de su estructura, puesyaW & C
ebtidos se separan —como cuando se abre
adenas actuan como moldes de modo que cada una dirige la

En 1958, M. Meselso ecto un elegante diseno experimental para decidir entre las tres
1. conservativa: las da igi e mantienen juntas en un ADN, siendo la otra molécula de

2. semiconservativa: se co de las dos cadenas del ADN original en cada replica, la otra es de
nueva formacion. (sugerida :

3. dispersiva: las dos cadenas d DN original se reparten en fragmentos entre las cadenas formadas

en la replicacion. B -
% S 3
<
% % %
¢ £ £ £ ¢
X X b, S X Xk
L X X X X X
S & & P S ¢
<K€K KLKLE €444
AR XE BRI R R RN X
$§55" §355" s55%°
“ Y R O

Modelos de las hipétesis de replicacion conservativa (A}, semiconservativa (B) y dispersivar (C).



MECANISMO DE LA REPLICACION EN PROCARIONTES

Senal de iniciacion

HELICASA: rompe los enlaces que mantienen unidas a las dos hebras del ADN.

GIRASA: impide el superenrrollamiento.

PROTEINAS SSB: mantiene la estabilidad de las dos hebras sueltas.

Formacion de la HORQUILLA DE REPLICACION

Como crecimiento es bidireccional se crea la BURBUJA DE REPLICACION.

PRIMASA: crea el primer o cebador de unos 10 nucledétidos #.

La ADN POL Il sintetiza ADN en direccion 5°- 3'a partir de desoxirribonucleétidos 5 trifosfato que

sufren una doble hidrélisis que aporta la energia necesaria para crear la HEBRA CONDUCTORA de

manera continua.

9. HEBRA ANTIPARALELA: como el crecimiento es bidireccio
creando ADN en la direccion 5°-3" de la hebra molde, a
en la hebra complementaria de la molde la ARN POL
del cual la ADN POL Il sintetiza los 960 nucle6tidos
al fragmento de Okazaki. Sigue el crecimiento de la ra conductora otros 1000 nucledtidos en
direccién 5°- 3" y en la hebra molde complementaria se vuelve a crear otro fragmento de Okazaki y asi

sucesivamente mientras se van separando las dos hebras. o
origen de replicacion

®NoO Ok =

tras la hebra conductora va
otidos de la sefial de iniciacion
ntetiza un cebador de 40 nucledtidos a partir
tantes de ADN en direccion 5°- 3" dando lugar

crecimiento continuo

crecimiento discontinuo

crecimiento discontinuo } crecimiento continuo

Explicacion del proceso gracias
a los fragmentos de Okazaki

ntinda hasta duplica
iento es bidirecciona

completo e .
nueva hebra se sintetiza la mitad de manera continua y la

burbuja o
W, de replicacion g%

T P ) g il 4

hebra retardada , hebra conductora

hebra conductora hebra retardada

v

ADN-ligasa

fragmento de Okazaki



MECANISMO DE LA REPLICACION EN EUCARIOTAS

El proceso es similar al de las bacterias salvo dos diferencias:
1. la presencia de histonas:
a la hebra patron de la hebra continua y la continua se quedan con las histonas del ADN patrén
a la hebra patron de la hebra retardada y la retardada sintetizan nuevas histonas
2. lalongitud del ADN bacteriano es de 1 mm y el de los eucariotas es de 50 mm esto hace que:

el proceso de replicacion sea mas lento ( 10 veces + lento) - "’\
.
100 senales de iniciacion :
100 burbujas de replicacién replicones 4
AR A= =

e —_— —_
fragmentos de okazaki + pequefos (100-200 nucle6tidos) { :

-
PN PN —

durante el periodo gde la interfase ( 6-8 horas)

MECANISMO DE LA TRANSCRIPCION EN BACTERIAS

n sea mensajero, ribosémico o transferente.

ARN polimerasa

Intervienen: ADN/A,G,CyU/ARNpol/c
INICIACION:

una region concreta

promotor que con secuencia TTGACA

as distancias del Hebra molde de ADN

™ Desplazamiento de
- la polimerasa
e

ARN compleme direcciéon 5°- 3.
Asi, por ejemplo:
hebra de

hebra de A
FINALIZACION: dos varia bos casos
tiene lugar cuando se llega a y G, lo que
posibilita su autocomplementaried andose un bucle
final que implica la separacion del A
nuevo se reorganiza en doble hélice. Se separa la ARN POL
MADURACION: si lo que se sintetiza es ARN,, no existe
maduracion. Si se trata de ARN; 6 ARN; si existe maduracion

CT-5%
GA- &

patréon: 3°- TA
ija: 5- AU
on y sin p. Er

MECANISMO DE LA TRANSCRIPCION EN EUCARIONTES
Diferencias con procariontes:
1.- existen tres tipos de ARN po. segun sinteticen ARN,,, ARN; 6 ARN,
2.- los genes estan fragmentados, lo cual implica un proceso de maduracion que elimine los fragmentos sin
sentido (intrones) y empalme luego los que tienen sentido (exones).

INICIACION: existe una regién promotora con dos sefales situadas a distintas distancias del punto de inicio:
CAAT y TATA. a la region promotora se fija la ARN po II.



ELONGACION: comienza la sintesis en direccién 5™- 3". A los 30 nucleétidos transcritos se afiade una
caperuza de metil-guanosina fosfato al extremo 5” que durante la traduccién sera una sefal de
reconocimiento de inicio de lectura. Sigue la transcripcion sintetizando ARN en sentido 5°- 3".
FINALIZACION: se llega con la secuencia TTATTT. En ese momento la polimerasa afiade una secuencia de
200 ribonucledtidos de A al extremo 3, formando la cola poli-a, que termina por separar definitivamente el

transcrito primario de ARN del ADN molde. S ¥
] Cola poli-A<,>_
Cadena molde de ADN (transcrita) (o o7 o
ARN LA s
‘ Cn e, -
L i) Poli-A polimerasa "
[ ES—\ Punto de —c
c cG——t corte ‘i
P oy = == |
| Cg — = 5 -
! Gw — ATy J\ enal de B
. G | Ay o Eort; & 5§ é:
3 C e o N i~ o £

n

=1
e
v
AT k, D
e < N

MADURACION: tiene lugar en el nicleo, en
enzima ribonucleoproteina pequena nuclear,

Bucle
Punto de unién )
entre exones )

Toda traduccién supone un cambio de
cambiar de secuencia de nucleétidos de

tes a las 4 bases nitrogenadas, su
que son los 20 aa que constituyen

, tampoco 2 pueden traducir los 20 aa,
(C42 = 16). Sin embargo, las
a lectura de los 20 aa que constituyen las proteinas, pues se

formas diferentes

i Segunda letra
a cada triplete de : -

= 64). Llamaremos C —— S e
bases que codifique pa aa. a todas las LTS s ] S W S R e
corr_mpinaciones posi_blgs d 9w he ucu UAU }Tr uGU }C M
(C:)O'dglqu:e paEraNIEO-?IgIStIntOS d amaremos U uuc i uce l Sor UAC y UGe C
ODIGO G o A hew | U4 [ UAA Stop | UGA Stop A
Conocido el hecho de que UuG UCG UAG Stop | UGG Tp G
correspondencia entre codones y aa, el paso [ ccu CAU . | ca U
siguiente consiste en dgsmfrar _ codigo <l cuc CCC] cAC | CGC} cl,
genético, o lo que es lo mismo averiguar que x| €| -, plev | PO o cca (A9 Al®
e \ 1 i
codones codifican para que aa. Una vez Y| [ Gln J A
. . . QUG CCG CAG | CGG G
conseguido se constaté que era el mismo para £ B
todos los seres vivos por lo que diremos que el £ i ACU ] AU [ AGU }Ser Ui-
codigo genético ES UNIVERSAL. T [ AUC J le | ACC [ | AAC AGC H
o &1 AUA ACA AAA | AGA Al®
Dado que hay 64 codones para codificar a los Lys } Arg |
: : ; | AUG Met | ACG MG | AGG G
20 aa, resulta evidente que existe mas de un :
codon para cada aa pero no para varios aa. Por W GUU GCU GAU | As GGU ]
ello diremos que el codigo genético ES G GUC vl GCC Al G 1. | coe 1 ol K
DEGENERADO. o cua [ | Gea J T om | oA [ A
i GuG GCG cAG I | 6aG G




MECANISMO DE LA TRADUCCION

PRIMERA FASE

ACTIVACION DE LOS aa que van a formar parte de la proteina y
unién de cada uno de ellos a su ARN,. Estas reacciones suponen
un gasto de energia en forma de ATP que pasa a AMP + ppi y se
lleva a cabo en el citosol de la célula. La enzima que cataliza esta
uniéon es la aminoacil-ARNt-sintetasa, enzima muy estricta que
reconoce sélo aunaaya suARNt especifico.

