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Atividade da Célula Conjunto de amoniacidos da célula

. ) . 0 20 aminoécidos formam as proteinas
+« Exercidas pelas proteinas!
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Biossintese de Aminoacidos: Radical Amino Aminoacidos esséncias e ndo esséncias

U Incorporagéo do Nitrogénio em Compostos organicos Q Plantas e Bactérias sintetizam os 20 aminoécidos

Q0 Bactérias fixadoras de Nitrogénio U Animais apenas metade
O Aminoécidos esséncias: ndo podem ser sintetizados
por animais ou em poucas quantidades.
,"‘ L 4
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Bactérias fixadoras de Nitrogénio A

“[" Biossintese de Aminacidos

Oxaloacetate

Biossintese de Aminacidos

Q Precursores a partir de trés fontes:
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|.-\>:param'ne| | Methium‘nel | L_ysinvl I'I‘hrennink |

v Glicolise
v'Ciclo do Acido Citrico [Alanine]  [Valine] [Toucine] [Tsoloucine]
v'Via das Pentoses Fosfato e e, (AT
VAN ' .
Glutamine | [Proline] [Arginine]




O que direciona a ordem dos ® e

aminoacidos nas proteinas? Fi_t

Modificacdes Genéticas na Industria

O Farmacéutica: i‘
-Ex: Vacina contra Hepatite B, Insulina, 2 |’|‘| BOEhNHIEET
Horménio de crescimento ol ) iV Ingelheim

%

novozymes

Rethink Tomarrow

Q Producao de Enzimas

-Ex: Uso em detergentes
producgéo de papel, biocombustivel /\
7~

Q Agricultura

Ex: Resisténcia a seca, pragas,
alimentos mais nutritivos, farmacos
Biocombustivel

@® Gran

syngenta

® Dow AgroSciences
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Via da Informagao Genética

1. Perpetuation of genetic information from generation to generation

DNA 111
D\ o
Replication &= AR A
DNA-dependent
DNA polymerase TTT
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Transcription \\, Reverse transcription
DNAdependent \\  RiNAdependent DNA pobymerase
RNA pohmerase \\ [reverse transcriptase)
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Translation
Complex process.
involving ribosomes,
RNAs, and other
molecules

Polypeptide JANANNVVV Phe

Organismo sob Medida

O Exemplo: Leveduras modificadas
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Sintese de Proteinas

0 RNAm contém o cédigo do gene

O RNAt “adaptador” que liga o mundo do acido nucleico ao
das proteinas

O RNAr compdem o Ribossomo Ribosome

Transer RNA 5"

Fibasoma RNA

+ NH; NHg

Direction of translation

Diregdo no sentido 5’ — 3’ do RNAm
Aminoterminal — Carboxiterminal
da proteina!

RNA mensa

5
3

Q Informacdes  sobre a
sequencia de aminoacidos A

da proteinas _
RNA polimerase Il

codon RNAmM
A

C

1 codon = 1 amino acd

Quantos nucleotideos no RNAm
sdo necessarios para codificar os
20 aminoé&cidos na célula?
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Polaridade das

Q Acidos Nucleicos: 5’ Fosfato e 3’ OH

Q Proteinas: Extremidade Amino terminal
e Carboxiterminal RNA
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O Cadigo Genético

Primeira letra do cédon (extremidade 5')

Segunda letra
do codon
u C A G
. o UUU Phe UCU Ser UAU Tyr UGU Cys
Dicionario que UUC Phe UCC Ser UAC Tyr UGC  Cys
e . 2. U
codificaaminoacidos UUA Leu |UCA Ser |UAA Stop UGA Término
no RNAmM UUG Leu UCG Ser UAG Stop UGG Trp
CUU Lea CCU Pro CAU His CGU Arg
CUC Lea CCC Pro CAC His CGC Arg
[+
CUA Len CCA Pro| CAA Gln CGA Arg
CUG Len CCG Pro CAG Gln CGG Arg
codon
AUU Ile ACU Thr AAU Asn AGU Ser
cC A AUC Ile  ACC Thr AAC Asn AGC Ser
A
AUA lle ACA Thr AAA Lys AGA Arg
AUG Met ACG Thr AAG Lys AGG Arg
GUU Val GOU Ala GAU Asp GGU Gly
1 codon = 1 amino acd G GUC Val | GCC Ala| GAC Asp GGC  Gly
GUA Val GCA Ala GAA Glu GGA Gly
GUG Val GCG Ala GAG Glu GGG Gly




Natureza do Codigo Genético

Q Universal!

