WIKIPEDIA
Nukleotide

Als Nukleotide, auch Nucleotide (abgekiirzt nt), werden die Bausteine von Nukleinsduren sowohl in
Strangen der Ribonukleinsdure (RNA bzw. deutsch RNS) wie auch der Desoxyribonukleinsdure (DNA
bzw. deutsch DNS) bezeichnet. Ein Nukleotid setzt sich aus einem Basen-, einem Zucker- und einem

Phosphatanteil zusammen.

Wihrend Nukleoside nur aus dem Basen- und dem Zuckeranteil bestehen, enthalten Nukleotide zusétzlich
Phosphatgruppen. Unterschiede zwischen einzelnen Nukleotidmolekiilen kénnen daher jeweils in der
Nukleobase, dem Monosaccharid und dem Phosphatrest bestehen.

Nukleotide treten nicht nur als
Monophosphate (NMP) verkniipft
in den informationstragenden
Makromolekiilen von
Nukleinsduren auf. Sie tragen auch
weitere  Funktionen fiir die
Regulation von Lebensvorgingen
in Zellen. So spielen Triphosphate
(NTP) wie beispielsweise
Adenosintriphosphat (ATP) eine
zentrale Rolle beim Energietransfer
zwischen Stoffwechselwegen, als
Cofaktor fiir die Aktivitdit von
Enzymen, fiir den Transport durch
Motorproteine oder die Kontraktion
von Muskelzellen.
Guanosintriphosphat (GTP)
bindende (G-)Proteine {ibermitteln
Signale von Membranrezeptoren,
das cyclische
Adenosinmonophosphat (cAMP) ist
ein wichtiger intrazellulérer
Botenstoff.
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Nukleotide sind Nukleoside mit Phosphatgruppen.

Ein Nukleosid ist die Verbindung einer Nukleinbase (Base) mit einem
Einfachzucker, einer Pentose. Deren 2'-Rest (R) ist im Falle der Ribose
eine Hydroxygruppe (OH-), im Falle der Desoxyribose hingegen
Wasserstoff (H-).

Bei einem Nukleotid ist die 5-OH-Gruppe der Pentose eines Nukleosids
mit einem Phosphatrest verestert. Ein Nukleosidtriphosphat (NTP)
weist drei Phosphatgruppen auf, die untereinander
Saureanhydridbindungen ausbilden. Mit Adenin als Base und Ribose
als Saccharid liegt das Adenosintriphosphat (ATP) vor.

Bei artifiziellen Didesoxynukleotiden ist auch die 3-OH-Gruppe durch
ein H-Atom ersetzt.
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Aufbau eines Nukleotids

Ein Nukleotid ist aus drei Bestandteilen aufgebaut:

= Base — einer der funf Nukleobasen, ndmlich Adenin (A), Guanin (G), Cytosin (C), Thymin (T)

oder Uracil (U);

= Zucker — einem Monosaccharid (Einfachzucker) mit5 C-Atomen, der als Furanosering
vorliegenden Pentose, namlich Ribose (D-Ribofuranose) oder Desoxyribose (2-Desoxy-D-

ribofuranose);

= Phosphat — einem Rest mit mindestens einer Phosphatgruppe.

Hierbei wird die Base mit dem Zucker zumeist
iber eine N-glykosidische Bindung verkniipft, der
Zucker mit dem Phosphat iiber eine Esterbindung;
ist mehr als eine Phosphatgruppe angehédngt, so
sind diese untereinander tiber
Phosphorsdureanhydridbindungen verkniipft.
Daneben kommen auch Nukleotide natiirlich vor,
in denen Zucker und Base iiber eine C-
glykosidische Bindung  verkniipft  sind,
beispielsweise das Pseudouridin (¥) in Transfer-
RNA.

Die DNA besteht aus den vier Nukleinbasen A,
G, C, T. Anstelle des DNA-Bausteins Thymin
wird in der RNA das Uracil eingesetzt. Somit
enthilt die RNA die vier Basen A, G, C, U. Die
einzelnen Nukleotide unterscheiden sich jeweils
durch die Base und durch den Zucker, die
namensgebende Pentose, die bei der DNA
Desoxyribose und bei der RNA Ribose ist.

