* Replicacion y transcripcion

Estructura General del

Nucleo:

— Membrana Nuclear

— ADN, Cromatina y
cromosomas

— Nucleolo

del ADN

Clase 7: Nucleo




. Cual es la ventaja de

subdividir la célula en
diferentes compartimentos?

1. Tamafio de la c€lula vs.
superficie de membrana

disponible (tamafio de10 a 30

veces mayor implica diferencia
de volumen de 1000 a 10.000)

2 . Mantener diferentes
caracteristicas en cada
compartimento.

endosome —@Q °

@% w%o

Qﬁo&w—fﬁﬂ Golgi apparatus

peroxlsome—. .“.O o EO %— mitochondrion
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endoplasmic reticulum
with membrane-bound
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nucleus
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Table 12-1 Relative Volumes Occupied by the Major Intracellular
Compartments in a Liver Cell (Hepatocyte)

Cytosol 54
Mitochondria 22
Rough ER cisternae

Smooth ER cisternae plus Golgi cisternae
Nucleus

Peroxisomes

Lysosomes

Endosomes

Figure 12-1 Molecular Biology of the Cell (© Garland Science 2008)




La existencia de diferentes compartimentos
implica que existen mecanismo de transpor

entre ellos

Membranas y compartimentos intracelulares:

CYTOSOL

| NUCLEUS |l llPEROXISOMES

MITOCHONDRIA PLASTIDS

1 . Transporte a través de compuertas (ej.
citoplasma a nucleo).

ENDOPLASMIC RETICULUM

2. Transporte a través de membranas (€.
translocacion de proteinas al interior del RE)

3. Transporte vesicular

Figure 12-1 Molecular Biology of the Cell (© Garland Science 2008)
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Estructura Nuclear
(obvio: células eucariontes)

* Primer organelo descrito
12  La mayoria de las células tiene UN nucleo.
' — Enucleadas eritrocitos maduros (mamiferos)
— Multinucleadas: 2 - 50 (musculo esquelético

* 10% del volumen celular

* Protege el material genético, su origen es
controversial.
* Envoltura nuclear:

— membrana que rodea el nucleo, es continua con el
RE.

» Poros Nucleares:

— Regulan la entrada y salida de componentes
desde el nucleo.

* Nucleoplasma - material dentro del nucleo.




Nucleo: componentes Il

- Reticulo endoplasmico (ER): comparte la

membrana nuclear (espacio perinuclear);
sitio de sintesis de membranas y de
“Inyeccion” de proteinas a membranas y a
compartimentos para su exportacion hacia
fuera de las células.

- Poros Nucleares (complejo) compuerta
protéica que regula la entrada y salida de
proteinas y mARN.

-Lamina Nuclear: proteinas asociadas a la
membrana nuclear que le otorgan rigidez

estructural y sitios de anclaje de cromatina.
(filamentos intermedios)

-Matriz Nuclear: andamio protéico difuso
(e.g. actina)

- Nucleoplasma: region que contiene la
cromatina/cromosomas.

nucleolo: subcompartimiento de
transduccion y ensamblaje de ribosomas.

nuclear
envelope

perinuclear

space
Outer nuclear membi P

Inner nuclear membrane

Ribosome Qf
Nuclear lamina

‘&direclional trafficking
&) of macromolecules
Lumen of
endoplasmic

reticulum
Nucleus

outer
nuclear

membrane
inner

nuclear
membrane

ER membrane

nuclear

lamina
nuclear pores
Q e
__ Nucleoplasm
( " (contains
P chromatin)
W Endoplasmic reticulum
\ o
Nucleolus
Yy Ly Perinuclear space




£,COMo se las ingenia la célula para mover moléculas desde y hacia el

 En el poro, las membranas externa e * Moleculas transportadas:
interna se JUNTAN, formando una *ARNs (mensajeros, ribosomales y

apertura.

» Dicha apertura esta delimitada por

roteinas: : N
proteinas secuencia de localizacion nuclear.
— Al menos 100 nucleoporinas (Nuclear Location Signal (NLS))
— Hay filamentos citoplasmaticos que ~ Secuencia especifica de aminoacidos
ese extienden al citoplasma. con cargas positivas.

mwmm

B

Poros Nucleares

nucleo?

tARN) cuando estan listos.