Una union incorrecta del ARNt con un aa que no corresponda a su
ANTICODON dara origen a un error en la estructura primaria de la
proteina, con las consecuencias que esto puede acarrear a su

SEGUNDA FASE

Aminoacido

Aminoacil-ARNt

estructura terciaria y, por tanto, a su funcion. .

Subunidad pequena
del ribosoma

Complejo| 1
aa—-ARNt
iniciador

(a) El ARNt iniciador se une (b) El ARNm se une a la
a la subunidad pequena subunidad pequena

ARN,,

(d) E1 22 ARNt con su aa (e) Formacion del enlace
correspondiente se sitda peptidico en el sitio
en el sitio A. Coincide su catalitico del ribosoma

anticodén con el 22 codon

(g) El ARNt-aminoacil correspondiente (h) Se forma el enlace peptidico y
al 3% codén se sitia en el sitio A se repite el ciclo de nuevo

peptidico

>
3
=
3
S
HA

Subunidad
grande —
’ Sitio

catalitico

(c) Union de la subunidad grande y
formacion del complejo de iniciacion

El ribosoma se desplaza un codoén
hacia el extremo 3'_

/" Sitio
catalitico

(f) Transposicion. Quedan libres el

ARNt iniciador y el sitio A. El
dipeptidil ARNt se sit(ia en el sitio P

@5@3' "

Codon de fin

(i) Cuando un codon de terminacion
se sittia en el sitio A, la sintesis
finaliza y las subunidades
ribosémicas se separan
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ALTERACIONES DEL MATERIAL GENETICO: MUTACIONES

Las mutaciones son alteraciones en el material genético (ADN en las células y ADN o ARNm en los virus) de
un individuo. Sus efectos pueden pasar desapercibidos externamente o provocar grandes cambios en el
funcionamiento de los seres vivos que, pueden significar la aparicion de graves enfermedades como el
cancer.

Desde el punto de vista evolutivo, las mutaciones son el origen de la variabilidad genética de las poblaciones;
sin ellas, la evolucion no se habria producido, pues no existiria la diversidad genética necesaria para permitir
actuar a la seleccion natural.

Asi, a pesar de ser negativas para la especie son positivas para la-g ion, pues, si se produce un cambio
en las condiciones del medio y estas son adversas para los i ales, la existencia de individuos
mutantes hace que pueda haber algunos que si soporten esas nuevas condiciones y que, a través de ellos la
especie no se extinga. En eso consiste la seleccién natural.

Por la tanto, las mutaciones permiten la evolucion de las es
millones de afos.

ies y con ellas la continuidad de la vida durante

Estas alteraciones ocurren en una de las cad
separadas, y la cadena afectada actia de m

mutacion.
Y
DNA en
doble hebra
REPLICACION

Base alterada

))NA D\NA
“/ desemparejado salvaje mutado

CLASIFICACIO

Patologicas |

o i =

Terstologicas

DNA salvaje

Sustitucién 7—Y
AT o

sustitucion de la base no implique la sustitucion de un aa
tar el cédigo genético degenerado, el nuevo triplete de
ismo aa anterior.

cina esta codificada por los tripletes CUU, CUC, CUA y CUG,
utacién que supusiese la sustitucion de la tercera base, no
lectura del mensaje, que seguiria codificando leucina.

Insercion —— AT
1.2 mutaciones génicas por adicion: se afiade

A TC unabase.
T AG L . .
En este caso es practicamente imposible que el

mensaje no se altere, pues afecta a muchos mas

tripletes.
AT P
TA

DNA mutado

A partir de la insercién el resto de los tripletes
se ha modificado.




1.3 mutaciones por deleccion: se
consigue cuando se suprime una

Eatirics ba:se._ De nuevo vuel\_/e a ser

no . Ppracticamente imposible que el
mensaje genético no se altere,

- __ pues se ven afectados muchos

- Mutacion .

ok tripletes.

. deleccion

DNA mutado

A partir de la supresion de las bases
se han modificado los demas tripletes

SIMIL: una adicion o una deleccién de una letra (semejando un nucledétido con su base) provoca el
cambio del mensaje a partir de la modificacion.

CON LUZ VEO ESA HOZ EL MENSAJE TI
CON LZV EOE SAH OZ .................. DELECCION DE UNA LETRA, MENS,

CONLRU ZVE OES AHO Z .................. ADICION DE UNA LETRA, ME SIN SENTIDO
2.- CROMOSOMICAS: si afecta a la lElClOlSEISID oo™ EIRICIEEISTD
secuencia de genes de un cromosoma. @BlclplErEe® ———— @[s[c[PxElble[m
A ] oenet.
@[Blc[p[ExFElc[H B|c[B[c[DIEXE]G][H

Duplicacion

A
QE'GEB @[o[cls[ExE]c[w

nwversion
paracéntrica

™n[olr[a x_/,@IINIOI clo[ExElel @E@ELE):(_)

alsleloerEem’ tainolelofy
+ reciproca Fusiénj [ Fision
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3.- GENOMICAS: si afecta al nimero de ¢

aneuploidia: consis
1. nulisomi

mas. Distinguimos:

cromosomas. Por ejemplo:

1. monoploid 1 .
2. poliploidia: ' ' po (triploidia, tetraploidia,...).

Son aquellos factores que au nte la frecuencia normal de mutacién. distinguimos:

Agentes fisicos: radiaciones

1. no ionizantes: las radiacione
tautoméricas.

2. ionizantes: los rayos x, rayos# y las emisiones de particulas a 'y B causan rotura en los cromosomas
promoviendo mutaciones cromosoémicas y también pueden modificar las bases nitrogenadas
promoviendo mutaciones puntuales.

Agentes quimicos: sustancias mutagenas

1. modificaciones de las bases nitrogenadas. por ejemplo:
el HNO; provoca desaminacion de las bases nitrogenadas.
2. sustitucion de una base por otra. por ejemplo:
5 bromouracilo se sustituye por la timina.
2 aminopurina se sustituye por la adenina.
3. intercalacion de moléculas. por ejemplo:
el benzopireno, presente en el humo del tabaco, provoca mutaciones al intercalarse
entre las dos cadenas del ADN al unirlas covalentemente.

oleta favorecen la formacion de dimeros de timina y formas
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VIRUS

De las tres funciones vitales de todo ser vivo: nutricion, relacién y reproduccioén, sélo cumple la de
reproduccion, lo cual les obliga a ser parasitos obligados. Se trata de particulas acelulares
Su tamano es mas pequeno que el de cualquier otra célula. No excede de 2.500a.
Su ciclo vital consta de dos fases:
a. extracelular: donde son totalmente inertes y sin metabolismo propio.
b. intracelular: donde utiliza toda la maquinaria metabdlica de la célula huésped para su
reproduccion.

1.- ESTRUCTURA DE LOS VIRUS

GENOMA VIRICO

1 6 varias moléculas de ADN o ARN, pero nunca los dos a la vez;
monocatenario: circular o lineal / bicatenario: circular o Ji

CAPSIDE

Cubierta que protege al genoma virico y permite el reconoci

células a las que parasita.