Verkniipfung von Nukleotiden
zu Nukleinsduren

Das Makromolekiil einer DNA oder einer RNA
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Vier Nukleotide mit je verschiedener Base (C, G, A, U)
in N-glykosidischer Bindung an [3-D-Ribofuranose (grau)
— Uber die Phosphatgruppe (tlrkis) miteinander
verkntpft

ist jeweils aus vier verschiedenen Sorten von Nukleotiden zusammengesetzt, die durch kovalente
Bindungen zum Strang des polymeren Biomolekiils verkniipft werden, einem Polynukleotid. Die hierbei
ablaufende Reaktion ist eine Kondensationsreaktion. Von den monomeren Nukleosidtriphosphaten wird
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dabei ein Pyrophosphatrest abgespalten,

sodass die Monosaccharide der Nukleotide iiber je eine

Phosphatgruppe aneinander gekoppelt werden, die das C5'-Atom der ndchsten mit dem C3'-Atom der

vorangehenden Pentose verbindet.

Mit diesem Pentose-Phosphat-Riickgrat wird der

Einzelstrang einer Nukleinsdure aufgebaut, also AFERH Thymin

mit Desoxyribose-Phosphat bei einer DNA. Bei

einem DNA-Doppelstrang liegen die Basen der > Eu"df, 3" Ende
Nukleotide des einen DNA-Einzelstrangs den pat (%

Basen der Nukleotide des anderen Einzelstrangs

gegeniiber; deren Phosphat-Desoxyribose-
Riickgrat zeigt somit nach auf3en.
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Typischerweise bilden dabei jeweils eine
(kleinere) Pyrimidinbase (T, C) und eine (grofSere)
Purinbase (A, G) ein Paar. Als komplementdr
werden die Basenpaare aus T und A sowie aus C
und G bezeichnet: Gegeniiber einem Nukleotid,

das Cytosin als Base beinhaltet, liegt in der Regel . o2

ein Nukleotid mit Guanin als Base (und “?{ { h i

umgekehrt); das Gleiche gilt fiir das Basenpaar { "‘}r“

aus Adenin und Thymin. Die einander KQ = q
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Wasserstoffbriickenbindungen miteinander
verbunden. Zwischen den Basen G und C bilden
sich drei, zwischen A und T nur zwei.

DNA-Doppelhelix aus zwei Strangen verbundener
Nukleotide mit komplementéar gepaarten Basen

Dieser Basenpaarungsmechanismus erlaubt nicht

nur die Formierung von DNA-Helices. Indem den Basen eines Einzelstrangs je die komplementdre Base
zugeordnet wird, wird es auch moglich, einen komplementdren Einzelstrang neu aufzubauen. Dies
geschieht beispielsweise bei der Replikation mithilfe einer DN A-Polymerase.

RNA-Molekiile sind ebenfalls aus Nukleotiden aufgebaut, mit dem Unterschied, dass hier Ribose statt
Desoxyribose als Monosaccharid verwendet wird, und dass Uracil anstelle von Thymin als Base auftritt.
Die geringen Unterschiede im Geriist von einzelstrangigen RNA- und DN A-Molekiilen hindern sie nicht
daran, ebenso zwischen komplementiren Basen Wasserstoffbriicken auszubilden. Auch sind
komplementédre Basenpaarungen innerhalb desselben Strangmolekiils moglich. Beispielsweise kénnen sich
dariiber bestimmte Abschnitte eines RNA-Molekiils zu Haarnadelstrukturen aneinanderlegen und falten.
Auch mehrfache Schleifenbildungen sind méglich, fiir die Ausbildung der Kleeblattstruktur von tRNA-
Molekiilen sogar typisch. Obgleich RNA also auch doppelstréngig auftreten kann, auch als Helix, bestehen
die meisten der biologisch aktiven RN A-Molekiile aus einem einzelnen Strang.

Drei miteinander verbundene Nukleotide stellen dabei die kleinste Informationseinheit dar, die in DNA
oder in RNA zur Codierung der genetischen Information zur Verfiigung steht. Man nennt diese
Informationseinheit ein Codon.

Nukleotide als Mono-, Di- und Triphosphate

Nukleotide bestehen aus einem Nukleosid und einem Rest aus ein, zwei oder drei Phosphatgruppen.

= Nukleobase + Pentose = Nukleosid
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= Nukleobase + Pentose + 1 Phosphatgruppe = Nukleotid (Nukleosidmonophosphat, NMP)
= Nukleobase + Pentose + 2 Phosphatgruppen = Nukleotid (Nukleosiddiphosphat, NDP)
= Nukleobase + Pentose + 3 Phosphatgruppen = Nukleotid (Nukleosidtriphosphat, NTP)

Ribose als Zucker
- Hauptartikel: Ribonukleotide
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Desoxyribose als Zucker
— Hauptartikel: Desoxyribonukleotide
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Didesoxyribose als Zucker

Artifizielle Didesoxyribonukleosidtriphosphate (ddNTPs) finden beispielsweise Verwendung bei der DNA -
Sequenzierung nach Sanger.