*Proteinas: aquellas que poseen una

-pro—lys—lys—lys—arg — lys — val —

Interior del nucleo

citoplasma




cytosolic
annular fibril

subunit outer nuclear

membrane

\
CYTOSOL

lumenal nuclear
subunit ‘ : envelope
NUCLEUS

column nuclear
subunit lamina inner nuclear

ring subunit nuclear basket Iembrane

. = .
A) nuclear fibril 50 nm (B) —
cytosol

nucleus

(e} nuclear pore complex I

Figure 12-9 Molecular Biology of the Cell (© Garland Science 2008)




(W
, @
We
CYTOSOL
size of molecules
that enter nucleus
by free diffusion
B8
NUCLEUS

- -

L l size of macromolecules
50 nm that enter nucleus
by active transport

(A) LOCALIZATION OF T-ANTIGEN CONTAINING (B) LOCALIZATION OF T-ANTIGEN CONTAINING
ITS NORMAL NUCLEAR IMPORT SIGNAL A MUTATED NUCLEAR IMPORT SIGNAL
\\/77
Pro — Pro — Lys — Lys — Lys — Arg — Lys — Val — Pro —Pro — Lys — Thr — Lys — Arg — Lys — Val —
TN

Figure 12-11 Molecular Biology of the Cell (© Garland Science 2008)




Ran-GDP
5 /

CYTOSOL

NUCLEUS

\
Ran-GEF ‘

‘7

W1

m chromatin

Ran-GTP

RAN: RAs-related Nuclear protein

Figure 12-14 Molecular Biology of the Cell (© Garland Science 2008)




protein with nuclear
localization signal

SN

nuclear

] import
receptor

NUCLEUS | _ ”
Ran-GTP ‘l
Ran-GTP BINDS TO
=y
cargo delivered
to nucleus
NUCLEAR IMPORT

Figure 12-15 Molecular Biology of the Cell (© Garland Science 2008)




protein with nuclear

localization signal ' po,_GDP DISSOCIATES

cargo delivered to cytosol

FROM RECEPTORS &
nuclear nuclear \s
import export
receptor receptor (
;’ﬂ = Ran-GDP 9 = Ran-GDP
+ +
P; ‘ P;
CYTOSOL (
NUCLEUS * : ( ' “ '
Ran-GTP —@m \ Ran-GTP \
- S
Ran-GTP BINDS TO
. RECEPTORS
e [ ¥
cargo delivered protein with nuclear
to nucleus export signal
NUCLEAR IMPORT NUCLEAR EXPORT

Figure 12-15 Molecular Biology of the Cell (© Garland Science 2008)




e Cromatina

— Cromatina Activa
(eucromatina) se ve clara,
menos densa, ¢ e SR

— Cromatina Inactiva e A mmm
(heterocromatina) es mas oS R S (Yo
oscura (densa) localizada en la e S R e
periferia del nucleo

— Nucleolo
e Se observa granular

 Transcripcion de genes
ribosomales y ensamblaje

rough
sndoplasmic

rot7um

2

., Cromatina?

Interphase nucleus







Cromatina

Metaphase
chromosome

Chromatid
™ (700 nmin
44 diameter)

ADN + proteinas
asociadas (50%).

Parece un "hilo”
granular.

Chromatin
fiber

Supercoiled structure (10 nmin

Nucleosomas - grupo (200 nm in diameter) diameter)
de 8 proteinas: Nucleosome
histonas, donde se . 2
enrolla, protege y &-
organiza el ADN. \KC\,*

. }
Sobre- enrollamientos ®¢ Shik
permiten prepararse 3 \ (2 nm in
para la division celular. - diameter)




¢;,Para que”

Cada cromosoma eucariotico
contienen una hebra continua
de ADN (en cada celula) que

puede medir 10 cm. (humano,
~3.5x 108 bp).

Es necesario organizar y
empaquetar de manera de
poder manejar esta estructura.