Vista la capside a rX se observa que esta formada por una

segun la disposicion de éstos distinguimos:

nto de los receptores de membrana de las

de ¢« Inidades denominadas capsémeros, y

Q capside icosaédrica 4L »
a capside helicoidal j‘-)
o capside compleja: cabeza
» cabeza: contiene el acido nucleico
e cola: adaptada a la inyecci¢ Y secsmnsERsuA) . eje tubular
o Eje tubular ,
o Vaina zona caudal / v§ina
o Fibras caud o cola _ Z p fibra caudal
o Placa basal con es sales: con proteinas '
d bacteriana y L .. A
o nucleico. _ Placa
ENVOLTURA ME espinas basales

Rodean a la nucle e capa lipidica ,ucoprotel'nas implicadas en:

adsorcion fijacion penetracién
acido
nucleico

membrana
plasmatica

pared

CIC LO celular

s

Clertos Componente Cle de Ia adsorcién fusién descapsidacion
célula hUéSped (prOtell z ) cen ala Sb,k j\?;’ demernbranas
adhesién de los virus actuz ] Y ) 5

Primero: se fijan con las pun
por enlaces quimicos
Segundo: clavan las espinas base
b) fase de penetracién
Primero: mediante la accién de enzimas lisozimas de la placa basal perforan la pared celular bacteriana
Segundo: contraen la vaina de la cola e inyecta el ADN a través del orificio practicado.
c) fase de eclipse
El pequeno filamento de ADN viral utiliza toda la maquinaria metabdlica de la célula huésped para
replicarse y sintetizar:
ARN,, viral que sintetiza proteinas de la capside
enzimas endonucleasas que destruiran el ADN bacteriano impidiendo su replicacién
enzimas endolisinas que destruiran la pared bacteriana
d) Fase de ensamblaje
Se reorganizan pequenos virus recién sintetizados
e) fase de lisis o liberacién

' virus © membrana
envuelto celular |




La enzima endolisina induce la lisis de la bacteria, quedando liberados los virus hijos para infectar otra
bacteria.

ng:)l(w \Y
O

() —» REPLICACION —» o000

o2
AR ~OO 200 ¥

160 EA A

u o q g, Lisis
¢ ADN bacteriano 7 {;KT
ORGSO ooaEn, ORI '
5 8 /
“'Av__ 1 R j’-ﬂ I \
() endonucleasas ' - ®
TRANSCRIPCION S—p @ endolisinas - LIBERACION

. N
fibogoma CapSOMENDS ™) ENSAMBLAJE

PENETRACION

CICLO LISOGENICO
Algunos virus denominados atenuado
muerte, sino que incorporan su materia

lisogénica.

Mientras la a lisogénica se encu
i idad se heredara de

circular‘bacte

ruta litica

particula
virica

flacion b e replicacion del ensamblaje de lisis
2 N, ADN virico las particulas
viricas

induccion

integracion del ADN
virico en el ADN del
hospedador célula lisogénica

célula
hospedadora

ruta lisogénica
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BACTERIAS
Organismos procariontes muy antiguos, desde hace 3.500 millones de

@ Divisién en una direccion

pr— OOCCOP0000
;; E:: x? - Estreptococos
Division en

~ st . i irilo © os direcciones
afos. Y muy versatiles, hasta 2.500 especies Baclo Eapilo e
Son las minimas unidades vitales (células) que cumplen las tres funciones = o 8'?
vitales: nutricion, relacion y reproduccion. Vibrio Coco . —

4 tipos morfoldgicos: cuadro adjunto

MORFOLOGIA BACTERIANA =
1.- Capsula bacteriana tres direcciones

Capa externa sin estructura definida. Presente en las bacterias
patbégenas
Funciones:
* regulacion de los procesos de intercambio de H
sustancias nutritivas con el medio externo
» por su alto contenido en H,O actia como me
resistencia ante la desecacion del medio
» permite la adherencia entre bacteria y célula
» permite la adherencia entre si form
» acumular sustancias de desecho
2.- Pared bacteriana
Estructura rigida y fuerte que da forma a la
Resistente a la accién de los antibioticos
3.- Membrana plasmatica
Envoltura que rodea al cito
Membrana tipo unitaria

Fimbrias

Ribosoma

ADN
bacteriano

Membrana
plasmatica

Pared

Capsula

Vacuola
de gas

Inclusiones

4.- Ribosomas

Particulas globulares libres e .000. ion: esis de proteinas
5.- Pelos y fimbrias
Estructuras hueca ici rna de algunas bacterias gram —

0S: largos y poco ia) si para el intercambio genético durante
1 reproduccion

7.- ADN bacterié
Una sola me
nucleoide

plegada y condensada en una region denominada
pequenas de ADN sueltas denominadas plasmidos

do el metabolismo bacteriano
rmacion genética

funciones: dirigir el fur
mantener y co

FISIOLOGIA BACTERIANA

- Tipo de nutricion all Fusgte Ejempio
1.- NUTRICION de energia de materia
Las bacterias que utilizan oxigeno para
degrad_a}r la materia orgénica.y la Fotoautétrofa Luz Mater,ia. Chlorobium
obtencion del ATP se denominan inorganica
aerdbias. Desprenden CO,como producto
residual. Fotoheterdtrofa Luz Materia organica | Rhodospirillum
Cuando no utilizan el oxigeno se S—
denominan anaerdbias. Degradan la . . Compuestos Materia _
materia organica mediante Quimioautotrofa ———— inorganica Nitrobacter
fermentaciones, en las que el aceptor final -
de electrones es otra molécula organica. o ’ Compuestos _ N _
Quimioheterdtrofa o Materia organica | Mycobacterium
organicos




2.- RELACION

Ante numerosos estimulos ambientales las bacterias responden con:

a) cambios en su actividad metabdlica y/o de comportamiento

Forman endosporas, cuya funcién es: proteger el ADN bacteriano y el resto del contenido citoplasmatico
reduciendo la actividad metabdlica al estado de vida latente. Cuando las condiciones sean favorables,
germinan y dan lugar a una nueva bacteria (vida vegetativa).

b) movimientos

denominados tactismos: positivos (si son de acercamiento) o negativos (si son de alejamiento)

1. quimiotaxias: por concentraciones de sustancias
2. fototaxias: por la luz
3. aerotaxias: por la concentracion de oxigeno

3.- REPRODUCCION

Distinguimos;
- . . L . Pared
Asexual sin intercambio de material genético: EIPARTICIO
Membrana
Parasexual: con intercambio de material genético.
Distinguimos

" TRANSFORMACION

Es el intercambio genético producido cuando una bacteria capta
fragmentos de ADN de otra bacteria que se encuentran dispersos en
el medio donde vive.

L

Durante la transformacién, el ADN sale de una

Fragmento de ADN Recombinacién célula. ’Durunre cierto tiempo se encuentra en Los septos
de la célula donante o sobrecruzamiento ¢l medo extracelular y luego es capturado por arrastran los
otra célula que lo incorpora a su genoma. ADN
Nuevos septos de separacion
Cromosoma
Célula .

Célula receptora transformada CO NJ U G AC I O N
Es la transferencia de material genético de una bacteria a otra a tra- Cromosoma
vés de un virus bacteriofago, que se comporta como vector interme- bacteriano
diario entre las dos bacterias. Bacteria F* . i Bacteria F-

Formacion

de un puente
de conjugacién

Bacterla
/ [
B LD
o l‘? "‘ A
-

Ciclo litico
¥ T
Fago '[ ] Replicacién
9 ' del plasmido
(] ‘.,' en la bacteria F*
!
I8 Comienza a la vez que
Fago—g! ‘ll‘ L la ;;:Itesizs se transfiere
f"‘g"d . (¥ L ~— de la cadena & ala célula F~
ransductor ——— S - -
g [ U complementaria A
] i i enlacélula = . o
; ago transductor receptora Finaliza )
S la transferencia
Bacteria F* Bacteria F*

Bacteria transducida

Bacterla

En la transduccién el ADN se transfiere de una célu-
la a otra por medio de un virus. Durante la infeccién
litica, los enzimas que empaquetan el ADN virico en
el bacteriéfago introducen a veces accidentalmente

ADN bacteriano, con lo que se origina una particula
R binacié transductora o «virus cleptémano» que es liberado
T"‘"“’”“"’" SCOMIMACon en la lisis junto con los viriones normales.
genética
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INMUNOLOGIA

El mundo que nos rodea esta lleno de gran cantidad de agentes infecciosos de distinta forma, tamarno y

composicién, que nos utilizarian alevosamente para la propagaciéon de sus genes, si no desarrollaramos una

serie de mecanismos de defensa, como minimo, tan ingeniosos como los de ellos.
Asi, definimos: INMUNIDAD como la_capacidad de un organismo para distinquir las estructuras (células,
tejidos, érganos...) que son parte legitima de si mismo, denominados patron, y diferenciarlas de cualquier

elemento extrafo procedente o no del exterior.
Sustancias capaces de desencadenar la respuesta inmune:

A) procedentes del exterior:

B) procedentes del interior

1.- agentes infecciosos como virus, bacterias y sus productos
2.- protozoos, parasitos multicelulares y sus productos
3.- contaminantes ambientales, medicamentos....