Notation von Nukleotiden

Fir die Notation der Basen von Nukleotiden in Nukleinsduresequenzen werden Buchstabensymbole
verwendet. Um auch Mehrdeutigkeiten (engl.: ambiguity) unvollstindig spezifizierter Nukleobasen
berticksichtigen zu kénnen, wurde vom Nomenklaturkomitee der International Union of Biochemistry and

Molecular Biology der Ambiguity Code Vorgeschlagen:[l]

Symbole fir Nukleotide nach ihrer Base (Ambiguity Code)

Symbol Bedeutung Herleitung
G G Guanin
A A Adenin
C C Cytosin
T T Thymin
U u Uracil
R G oder A Purine
Y CoderT Pyrimidine
w Aoder T schwach (engl. weak) mit 2 Wasserstoffbriicken gepaart
S G oder C stark (engl. strong) mit 3 Wasserstoffbriicken gepaart
M A oder C Aminogruppe
K Goder T Ketogruppe
H A, C, oder T (U) nicht G, im Alphabet folgt H auf G
B G, C, oder T (U) nicht A, im Alphabet folgt B auf A
Vv G, A, oder C nicht T (U), im Alphabet folgt V auf U
D G, A, oder T (U) nicht C, im Alphabet folgt D auf C
N G, A, CoderT (U) irgendeine (engl. any) der Basen

Man beachte den Unterschied zwischen den obigen generischen Symbolen W, S,... und den so genannten
Wobble-Basen. Modifikationen der obigen Symbole und auch zusitzliche Symbole gibt es fiir Nicht-
Standard-Basen und modifizierte Basen, etwa den griechischen Buchstaben Psi, W fiir Pseudouridin (eine
Waobble-Base).

Etliche der obigen Symbole finden allerdings auch alternativ fiir synthetische Basen Verwendung, siehe
DNA §Synthetische Basen. Eine Auswahl:

= P —2-Amino-imidazo[1,2-a]-1,3,5-triazin-4(8H)-on und Z — 6-Amino-5-nitro-2(1H)-
pyridon[z][3][4]

= X—-NaM,Y -5SICSund Y'- TPT315M6] Weitere Basen aus dieser Serie: FEMO und
MMO2L7]
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= P —5-Aza-7-deazaguanin, B — Isoguanin, rS — Isocytosin, dS — 1-Methylcytosin und Z — 6-
Amino-5-nitropyridin-2-on, siehe Hachimoji-DNAI8I]
= XA, XT, XC, XG (analog mit Prafix xx, y und yy), siehe xDNALY]

Funktionen von Nukleotiden

Neben der Funktion der Nukleotide als Grundbausteine im Polymer von Nukleinsduren der DNA und
RNA,[ll] erfiillen Nukleotide weitere Funktionen als einzelne Molekiile, monomer, und spielen so bei der
Regulation von Lebensvorgdngen eine wichtige Rolle. Beispiele hierfiir finden sich zahlreich im
Energietransfer zwischen Stoffwechselwegen der Zelle. Monomere Nukleotide treten auch als Cofaktoren
von Enzymen auf, so etwa im Coenzym Al12

Nukleotide lassen sich energetisch nach der Anzahl der Phosphatgruppen unterscheiden als
Monophosphate (NMP), Diphosphate (NDP) oder Trisphosphate (NTP) der jeweiligen Nukleoside.
Beispielsweise entsteht aus Adenosintriphosphat (ATP) durch Abspaltung eines Phosphatrestes
Adenosindiphosphat (ADP), oder durch Abspaltung von Pyrophosphat das energetisch minderwertigere
Adenosinmonophosphat (AMP). Das cyclische AMP (cAMP) spielt daneben eine bedeutende Rolle bei der
Signaltransduktion in einer Zelle, als sogenannter sekundéarer Botenstoff (englisch second messenger).

Siehe auch

= Dinukleotid

Oligonukleotid

Polynukleotid

cyclisches Guanosinmonophosphat (cGMP)
Xanthosinmonophosphat (XMP)
Flavinmononukleotid (FMN)
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