Esto se logra mediante
diferentes niveles de sobre
enrollamiento

N Gt INONONPSG 1277

“beads-on-a-string” .

form of chromatin 11 nm
30-nm chromatin }

fiber of packed 30 nm
nucleosomes L
section of i
chromosome in B

extended form

condensed section
of chromosome

}

entire
mitotic 1100 nm
chromosome

NET RESULT: EACH DNA MOLECULE HAS BEEN
PACKAGED INTO A MITOTIC CHROMOSOME THAT
IS 10,000-FOLD SHORTER THAN ITS EXTENDED LENGTH

Figure 4-55. Molecular Biology of the Cell, 4th Edition.




30 nm ,
chromatin fiber

charged N termini
(bind DNA on neighboring
nucleosomes)

cromatinades

. ."‘ﬁ
- Yo v «
6‘ ..}z,.. LR P

TR

—

highly acetylated
core histones
(especially H3 and H4)

nucleosome

the solenoid

Solenoide:

 Altos niveles de asociacion mediados por
histona H1 que “tiran” de los nucleosomas a un
solenoide.

* NO hay trascripcion génica en el solenoide

Existen zonas distendidas:

» Bajos niveles de histona H1
* Permiten transcripcién génica







core histones
linker DNA of nucleosome

W
_ H2A tail

“beads-on-a-string” nucleosome includes

form of chromatin ~200 nucleotide s
airs of DNA i
NucLease | P H2Al
DIGESTS
LINKER DNA .
H2B tail

released )
nucleosome 11 nm

core particle ¥

DISSOCIATION
WITH HIGH
CONCENTRATION
OF SALT

octameric
. 147-nucleotide-pair
histonecare DNA double helix

'

’\ DISSOCIATION

A

SRR
4 FL b Ap

H2A H2B H3 H4

Figure 4-23 Molecular Biology of the Cell (© Garland Science 2008)
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(A)

istone H1
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Cromosomas Interfasicos (no en division

celular): Mosaicos de zonas en forma de solenoides,
solenoides compactos y cintas extendidas de cromatina.

Nuclear
Pore

Nuclear
Envelope

P e
s . " .E-‘
1 £ « :‘ . x'
LA % 3
:‘,‘ : 1 * AL
'

« Eucromatina

— Cromatina Activa (eucromatina) se ve clara,
menos densa

— Corresponde a los “brazos” cromosomales. i ﬁ
— Posee una alta densidad de genes activos. organizig? W

e e A S Y
center ¥l ST Y SN

« Heterocromatina

— Dominios de cromatina altamente condensados a
lo largo del ciclo celular.

— Asociada o cercana de telomeros y centromeros

— Contiene una baja densidad de genes activos y

puede silenciar genes que sean relocalizados a
ella.




Video into the nucleus

http://video.google.com/videoplay?docid=6374761646657730470#




. Qué es el carioesqueleto?

Es una red de proteinas
(laminas) que otorgan
estabilidad al interior del
nucleo.

Estas proteinas son del tipo
filamentos intermedios

Participa en el anclaje de los
poros nucleares.

Proporciona el sustrato para la
organizacion de la cromatina
en el periodo de interfase
(anclaje de los cromosomas).

Figure 12-19 The nuclear lamina. An
electron micrograph of a portion of the
nuclear lamina in a Xenopus oocyte
prepared by freeze-drying and metal
shadowing. The lamina is formed by a
regular lattice of specialized intermediate
filaments. (Courtesy of Ueli Aebi.)




;. Como estan estructurados los filamentos

Son moléculas polipeptidicas

i i0S?
intermedios™*
NH; coos
(A) i i
L
o-helical region in monomer
NH COO=

alargadas con un dominio a-
hélice central

Forman espirales paralelas
con otros mondémeros

Dimeros formados, se ubican
en forma antiparalela y
forman un tetramero.

Sucesivas asociaciones (8
tetrameros) forman el
filamento intermedio similar a
una soga.