1.- BARRERAS NATURALES
En primer lugar, existen una serie de barreras externas que
impiden la entrada indiscriminada de los agentes patégeno

Si éstos patégenos logran atravesarlas, entra
sistema inmunitario

2.- SISTEMA INMUNITARIO

2.1 sus funciones son:
1. detectar la entrada de ag
2. eliminar los patégenos
3. prevenir una segunda infecc
la mayor parte de los casos

patégenos en el orga

maduracio

2. Secundarios: ganglios linfaticos
células inmunitarias procedentes

CELULAS INMUNITARIAS

1.-cél

s transformadas o neoplasicas

s enddgenas segregadas durante los
e inmunidad

Barreras externas

Actividad

Mecanicas

Capa externa de
Ia epidermis

Las células muertas de la superficie de la piel forman una capa en la que quedan adheri-
i y virus. Con | ion de esta capa, g 6 se

d
desprenden.

Cerumen y pelos
del conducto audi-
tivo externo

Retienen los cuerpos extranos en el oido externo, lo que impide su penetracion en el
oido medio y en el interno.

Mucus de la mu-
cosa respiratoria

Los patégenos quedan atrapados en el mucus y los cilios de las células superiiciales pro-
vocan la tos y los estornudos que ayudan a expulsarlos.

Quimicas

Sudor y sebo de la
piel

Forma una capa acida y grasa sobre la piel que impide el desarrollo de agentes patoge-
nos.

Saliva

Gontiene /isozima, un enzima que impide el desarrollo de agentes patégenos.

Lagrimas

Contienen /isozima, que impide el desarrollo de agentes patégenos.

Jugos géstricos

El 4cido clorhidrico que contienen los jugos gastricos destruye los agentes patégenos.

Biolégicas

Bacterias de la

Bacterias de la
flora intestinal

flora vaginal

Ocupan de manera natural la mucosa vaginal, e impiden el desarrollo de agentes paté-

Ocupan de manera natural el intestino y, cuando se establece una relacién de competencia
con un agente patégeno, habitualmente presentan ventaja e impiden el desarrollo de éste.

genos.

os y 6érganos donde s

s

, 0 leucocitos,

ek ,Pyimafidé

Organos linfoides . .
Ganglios linfaticos

| Bazo

Tejido linfoide

Secundarios

Neutrofilos
Eosindfilos
Basofilos
Monocitos
Linfocitos

Células Citocinas

inmunitarias:
leucocitos

Moléculas

inmunitarias | Sistema del complemento

Inmunoglobulinas

células inmunitarias. estan en contacto
élulas inmunitarias pueden circular libremente por la sangre.
Je las vértebras, costillas, esternén, huesos de la pelvis y

s hematopoyéticas, es decir, células que se diferencian

, como los distintos tipos de leucocitos, entre los que

ado en la parte central y superior del torax. En él se
edentes de la médula 6sea.

ejido linfoide. en estos érganos se almacenan y reproducen las
mo y la médula ésea roja.

1. monocitos: abundantes en el higado, pulmones, piel, sistema nervioso y huesos. una vez llegados al lugar
de infeccion se transforman en macroéfagos cuya funcion va a consistir en fagocitar las sustancias

extranas

linfocitos: a diferencia del resto de los leucocitos no pueden formar pseudépodos, y por tanto, no

fagocitan. sin embargo, tienen capacidad para reconocer antigenos, concretos.

Existen basicamente dos tipos de linfocitos:

v" linfocitos T: se originan en la médula 6sea
rojay luego se trasladan al timo donde
maduran, se diferencian ( tc, th y ts) y son
funcionales.

Linfocito T
inmaduro

Linfocito B
maduro

Linfocito T maduro

Defensa
del
organismo

Maduracion

Organos linfoides secundarios
(bazo, ganglios linfaticos, foliculos linfoides)

= Médula ésea roja



v' linfocitos B: se originan, diferencian y maduran en la médula 6sea roja
Ambos linfocitos ya maduros se liberan a la sangre y la linfa para actuar contra los agentes patdgenos.
MOLECULAS INMUNITARIAS. ANTICUERPOS

También llamadas inmunoglobulinas 0 gammaglobulinas. son proteinas que se encuentran en la sangre y
liquido extracelular de los distintos tejidos Cadenas posats

HN.

Paratopo
\

NH/Pamtopo
Son sintetizadas por los linfocitos B, ante la presencia de particulas d
extrafias al organismo denominadas antigenos.
Todos los anticuerpos tienen una estructura similar:

1. dos cadenas pesadas de 450 aa

2. dos cadenas ligeras de 212 aa.

Cadena ligera
Cadena ligera

_— Paratopos ~__

Unidas por puentes disulfuro y en las que se distingue una regién
constante y comun a todos y una regién variable (en naranja) donde s
localiza el paratopo o Iugar exacto de anclaje del epitopo del an is
por ello que en esta region variable es donde radica la especi
anticuerpos.

RESPUESTA INMUNITARIA
Se trata del conjunto de reacciones quimicas y celulares qu

Fap Fa
N
Papaina E.

Bisagra

Modelo tridimensional

sencadena el sistema inmunitario ante un

extienden por los tejidos. Por ello el sistema i
cuya actividad se complementa y coordina.

1.- LOS FAGOCITOS

a) neutrofilos: vida media corta,
patégenos antes de morir.
b) monocnos qu an [ i6 [ bre de magrofagos, los cuales antes

los capilares y que tenga lugar la diapédesis

os capilares sanguineos

ar, se produce una salida de plasma sanguineo hacia la

de ésta.

c ioso porque con ello se tiende a inmovilizar la zona afectada
y de esta forma se impid i ion del patdégeno via sanguinea.

El resultado es la formacion de un
patégeno que recibe el nombre de p
Una vez destruido el patégeno, la zona afectada recupera su estado normal anterior a la infeccién

1. los macréfagos eliminan los restos de las células y del patégeno

2. disminuye progresivamente la dilatacion de los capilares

3. seregenera el tejido afectado mediante la division de las células

RESPUESTA INMUNITARIA ESPECIFICA

En el caso de que la respuesta inmunitaria inespecifica sea insuficiente y la infeccién avance, se pone en
accion la respuesta especifica caracterizada por ser especifica para cada agente patégeno. Corre a cargo de
los linfocitos: T y B.

MECANISMO DE ACCION DE LA INMUNIDAD ESPECIFICA

1. Identificacidén y reconocimiento del antigeno
2. Activacion de los linfocitos tras el reconocimiento del antigeno.

arillento y maloliente lleno de restos celulares y particulas del




3. Desencadenamiento de la respuesta inmunitaria:
a. los linfocitos B activados derivan a células plasmaticas (sintetizan anticuerpos) y células de
memoria (memoria inmunolégica para una segunda infeccion)
b. los linfocitos T destruyen las células diana
TIPOS DE RESPUESTA ESPECIFICA

A)RESPUESTA INMUNITARIA HUMORAL

Se denomina inmunidad humoral al conjunto de mecanismos inmunitarios en los que intervienen proteinas
especificas, denominadas anticuerpos, fabricadas por los linfocitos B, contra antigenos extrafios que se
difunden por los fluidos del organismo.

Una vez que se ha activado el linfocito en cuestion se sigue un mecanismo de seleccién clonal que conduce a
la formacion de células plasmaticas que sintetizan anticuerpos y células de memoria, de vida ilimitada, y por
la que queda inmunizado el individuo frente a ese agente patdégeno. S canismo de accion es a distancia.