[\ Overlapping code

Q Degenerado

QO Cédons de parada

Mudancas no Quadro de Leitura

0O Mutagdes do tipo Insercéo/ Delecéo (Indel)

RNAm 5 ---[G U A|[G C C[UA C|[G G AT 3
“+)

Insergio  ——1G U A|[G € C|U C Allc G GI[A U
=)
Delegio ——{G U AlC C UA € GG A Ul-—
+) =)
Insergéo [G U AlAGclcaclcgae At
e delegéio s
Quadro de leitura
restabelecido

QO Cdédon de Parada prematuro

5--]G U A|/AGUAAG|UAAIGUAAGUAA- -3
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Quadro de Leitura

0 ORF - Open reading frame

0 Mudangas no quadro de leitura afetam a maneira como o
quadro é lido.

start Start codon Stop codon
[AfGA cacatTacacatTacacaTTACAGGATAG [
Frame1 L__JL_JL__JL 0L & 0 JL_n__Ji__)
Frame2 L Lm0 w L w
Frame3 | I I I Il I 'l ' T J

Quadrodelitural 5 UUCUC GGACCUGGAGAUUCACAGU -3

Quadro de leitura 2 UUCUCGGACCUGGAGAUUCACAGU

Quadro de leitura 3 UUCUCGGACCUGGAGAUUCACAGDU
RNA transportador

‘The Nobel Prize in

0 Adaptador de Crick (1950)

Physiology or Medicine
1968

sl N el eiefar

& Codonfor wnne 3' MANA



RNAt transportador

«» Reconhecem mais de um c6don no RNAm

. 2 . " Base-Pairing Combinatit
< Terceira base é “oscilante’ ntho Wata Schams.
Baseats End Bose at5' End
of Anticodon of Codon
mRNA codon
" A Corl
O Caorl
L Aorc
®NA ° * 2 “wobble” A E:
anticodon G G @ base ‘ ¢

1= Inpossertens

i base pairing
B o by A

25 4

Ribossomo Procarioto X Eucarioto

P i ib Eucarioto
70 80S

RNA 285

RNA 58

27/06/2017

O Complexa Maquinaria de Tradugdo
Proteica

Subunidade

tRNA

RNA
mensageiro

Subunidade
Menor

Valor S (Unidade de Svedberg)

QO Coeficiente de Sedimentagdo

Solucdes de sacarose com

densidades diferentss s&o

colocadas no tubo, uma

sobre a outra Amostra é colocada no
topo do gradiente

o || |6

20% sacarose

Baixa densidade e k o
Média densidade ¢ C‘ %‘ D
Alta densidade

centrifugagéo

Large ribosomal
subunit




As Fragoes do Ribossomo

Estagio 1: Ativa¢ao do
Aminoacido

O Formagédo de Aminoacil-tRNA

Q Aminoacil

ligam os aminoacidos

tRNAs

sintetases  especificas
aos seus

U arranodcisd e ATP se igam
 enzima AUP ¢ Covalertemente
o0 80 aMACIN0, &
pirciontens ¢ lowrado
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Processo de Sintese de Proteinas

Chain termination

Classes de Aminoacil-tRNA sintetase

ptt@},mal.
oM
W

QO Classe | - 2" OH
O Classe Il -3 OH

Table 26-2 Classitication of £ colf
Synthetases

Class | Class 11
Amino Acid Amino Acid

Arg Al

Oy Asn

Gin Asp

Gn Gy

o . w6 PSSR .| & TSI

Met Pro A A |t
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Estagio 2: Iniciacio da Cadeia Estagio 2: Iniciagdo da Cadeia em Procarioto

0 Formagéo do Complexo de Iniciacdo o R o, Orpo amno et
i L o U Aminoacido especifico inicia a | “&, ]
O Cddon de iniciagdo AUG — Metionina sintese: N-formilmetionina »\gl‘,m \c'l‘,-f"“
U Diferengas entre Eucarioto X Procarioto ?E-o ?’E-o
Met-tANA, N-formé-met-tRNA,
- totraidrololato
tetradrofolato

EcolitpA 5)AGCACGAGCGCGAAAUCUGCAUGGAACGCUACE)
E. coli araB UUUGGAUGGAGUUGAAACGAUG GCGAUUGCA
E. coli lacl CAAUUCAGGGUOGUGUGAAUGUG AAACCAGUA
proteina A do fage #X174 AAUCUUGGAGGCUUUUUUVUAUG GUUCGUUCU
eodofgos AUGUACUAAGGAGGUUGUAUG GAACAACGC
Sequéncia de Shine-Dalgarno; Cédon de iniciagho;
pareia com o RNAr 165 pareia com Met-RNAUM

Estagio 2: Iniciagdo da Cadeia em Procarioto Estagio 3: Alongamento em
Procariotos

1;4/ (1)
Complexo de Iniciagao /,\»7\4( Q Sitios P (Peptidil), A (Aminoacil) e E
QO Subunidade Menor do Ribossomo  *""is "‘/\\d/,"»;/;\:c{/‘ (Saida) ,‘J‘
O RNAmM l'mm O Ae P- ligam-se a aminoacil-tRNA
@ Cédon do.