(B) j———————— =

coiled-coil dimer

NH; COO=
48 nm
NH; COOH . COOH NH;
O e
—
NH; COOH COOH

NH:
staggered tetramer of two coiled-coil dimers

(D) two tetramers packed together

i, 2 B ————— o R —————— e
el "L ————— g ——— e
i, ——————— TR R ———— T R —— — e
el R A —————— T ————— T
i, ——————— R . —————— T R —— e
el "L . ——————— T —————
el R A T AR ————— T
(E) haailh—— - -8 - B —————— -

eight tetramers twisted into a ropelike filament

Molecular Biology of the Cell, 5° Edicién




Nucleolo

« Gran agregado de macromoléculas (genes rRNA, rRNA (i-m),
ezs. de procesamiento de rRNA, prots ribosomales y
ribosomas parcialmente ensamblados)

 Es el lugar de procesamiento de los rRNAs y ensamblaje en

Su tamano
peripheral heterochromatin varia de una
2 IPE- Y célula a otra,
dependiendo
del n° de
ribosomas que
: la célula
- produzca

nuclear
— envelope

¥l  nucleolus
Y

dense
fibrillar
component

granular
component | .
v




Video

http://www.youtube.com/watch?v=g2JvLai3lfE &feature=related




NUCLEOTIDOS

Los nucledtidos estan
formados por una base
organica unida a una azucar la
que tiene 1 a 3 grupos
fosfatos. Las bases pueden
ser Puricas: adeninay
guanina; Pirimidicas:

citocina, uracilo y timina. El
azucar puede ser ribosa
(ARN) o deoxiribosa (ADN)

BASE
NH,
N N
PHOSPHATE ‘
O /K
[ N O
00— r|> —O—CH,
O
Nucleotides
are the
subunits of SUGAR
the nucleic acids.
BASE
HH;
II
& 7~
&
&
S O
&




BASE

La ADN polimerasa SOLO
puede agregar nucleoétidos
en al lado 3'.

s por que?

DNA




MOLECULAR BIOLOGY - DNA replication, transcription

PRIMER

STRAND TEMPLATE

STRAND

pyrophosphate

incoming deoxyribonucleoside triphosphate

Figure 5-3 Molecular Biology of the Cell (© Garland Science 2008)




building blocks of DNA DNA strand

phosphate
sugar
\ok . B — o e )=
* 17
sugar base
phosphate nucleotide
double-stranded DNA DNA double helix
3’

sugar-phosphate
backbone

3'

hydrogen-bonded
base pairs

Figure 4-3 Molecular Biology of the Cell 5/e (© Garland Science 2008)




Bases complementarias y sintesis de ADN

La estructura de doble hélice es estabilizada por los
puentes de hidrogenos entres las bases nitrogenadas.

Ley de bases complementarias
— Una hebra determina la secuencia de la otra.

— Una nueva cadena de ADN se genera copiando la
informacion en una hebra existente (Molde o

templado).
— La nueva hebra es complementaria a la antigua.

Las subunidades se agregan una a una.

— El nucledtido que se agrega SIEMPRE es un tri-
fosfato que es hidrolizado a monofosfato.

La nueva hebra de ADN es sintetizada en direccion del 5
al .

— el 3-OH del ultimo nucledtido recibira al 5’-OH del
siguiente monomero.

En la naturaleza, la replicacion del ADN depende de la
ADN polimerasa.

Complementary

?e pairing \

®

»

©
\\ 4/»\ \\/ ﬁ//\\
‘ N
/
>
\{ N

0 p]
=
"
=\
v )
th ‘
/ o \ N\
_% 5 - (- &2 /}
= o7
2 d ity \
O | og @ F
T Muaoss?
Hyd N
5. d |’ o
=2
=
=
(¢~
Segment of DNA

duode(q eydsoyd-aesng




Estructura de ADN: Una escalera retorcida

e - -

> . : .'
= D%

] "

- - ) .

Wcacc.t‘

> 4((1

! Video 2
4.1 DNA structure




\Video 31
4.1 DNA structure




Replicacion del ADN




Three postulated methods of DNA Replication

DODPDPDPDP <7 &MU

Semi-Conservative

WWW<MMW

Conservative™
DOTOBOBODD <L >0 > v
OO0
Dispersive*

Newly, synthesized strand

. Original template strand * not found to be
biologically significant

Figure 5-2 Molecular Biology of the Cell (© Garland Science 2008)




MOLECULAR BIOLOGY - DNA replication, transcription

PRIMER

STRAND TEMPLATE

STRAND

pyrophosphate

incoming deoxyribonucleoside triphosphate

Figure 5-3 Molecular Biology of the Cell (© Garland Science 2008)




Horquilla de REPLICACION

S strand

template S strand
s 5 5 9

new S’ strand

new S strand

o o » P

1000 nt/ sec!