B)RESPUESTA INMUNITARIA CELULAR
Llevada a cabo por los linfocitos T, que destruyen los patég
limitado ya que su membrana es necesario que entre en co

TIPOS DE INMUNIDAD
Se dice que un organismo es inmune cuando ant
sufrir ninguna patologia. La inmunidad puede s
1.- CONGENITA: se nace con ella. EI hombr

2.- ADQUIRIDA: después del nacimiento
2.1.- activa: el cuerpo sintetiza los Ak

in situ, por tanto, su radio de accion es
to directo con ellos.

La vacunacion in Vacunacién con Infeccién  Respuesta de
antigenos del natural anticuerpos
J . patogeno secundaria
que el organismo se e | \
igeno se produce una al ; T
: 3 /" Respuesta de d 4
. b= anticuerpos /" Inmunidad
a = 2 § )
vacunas: ; priimiaria / adquirida
1. microorganismos V 2 '._a"Células. ;j
virulencia @ WA s I
2. microorganismos muerte é A, %f !'
3. toxinas inactivadas ol — w? Nt _
4. fragmentos subcelulares Tiempo e

INMUNOPATOLOGIAS

El sistema inmune no es
perfecto. En

GRUPO DE PATOLOGIAS

determinados momentos | Reaccion a los propios com- AUTOINMUNIDAD Esclerosis miiltiple
se desencadenan ponentes corporales

reacciones _d_e Fallo de la inmunovigilancia CANCER Sarcoma
hipersensibilidad muy ante células malignas

Intensas que se ] Respuesta inadecuada y exa- HIPERSENSIBILIDAD Alergias
manifiestan a traves de gerada a sustancias inécuas ‘

alergias, choques Ausencia de algin componen- | | INMUNODEFICIENCIA SIDA
anafilacticos y te del sisterma inmune

enfermeda_des de No aceptacién de tejidos de RECHAZO Transfusiones
autoinmunidad. otros individuos DE TRANSPLANTES sanguineas




HIPERSENSIBILIDAD: ALERGIAS

Se trata de una respuesta del sistema inmune que crea anticuerpos ante moléculas presentes en el polen,
polvo, alimentos, etc. y que normalmente son inocuas para el organismo. Estas moléculas se denominan
“alergenos”

Estan implicadas unas células del tejido conectivo denominadas mastocitos y que contienen en su citoplasma
numerosos granulos de sustancias inflamatorias, principalmente histamina.

Primer contacto

A|érgen0\ Ante el alérgeno, los linfocitos B se transforman en ce-
\ o B lulas plasmaticas.
= - o Estas sintetizan moléculas de inmunoglobulina E, que se
S unen a los mastocitos.

Linfocito B X . - .
El alérgeno se combina con las moléculas de inmuno-

globulina E y se activa la liberacion de histamina.

La histamina provoca la inflamacion inmediata de la zona
afectada, lo que favorece la afluencia de los neutrofilos a
la zona.

Cuando se deja de estar en contacto con el alérgeno, la
L [BeraclGnide h*ina Mastocito reaccién alérgica desaparece.

Segundo contacto
1. dilatan los vasos sanguineos
2. aumentan la permeabilidad de los capilares

Y que como consecuencia produc
Tratamiento: administrar antihis
diana o blanco, lo que evita |

REACCIONES DE AUTOINMUNIDAD

En una persona sana, los linfocitos componentes del organismo y los diferencian de las
S ) rancia inmunologic

e las células

oinmune se inicie después de haber padecido
determinadas enfermec Igunos patdgenos poseen en su cubierta proteinas

similares a las células q sitan.
Es el caso de la esclerosis mit . &
del sistema nervioso que se aso [ /"”L? N @

Los anticuerpos
destruyen
las vainas de mielina

mielina que recubre las células nervic

Linfocito B

En algunas personas, una vez eliminado el patégeno, puede ocurrir
que el sistema inmunitario siga reconociendo esas proteinas, que
ahora sélo forman parte de los tejidos propios, como si : e 53
pertenecieran al patégeno, y destruya la mielina. P s

Neurona

En este caso se desencadena la esclerosis multiple, que produce
una progresiva pérdida de la fuerza muscular, pardlisis, alteraciones de la sensibilidad y trastornos en la
coordinacién de los movimientos.

Causas:

1.- predisposicion genética
2.- pérdida de linfocitos ts que impiden el control sobre la sintesis de Ak que acaban volviéndose contra el
propio cuerpo



INCOMPATIBILIDAD DEL FACTOR Rh

Los eritrocitos, o glébulos rojos, tienen unas proteinas en la superficie de su membrana capaces de producir

una respuesta inmunitaria, por lo que se consideran antigenos.

El factor Rh es un sistema de grupos sanguineos basado en la presencia o ausencia de una proteina
denominada D en la membrana de los glébulos rojos. Existen dos variantes para el factor Rh:

1. Rh+, sitienen la proteina D.
2. Rh-, si no tienen la proteina D.

Las personas del grupo Rh- sintetizan anticuerpos contra la proteina D, que
actia como antigeno.

Del mismo modo que para el sistema ABO, existen incompatibilidade
sanguineas entre donantes y receptores en las transfusiones para el
Rh.

Cuando una persona Rh- recibe por transfusién sangre Rh+,
inmunitario reconoce las proteinas D como antigenos y se
respuesta inmunitaria especifica

Una transfusién llevada a cabo entre grupos sanguineos in

1. se utiliza una muestra de la san
otro con anticuerpo anti-B y ot

se mezcla cada uno de los

si la sangre presenta el antigeno
forman unos grumos. esta reaccion

Grupo sanguineo

Antigeno de superficie

Sintetiza los anticuernos

Rh*

D

G

No sintefiza anticuerpos ant-D.

Rh~

Anti-D

atibles puede tener consecuencias muy
muy improbable que se utilice sangre

bando, ambos se combinan y se

Ageno Sintetiza los

sarn- de 5
= anticuerpos
supertficie ~

Grupo

guineo

Sangre + anti-B

A _ Anti-B

~. B | Anti-A

B \ D %

Sangre + anti-D

No sinteti-
za anti-
cuerpos

Anti-A
Anti-B

O |y

Existe aglutinacion con
anti-A y anti-B, pero no

con anti-D,

El grupo sanguineo es AB

Rh.

El factor Rh plantea problemas cuan
sangre del nifio a la madre, con anti
Rh+ que permanecen en su sangre.

madre es Rh- y el nifio Rh+. El primer parto es normal, pero pasa
os anti Rh+ sensibilizdndola. La madre produce anticuerpos contra el

Si el segundo hijo es también Rh+, al final del embarazo, los anticuerpos maternos producidos en el primer
parto, reaccionan con los globulos rojos del feto, y los destruyen (eristoblastosis fetal)
Esto se previene inyectando a la madre, tres dias antes del primer parto, una dosis de anticuerpos contra los
glébulos rojos Rh+. Asi se destruyen las células fetales antes de pasar a la madre y originen sintesis de

anticuerpos en ella.




DISTRITO UNIVERSITARIO DE CANARIAS BIO TEMA 14

BIOTECNOLOGIA: INGENIERIA GENETICA

También conocida como tecnologia del ADN recombinante o manipulacién genética,
Se empieza a estudiar en los afos sesenta como culminacion del desarrollo de la genética molecular.
DEFINICION:

Fragmentacion, reconocimiento y reconstruccion del ADN.

¢ QUE CONSTRUYEN LOS INGENIEROS GENETICOS?

ADN recombinante

g,QUE ES EL ADN RECOMBINANTE?

Moléculas de ADN producidas por la combinacion de moléculas preexistentes o sintetizadas “in situ”.
¢ QUE ES LA TRANSFERENCIA DE GENES?

Proceso mediante el cual parte del genoma (conjunto de genes de un
otra integrandose en el genoma de la receptora y expresandose a
organismo con caracteristicas de ambos organismos de los qu
¢{,COMO SE MANIPULAN LOS GENES?