O E- liga-se a tRNA
O Fatores de Elongacao (EF-Tu e EF-Ts)

QIF1, IF2 e IF3 auxiliam
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Estagio 3: Alongamento em Procariotos Estdgio 3: Alongamento em Procariotos

4 Movimento do Ribossomo
0 Formagéo da ligagdo peptidica

O RNA 23S na subunidade 50S -Catalisa a reagéo O peptidil-tRNA move-se do sitio A para o sitio P vazio

0 Dipeptidil-tRNA no sitio A 0 tRNA vazio move-se do P parao E

4 Novo cédon ocupa o sitio A

SitioE | BitioP SitioA

RNAt

desacilado =

[ “',: .

Lo
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{ Py ‘a »
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Estégio 4Terminagdo da D,

Cadeia em Procariotos O RNAm com varios ribossomos

O Requer um Cédon de

Terminagao

U Reconhecido por fatores de
liberacéo (RF1 e RF2)



Acoplamento de Transcrigdo e Tradugdo em
Procariotos

DNA RNA-polimerase g

2

+ Diregéo da transcrigéo
“NH, NHjz

Diregéio da tradugdo

»

Como ocorre a Tradugdo em Eucariotos?

Iniciagéo
QO Diversos fatores de Iniciagdo unem as extremidades do

RNAm e se liga a subunidade menor do Ribossomo

Poly A tail

Linking,
protein

NAY
(‘\ UG
L/
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Como ocorre a Tradu¢dao em Eucariotos?

Iniciacdo

O RNAmM em Eucarioto — CAP na extremidade 5 e PoliAna 3

Q Codon de Iniciacdo AUG: MetRNA iniciador

EUKARYOTE
Nucleus
Primary
transcript
5
Processing
CAP
O —shA

10



nderegamento de Proteinas em Eucariotos

0O Exemplo: enderegadas ao Reticulo Endoplasméatico

O Presencas de Sequencias Sinalizadores — Peptideo sinal

Citoplasma

Reticulo [ e
Endoplasmatico % Peetideos

Células Eucariotas

5 g
Q Compartimentalizada ? 10 :

0 Cada organela possui proteinas
caracteristicas
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“»Diferentes Peptideos Sinais ddo o enderecamento correto

na Célula UNFOLDED PROTEIN FOLDED PROTEIN

—_— signal
—T] ke

A

Table 12-3. Some Typical Signal Sequences

FUNCTION OF SIGNAL SEQUENCE EXAMPLE OF SIGNAL SEQUENCE
Import into nucleus -Pro-Pro-Lys-Lys-Lys-Arg-Lys-Val-
Export from nucleus “Lew-Ala-Lew- Lys Leu-Ala-Gly-Leu- Asp-Jle:

Import into mitochondria

t-Leu-Ser-Leu-Arg-Gin-Ser-le- Arg-Phe-Phe-Lys- Pro-Ala- Th-Arg- Thr.
Import into plastid “Leu-Gln-Ser-5ci-Met-Si-5er-Lew
Gin-Pro-Leu-Ser-Pro-lle- - Leu-Ser-Pro-

Import into peroxisomes Lys-LewCOO

Import into ER *HsN-Met-Met-Ser- Phe-Val-Ser-Leu-Leu-Leu-Val- Gly-lle-Leu-Phe-Trp-Ala- Thr
{u-Ala-G1u-Gn-Leu-Thr-Lys-Cys-Glu-Val-Phe-Gin-

Return to ER Ve Lys-Asp-Glu-LewCOO B e

Same characteristic features of the different classes of signal sequences are highlighted in color, Where they are known to be important

for the function of the signal sequence, positively charged amino acids are shown in red and negatively changed amino acids are shown

in green. Similarly, important b ds are shown in yellow and

indicates the N-terminus of  protein; COO- indicates the C-terminus.

shown in blue. *HN

Correta Conformagao da Proteina

O Proteinas Chaperonas e Chaperoninas ajudam a

conformagao correta de outras proteinas

[

5 Estrutura

Tercidria

A

&),
-8
Sofp”

Estrutura Estrutura

Primaria  Secundaria
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Degradagdo de Proteinas

0 Proteossomos
QO Em eucarioto sinalizagéo por Ubiquitinagao

Q Proteinas que serdo degradadas séo Poliubiquinadas

@=

Protein ADp _ Peptide

fragments

Ub = ubiquitin
ATP = adenosine triphosphate
ADP = adenosine diphosphate

COURTESY OF ALFRED GOLDBER®, HARVARD MEDICAL SCHOOL

Ubiquitina
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