N 5!
Primero:
Desenrrollar y separar las DNR halicase
hebras complementarias:

Helicasa de ADN

Figure 5-14 Molecular Biology of the Cell (© Garland Science 2008)

3’




Segundo:
Mantener la estructura lineal (proteinas de union a
hebra simple)

DNA polymerase

single-stranded region
~._ of DNA template

with short regions

of base-paired “hairpins”

single-strand “ )
binding protein
monomers ’ ‘ “ —

7

cooperative protein binding straightens region of chain

Figure 5-16 Molecular Biology of the Cell (© Garland Science 2008)




Tercero:
iResolver que hacemos con la sintesis
UNIDIRECCIONAL!

La ADN polimerasa sintetiza en direccién 5> 3’

H

Hebra Lider
(sin problema) 9’
3 ¥

Hebra retrazada
(donde comen:zsgmos?)

5,

5,
3,




ADEMAS!!

iLa ADN polimerasa no
puede 1niciar una nueva
hebra!

Solo puede continuar una que
ya esté empezada

(Pero, las polimersas de
ARN si1 pueden comenzar
hebras partiendo solo desde
la hebra molde, por lo que

pueden sintetizar partidores
para la ADN-Pol)

Figure 5-11 Molecular Biology of the Cell (© Garland Science 2008)

i 3

HEEEN NN NN AR AR
5" 3’

3’HO -
FTTrrrrerrrnrnennl TELLrLrireirnnennnl
5’ 3’

RNA primer DNA primase
3'HO — % 5’

(AN FELrrrrrerrennentnl
5/ 3’




Tercero:
Se sintetizan partidores que le permitan a la ADN-Pol
acoplarse a la hebra retrazada.

La ADN polimerasa sintetiza en direccién 5> 3’

H

Hebra Lider
(sin problema) 9’

Hebra retrazada 3 3’
Sintesis de partidores!!! &2 5
(fragmentos de Okazaki)

3,

5,

5,
3,




Tercero:
Se sintetizan partidores que le permitan a la ADN-Pol
acoplarse a la hebra retrazada.

La ADN polimerasa sintetiza en direccién 5> 3’

replication direction

H

Hebra Lider
(sin problema) 9’

Hebra retrazada 3 J

Elongacion / 5 5
3

5,

5,
3,




Tercero:
Se sintetizan partidores que le permitan a la ADN-Pol
acoplarse a la hebra retrazada.

La ADN polimerasa sintetiza en direccién 5> 3’

replication direction

H

Hebra Lider
(sin problema) 9’

Hebra retrazada 3 J
Elimina el partidor antiguo 5 p’
‘/
3 4

5,

5,
3,




new RNA primer

RNA synthesis by DNA
primer primase
3/ I 5 3'<mm s’
5/ 3/
|aggling- DNA polymerase adds to new
strand RNA primer to start new
template Okazaki fragment
I 53 5
5’ 3/

DNA polymerase finishes
DNA fragment

3 T 2 e 20 5’
5 3'

old RNA primer erased 5 triphosphate

and replaced by DNA polymerase | Figure 5-7. Molecular Biology of the Cell, 4th Edition.

3 EETRORTY WEVENENENENEEE 0 5
5' 3

nick sealing by DNA ligase
joins new Okazaki fragment
to the growing chain

3 e 0 5
5’ 3

Figure 5-12 Molecular Biology of the Cell (© Garland Science 2008)




\.’\/\. leading-strand template

sliding clamp

DNA polymerase on
leading strand

’\.
newI\(/j synthesiz;c\j.’\-’\,\
stran ,\
2\

parental

DNA helix
next Okazaki fragment

will start here
\."