1. aislamiento del gen especifico: para aislar,
seleccionar la informacién genética, L i '
necesitamos un instrumental muy preciso, los DNA polimerasas Afiaden nucledtidos a pequafios frag- | ONA poimerasa | de Escherizha col

menlos preexistentes o cebadores.

ividuo) se transfiere de una célula a
cién ésta como un nuevo

L R
DS -H VNS s i i

enzimas.

De esta forma se aisla el gen deseado. P - . r
ejemplo, la enzima ECO-R1 reconoce Exonucleasas Rompen los enlaces fosfodiéster entreos | ONA polimeresa | de Eschercia o
solamente la secuencia inferior sefialada ¥ endonucleasas nucledtidos. Las exonucleases rompen

por o exiremos de as cadenas y las en- |

figura siguiente, que es precisamente la que o
o | a P a donucleases, por el inferiar,

corta: .
c|; B ? - Al\ - T - T - c|: Endonucleasas Reconocen Una secuencia de nuclet- | Eco R | de Escherichia coll.
G=T =T=A=R= G de restriccidn dos especifica y rompen los enlaces en-
0 restrictasas fre glos.

criptasa inversa descubierta en 1969,
c

gracias a la enzima t
N complementario o

2. que un ADN intruso no sea
DNA mRNA
C-T-T-A-A-G—> G-A-A-U-U-C
lTranscriptasa
inversa
C-T-T-A-A-G
cDNA
esentes normalmente en las bacterias y estan formadas por
que se replican inde dientemente del cromosoma bacteriano.
imos coOmo actuan ciclo lisogénico de los virus.
3. la huésped: para incorporar el nuevo gen al ADN del

Ahora, a comprobar
el éxito o el fracaso.
I gen
DNA marcador
extrano en el plasmidio [
de la E. coli
Endonucleasa
_ DNA Plasmidio '
W < bacteriano  con marcador
) Con alimentos
> > y buena temperatura...
Ligasa
Plasmidio 1. Se separa un Plasmidio /[lf % N
bacteriano fragmento de DNA recombinante -
por endonucleasa El plasmidio
se reproduce @ @
con la bacteria g




APLICACIONES DE LA INGENIERIA GENETICA

micropropagacion.

mos transgénicos.
biosensores.

genomas.

Plantas transgénicas, hibridacién somatica,| Elescarabajo de la patata deja-

Animales quiméricos, transgénicos v clonicos.

Proteinas unicelulares (pienso), alimentos trans-

Biocombustibles, recursos minerales, enzimas,

Tratamiento de residuos, conservacién de

PATATAS
TOMATES
Maduracién retardada, piel
mas gruesa y resistencia a
las plagas.

ra de molestar a la especie y
ademas absorberan menos
aceite al freirlas

GIRASOLES "
Mejor composicién de

o1 acidos grasos y varieda-
SREREDD, des tolerantes a la sequia
Técnicas de reproduccion asistida, nuevas vacu- CAFE _
5 A i S MANZANAS Las nuevas semillas
nas, terapia génica, medicamentos en organis-|  pingpaiments se investia para de café estaran bien

dotadas: mejor sabor,
menos cafeina y re-
sistencia a plagas

conseguir manzanas resistentes
a plagas de insectos

MAIZ TRIGO

Hue]la genética recuperar ADN de seres extingub Resistencia a herbicidas e insectos Principalmente se piensa en la obten-
bl

son las principales credenciales del cion de una harina con mejores pro-

dos, relaciones entre especies o grupos etnicos. | maiz delfuuro piedades para la fabricacion del pan

s W

Desde el principio hasta el final:

Célula bacteriana @
@
Plasmidio Separacion de los componentes
celulares &

bacteriano, DNA \ !

©
C
/ 1
6A %,

Plasmidio hibrido

Transferencia
del plasmidio hibrido
a la célula de Escherichia coli

bacterianos
£t
i - S
Proteina humana
producida por el nuevo gen

+

Célula bacteriana

Cultivo de bacterias transformada Reproduccion

de células bacterianas
transformadas

Esquema de la sintesis de una proteina fabricada por bacterias mediante ingenieria genética

C)~ — H .
2 5 Segmentacion -_ -
= \ > N porglas endonucleasas v Célula del pancreas
G A4 ELC G AN productora de la
// i \\o\' % 1 Ko }(é; ‘ ]+* insulina
TR
Fragmento de DNA que contiene 44 ANTIGUAMENTE
G el gen buscado AATT l s
M e e a0
N MW e G ECTHRR Y
e > o >
= T ( ; v e
: DNA del plasmldlo O c Mezcla de plasmidios abiertos Ancrea: Q A
/)/ segmentado y fragmentos de DNA humano Trans plasa —
6]
C‘/ L ¥ o < Purificacién
r & de la insulina

>
o= Umon de DNA humano
3 al DNA de los plasmidios

Cémo se obtenia y cémo se obtiene la insulina

CON INGENIERIA
GENETICA

Péncreas del cerdo 1'1
mRNA

Célula
humana

Plasmldno
bacteriano bacterlano
ac eria

Bactena modificada

Q

Agitador (turbina)

Purificacién
de la " "
Bacterias reproduciéndose

en un medio de cultivo

insulina

Purificacion de las
proteinas humanas
formadas por las bacterias

_diciones naturales, entre ellas o
‘a través de virus?

4. ;Pueden contener los alimentos
elaborados con materiales mani-
pulados genéticamente, algiin
peligro?

se informacion genetlca en con- |

|En 1989, se publica el caso del L-triptéfano como aditivo alimentario, que enfer-

f:estd, enel pfimer éxiber;mento que virus con genes remstentes aanhbxéhcos pue~
|den pasar a la bacteria E. coli por transduccién de esos genes, En el segundo expe-
| rimento, se sefiala la transferencia de un plésmido entre bacterias por conjugacion.

mé a 5 000 personas (38 de las cuales murieron). El triptofano se obtuvo de bac-
terias sometidas a agentes mutagenos y un anélisis posterior revelo que el produc-
to contenta una impureza del 0,4% que era toxica (era un dimero del triptofano).




LA CLONACION: REPRODUCCION ASEXUAL MANIPULADA EN ORGANISMOS SUPERIORES

En su novela de ciencia-ficcion Un mundo feliz (1932). Aldous Huxley describia una sociedad en la que una
empresa clonaba a los individuos a fin de garantizar una jerarquia social sin fisuras. La ficcidn, sin embargo,
se convirtié en realidad con el nacimiento en julio de 1996 de la oveja «Dolly, el primer mamifero clonado a
partir de individuo adulto, gracias a los experimentos de lan Wilmut y Keith Campbell, investigadores del
Roslin Institute de Midlothian, cerca de Edimburgo.

Los cientificos han difundido por primera vez un experimen-

" CREACION to de clonacién de embriones humanos en Estados Unidos.

DE UN CLON
HUMANO

Es posible hacer un nimero elevado de
copias y mantener congelados estos embrio
nes, lo que permitiria que nacieran nifios

idénticos con varios afios de diferencia @ Los embriones se implantarian

en la madre para que se desa-
rrollasen hasta llegar a ser
nifios genéticamente idénticos

Se extraen
los dvulos

de la matriz
y se fertilizan

\ @ Logran asi copias idénticas del évulo fecun-
(2) Cuando el svulo se desarrolla y forma un peque- A dado original que se desarrollarn hasta lle-
fio grupo de células, los cientificos las separan ' gar a ser organismos separados, como ocu-

rre naturalmente con los gemelos idénticos

s biotecnolégicas, e
istracién de molécul
no es capaz de si
r genéticamente |
lécula que falta

os procedimientos terapéuticos ya no

0, por ejemplo, la insulina o la hormona del crecimiento,

r correctamente. Las nuevas tendencias se encaminan
lulas del organismo enfermo de manera que ellas mismas
defectuosa.

, €s decir, que corrija la causa de la enfermedad y no sélo

consistiran en |
que el organismo
hacia otro objetivo:
sinteticen correctament
Se persigue de esta forma
sus sintomas.

Con la ayuda de vectores aprop
dara las «instrucciones genéticas»

7

correcto» penetrara en el interior de las células del organismo y
s para la produccién de la proteina adecuada.

Uno de los problemas con los que se entan los investigadores reside en determinar qué tipo de vector
resulta mas adecuado para llevar esta informacién hasta los cromosomas de las células diana. Actualmente,
se esta ensayando con dos tipos de vectores:

a. Virus modificados: capaces de insertar su genoma en el genoma humano, .como adenovirus o
retrovirus, pero modificados genéticamente para que no produzcan enfermedades
b. Liposomas: microesferas formadas por lipidos.
Aunque se ha aplicado ya a enfermos que padecen alteraciones coronarias agudas, las investigaciones sobre
terapia génica que se realizan actualmente se centran en su mayoria en el tratamiento del cancer.
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ENVUELTAS CELULARES
Puestas de manifiesto en 1865 por charles Ernest Overton. Distinguimos:
A. Membrana plasmatica: eucariotas y procariotas
B. Membranas de secrecién: pueden faltar
1. pared celular vegetal
2. matriz extracelular de células animales
3. pared bacteriana
MEMBRANA PLASMATICA

Delgada ldamina de 75 & de espesor que envuelve a la célula y la separa del medio externo. Puede variar su
forma permitiendo a la célula movimientos y deformaciones
Se define:

barrera de permeabilidad selectiva que aisla o separa el medio el intracelular y que posee una
serie de receptores que permiten a la célula interaccionar co
adecuada.

Idéntica en todas las células: membrana unitaria

MODELO: SINGER Y NICHOLSON. 1972
Bicapa fosfolipidica a la que se asocian moléculas i bos lados y englobadas en la misma. Se
denomina mosaico fluido dada la facilidad de to
COMPOSICION QUIMICA: 52 % PROTEINA
1.- LIPIDOS DE MEMBRANA

A. fosfolipidos: asociacion de un lipido + H3PO4
estructura : caracter anfipati
 hidrofilica: HsP
% hidrofébica: ljj
A menudo se encuentran a Ici ipi y son especificos no solo
de la sp sino también del tipo

B. colesterol
En % alto en la
movilidad

eucariotas. Intercal
bilidad de la mem

Colesterol

Cara interna Proteinas

FUNCIONES DE LA MEMBRANA

1.- limitar externamente a la célula.

2.- barrera de permeabilidad selectiva para el intercambio y tpte de sustancias.

3.- produccién y control de gradientes electroquimicos.

4.- intercambio de sefales entre el medio exterior e interior.

5.- control y desarrollo de la citocinesis.

6.-inmunidad celular: posee moléculas con propiedades antigénicas relacionadas con el trasplante de
6rganos de otros individuos.




7.- transporte de sustancias a través de la membrana

Las membranas son selectivamente permeables, es decir, que permiten el paso de determinadas sustancias
y restringen el de otros:
1. Sl: moléculas no polares de pequerio tamafo ( O, y Ny)
moléculas polares sin carga (H.O y CO,).
moléculas solubles en lipidos (ac. grasos y alcoholes).
2. NO: moléculas con carga ( 4c. organicos, aa, Hp, Na*, CI', K*...).

A.- TRANSPORTE DE PEQUENAS SUSTANCIAS: si requiere 0 no gasto energético, distinguimos:
A.1.- TRANSPORTE PASIVO
- a favor de gradiente de concentracion o de carga
- sin gasto energético
Existen dos tipos:
a. difusion simple: se produce cuando las moléculas sin ca
etanol, hormonas esteroideas, urea...
b. difusién facilitada: permite el transporte de molécula
metabolitos celulares. Se requiere de:
1. gradiente electroquimico
2. proteinas de transporte, que pueden ser;

la membrana: H,O, CO,,

lares como iones, azucares, aa y muchos

2.2) proteinas de canal: consti

el paso de sustancias, generalme

A.2.- TRANSPORTE ACTIVO
-en contra de gradiente de ¢
-con gasto energeético, pr
EJEMPLO: BOMBA Na* — k*
Se necesita de una proteina transm
hacia el interior, ambas en contra de g

APLICACION
En esto se basa el
despolarizaciones de la

impulso nervioso en las neuronas, en las continuas
en de neurona en neurona mediante la sinapsis.

B.- TRANSPORTE DE

Los mecanismos anteriores no'f
ello existen dos mecanismos celu
B.1) ENDOCITOSIS: entrada de sus
MECANISMO:

0 de moléculas grandes como polisacaridos o proteinas. Para
as, liquida (pinnocitosis) o sélida (fagocitosis)

CONCENTRACION DE PARTICULAS EN DEPRESIONES DE LA MEMBRANA

INVAGIlNACIC')N

) ) ! )
FORMACION DE VESICULA (ASIMETRIA DE LA MEMBRANA)

ORGANULO PARA siu PROCESAMIENTO
B.2) EXOCITOSIS: salida de sustancias
MECANISMO:
VESICULAS SECRETORAS

. { )
FUSION CON LA MEMBRANA PLASMATICA

!
VERTIDO DE SU CONTENIDO AL EXTERIOR
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CITOPLASMA
DEFINICION: espacio celular situado entre la membrana plasmatica y la envoltura nuclear.
CONSTITUCION: citosol o hialoplasma: medio interno del citoplasma

citoesqueleto,

sistema endomembranoso

estructuras granulares sin membrana

CITOESQUELETO
Presente en todas las células. Distinguimos:
A) microfilamentos o filamentos de actina
B) filamentos intermedios
C) microtubulos, de donde derivan: centrosoma, cilios,
funciones:
1) mantener la forma de la célula y cuando sea posible
2) posibilitar el desplazamiento de la célula
3) contraccién en las células musculares
4) transporte y organizacion de los organulos citoplas
MICROTUBULOS
Estructuras cilindricas y huecas constituidas p.

Presente en: centriolos del centrosoma y derivad
Funciones:

dificar dicha forma

inada tubulina: a'y B tubulina
huso acromatico / pseudépodos

Triplete
—

Microtibulos

- forma celular: axén de |
- separacién de cromo

microtlibulos

Estructura: 2 €
FunCIones

glébulos rojos. Nos los podemos enc
1) adheridos a la cara externa del RE formando RER
2) adheridos a la membrana nuclear externa
3) libres en la matriz citoplasmatica, aislados o formando polisomas.
FUNCION: SINTESIS DE PROTEINAS que si son sintetizadas por:
a) ribosomas libres, se vierten al hialoplasma
b) ribosomas adheridos al RER son transportadas por las cisternas a otro organulo o al exterior
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SISTEMA ENDOMEMBRANOSO

1.- RETICULO ENDOPLASMATICO
Consiste en una amplia red citoplasmatica de compartimentos interconectados entre si pero con distinta
constitucién quimica y funcion: reticulo endoplasmatico rugoso y liso (RER y REL)
R.E.L. NO presenta ribosomas adheridos a sus membranas
Funciones
1. Sintesis, transporte y almacenaje de lipidos y esteroides
2. Detoxificacion: transformacién de sustancias toxicas provenientes del exterior en otras
menos tdxicas (rindn, intestino, pulmon, higado y piel).
3. Conduccién del impulso nervioso: contraccion mus
R.E.R. Sl presenta ribosomas adheridos a sus membranas
Funciones
1. Sintesis y almacenamiento de proteinas
2. Glucosilacion: formacién de glucoprotein
exterior directamente

2.- MITOCONDRIAS
Organulos celulares de doble membrana donde Wen lugar

produce la mayoria del ATP de la célula=
ESTRUCTURA particulas F, i

ara ser transportadas a otros organulos o al

ayoria de las oxidaciones y donde se

FUNCIONES
_ 1. Membrana interna:
Sras a. cadena de transporte electrénico

{74 perimitocondrial o . .z . f
intermembranoso\ b. fosforilacion oxidativa

ribosomas 70 S

crestas mitocondriales

2. Matriz mitocondrial:
a. ciclo de Krebs
b. B-oxidacion

ADN circular de
doble hélice

“— membrana externa

membrana interna

ca ya que gracias a ellos, a través

FUNCIONES

e 1. Estroma: fase oscura de la fotosintesis o
Ciclo de Calvin.

2. Tilakoides: fase luminosa de la fotosintesis.

Membrana

externa

Envoltura
Membrana
interna

Membrana de
los tilacoides

ADN by A N\
cloropléstico — 7 . o Grana
. o b3

Plastorribosomas

Estroma
Tilacoides del
estroma

Espacio

intramembrana Espacio

intratilacoide

PARTICULARIDAD DE MITOCONDRIAS Y CLOROPLASTOS
% poseen ADN y ribosomas propios con lo cual sintetizan sus propias proteinas, lo que les da cierta
autonomia.
% todas sus membranas responden al modelo del mosaico fluido (Singer y Nicholson, 1972)
4.- VACUOLAS
Reservorios hidrofilos muy desarrollados en los vegetales, rodeados de membrana, generalmente incoloros,
aunque, a veces, presenten sustancias coloreadas.
FUNCIONES
1. acumular intracelularmente H,O en exceso / productos de reserva / productos de desecho
2. constituye el depdsito mas frecuente del almidoén.




substratos MEDIO EXTRACELULAR

exdgenos desechos

5.' LISOSOMAS °°° membrana )
\ ) Vil o

digestion intracelular controlada de macromoléculas.
Muy abundantes en los macréfagos.
Alto contenido enzimédtico: hidrolasas &cidas
TIPOS
LISOSOMA PRIMARIOQ: asi se llama a los recién formados
y que, por tanto, no han intervenido en ninguin proceso
digestivo todavia.
LISOSOMA SECUNDARIQO: de morfologia variable, son los
ya implicados en procesos digestivos.
Distinguimos:
1. VACUOLAS DIGESTIVAS O HETEROFAGICAS O HETEROLIS@S
1.1 cuando un lisosoma primario ingiere una particula externa forma'un FAGOSOMA
1.2 siingiere varias, forma CUERPOS MULTIVESICULARES
2. VACUOLAS AUTOFAGICAS O AUTOLISOSOMAS
Cuando un lisosoma ingiere distintas partes de la célul
1. realiza la nutricion por digestion intracelular y los prc
célula como nutrientes
2. defiende contra agresiones de patégeno
vacuolas y destruidos por las enzima
3. destruye las zonas lesionadas de la celula

plasmaética
Organulos rodeados de membrana, capaces de realizar la 2
substratos por
docitosi:

descarga de
las hidrolasas

rma un AUTOFAGOSOMA, que:
tos resultantes pueden ser reutilizados por la

virus y bacterias son eng

6.- APARATO DE GOLGI
ESTRUCTURA
Formado por los DICTIOSOM
que aparecen rodeados de pequen
Presenta cierta polaridad, lo que nos
1. cara convexa o de formacién o Ci ctadas al RER, de donde toman
vesiculas cargac proteinas qu apto de Golgi.
2. cara conca n o trans: vas vesiculas por gemacién que
puede

to de cisternas o sac alacionados entre si,

iculas membranosas.

er distintos des
convertirse en lisos
en granulos de secre
o fundirse con la memb

Q | l Vesicula de

Dictiosoma

>
¢ Vesicula de

FUNCIONES transiclon Cara de formacién

a. Secrecion. recibe las proteinas recién sintetizadas por el RER vy las distribuye a la membrana
plasmatica, a los lisosomas o las vesiculas de secrecion.

Sintesis de polisacéridos de la pared celular vegetal

Formacion de lisosomas primarios.

Formacién del tabique telofasico en los vegetales.

Glucosilacion: afadir una cadena oligosacarida a las proteinas sintetizadas por el RER

®ao0oT
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NUCLEO

. : . , cromatidas
Corpusculo bien definido en las células x
eucariotas. Elemento rector de todas las / \
funciones celulares. Portador de todos los telomero

factores hereditarios.

brazo

Como organulo individualizado s6lo existe en las
corto

células en reposo, lo que nos permite distinguir
dos estados morfolégica y funcionalmente cinetocoro

diferentes:
1.- Nucleo en division: individualizacion del braz
material hereditario se hacen visibles los 0
cromosomas. bandas largo
2.- Nucleo interfasico: el material hereditari
halla entremezclado formando la cromati

A

Momento en que la célula realiza toda su
actividad metabdlica: sintesis de ARN y
proteinas.
Distinguimos:

satélite

constriccion
secundaria

Envoltura nuclear
Doble: 2 membranas paralelas co [ [ to en aquellos puntos donde se
rana externa, a veces, se
ibosomas directamente. El n° de

nzimas y factores implicados en la replicacion del ADN

Nucleolo
Alto contenido en ARN y p
Tamafo variable: a mayor si
mas grande.

Funcién: sintesis de ARN;

3inas, mayor cantidad de ribosomas y por tanto, nucleolo
sintesis de ribosomas

Cromatina

Complejo de nucleoproteinas que representa el genoma de las células eucariotas.

Tipos:
1. Eucromatina: 10%. muy abundante en la interfase. en ella tiene lugar la transcripcion.
2. Heterocromatina: 90%. corresponde a zonas del ADN que no se transcriben.
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Estado de quiesciencia e G Sintesis de proteinas

CICLO CELU LAR . , / » / M crecimiento celular

Consta de cinco fases:
Gy, S, Gy que en su conjunto o
recibe el nombre de interfase,

mitosis y citocinesis y tarda en
completarse desde pocas horas
hasta varios dias segun el tipo
de células y factores externos
como temperatura o sustancias RS Gl
nutritivas disponibles

Replicacion del ADN
y sintesis de histonas

Fase$ |

Transcripcién y traduccién de genes

Para que una célula pueda
iniciar la mitosis y se divida,
debe replicar primero sus cromosomas, producir una canti
hijas y sintetizar las estructuras necesarias para realizar la
INTERFASE = G,
G,: periodo de intensa actividad bioquimica y la ¢
S: replicacién del ADN
G.: periodo premitético: la célula ensambla |
completo de cromosomas a cada célula hija duran
citocinesis.

|
de organulos adecuado para las dos células
sis y citocinesis.
+ Gz
tamano

que se requieren para destinar un juego
eparar las dos células hijas durante la

rMucedlo

Profase Cromatina

1. hinchazén del nucleo (p
nucleoplasma
condensacién i ié isi lo

Membrana
nucear

cromdtidas al plano
atorial

medio de la ¢
Anafase
Separacién de las ¢
centromeros
Telofase

1. establecimiento de un cromosomas a cada polo
de la célula

escindirse los

3. formacién de las nuevas‘envolturas nucleares

Citocinesis o divisién del citoplasma

Durante la telofase temprana en las células animales se produce una
invaginacion alrededor del surco de division de la membrana que
termina por producir el estrangulamiento de la célula madre.

En las células vegetales, la rigida pared celular vegetal impide la
formacion del surco de division y en su lugar el aparato de Golgi
segrega sus vesiculas que se fusionan en el plano medio formando el
fragmoplasto que termina por independizar a las dos células hijas.




MEIOSIS: propio de las células germinales: ovogonias y espermatogonias.

El significado bioldgico de la meiosis consiste en permitir que las distintas especies se perpetiuen haciendo
llegar a cada gameto la mitad de cromosomas de la célula madre.

El proceso consiste en dos divisiones consecutivas del nicleo con una sola replicacion del ADN:

12 divisién meidtica se separan cromosomas homologos
22 divisidn meidtica: se separan cromatidas hermanas

AA aa A A a a A A aa
12 division meidtica
Profase | — —
Larga y compleja dividida en 5 estadios: leptoteno, zigoteno,
paquiteno, diploteno y diacinesis y que durante los cuales tienen lugar b B
BB b b B b B b B b

los siguientes procesos
1. apareamiento de cromosomas homologos con formacié
crossing-over o entrecruzamiento.
2. duplicacién y migracién de los centriolos a los polos:
3. desaparicién del nucleolo
4. desaparicién de la envoltura nuclear

Metafase |

Formacion de la placa ecuatorial
Anafase |

Separacién a los polos de los cromosomas homaélo
Telofase |

Formacion de nucleos de células
cromosomas homaélogos con sus

22 division meiotica

completo de

Profase Il:  idem que la de la mitosi
Metafase Il: idem que la de la mitosis

Anafase ll:  separacié romatidas h de cuatro células haploide

Profase |

Tétradas”

Metafase |

Telofase |
Metafase Il Anafase |

Anafase |

Telofase |
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