RNA primer DNA helicase} :
- rimosome
new Okazaki fragment /‘:—7-’_7_7—7_\ DNA primase P
\.\; & single-strand DNA-

Iaggmg -strand template binding protein

i ad clamp loader

DNA polymerase on lagging strand
(just finishing an Okazaki fragment)

Figure 5-21. Molecular Biology of the Cell, 4th Edition.




leading- newly
strand synthesized
template strand

sliding clamp
and clamp loader

single-strand DNA-
binding protein /

[ 4

primer

w@
\

new Okazaki
fragment

Figure 5-19a Molecular Biology of the Cell (© Garland Science 2008)

DNA polymerase on
leading strand

DNA primase

parental
DNA helix

= DNA helicase
lagging-strand

\, d template
"\ P
i

DNA polymerase

on lagging strand newly
(just finishing an synthesized
Okazaki fragment) strand




newly synthesized
leading strand

newly parental
synthesized DNA
lagging helix
strand

(B) (C)

Figure 5-19b,c Molecular Biology of the Cell (© Garland Science 2008)




Replicacion de ADN de una bacteria: 1 sitio de origen

replication

—  forks

Figure 5-6 Molecular Biology of the Cell (© Garland Science 2008)




Replicacion de ADN en Eucariontes: muchos sitios de origen

telomere f MM
origin of == - -
replication
nuclear —  m - -
membrane
— —>
centromere—— i I o
- — ™
o ww

DNA replication

i )
=t oo
-l o
il il
wnl e
m il
| — |
mitosis







Diagnostico

ANUNUNONNI

-

scomo se llama?
squé funciéon cumple?
sdonde esta?

squeé lo compone?

1T nm
}
]
section of ¥
chromosome in 300 nm

extended form

condensed section
of chromosome

CTITUTTTOUOSUTTTG

NET RESULT: EACH DNA MOLECULE HAS BEEN
PACKAGED INTO A MITOTIC CHROMOSOME THAT
IS 10,000-FOLD SHORTER THAN ITS EXTENDED LENGTH

Figure 4-55. Molecular Biology of the Cell, 4th Edition.




Diagnostico:
scomo se llama?
squeé funcion cumple?
sdonde esta?
squeé lo compone?
\-’\_,\ I!eading-strand template

/\_’_\- sliding clamp
newly synthesized /\-’\
strand ’\./\/\
parental
e
next Okazaki fragment
will start here —__@
primer DNA helicase| .
/‘r’JJJJ_\ DNA primase] HEAROSOINS

| .
lagging-strand template

il clamp loader

Figure 5-21. Molecular Biology of the Cell, 4th Edition.




Del Genotipo al Fenotipo
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Pyrimidine
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Figure 2-26 Molecular Biology of the Cell (© Garland Science 2008)



5 End 3' End
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(DNA) (RNA)
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Figure 1-6 Molecular Biology of the Cell, Fifth Edition (© Garland Science 2008)



DNA

‘Transcription

.........

Replication

Protein






DNA extracted and centrifuged
to equilibrium in CsCl
density gradient

(a)
Heavy
156N) ——
DNA(°N) Original parent
molecule
Hybrid DNA

b) (15N/14N) — § §
First-generation
daughter molecules

5555

Second-generation
daughter molecules

Light
DNA (14N) —
(©) Hybrid DNA——
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Bidirectional

\
/

Replication
- forks

t

;
\

v

I
Origin

Unidirectional

Origin

\
/

A\
\l
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Incoming 0

deoxynucleoside '
5'-triphosphate 0= EI'_O
7
0= PI’—O ) (I)*
O0=pP—0 O
G g 3 [ 0 0—P-0"
rowing 5 I
DNA strand OH OH (_1)’
(primer) A G
2
T C A G
Template )
DNA strand \
3 5'

Deoxyribose



3’ Leading

Direction of move
of replication

Okazaki
=

3’ Lagging
5’ strand

5'
3I



Las células eucariontes tienen un gran numero de moléculas de DNA
polimerasas. La enzima inicia la sintesis bidireccional del DNA, desde
varios sitios de origen de replicacion, ubicados de 5 a 300 kb de
distancia en el cromosoma, segun la célulay la especie. Estos sitios
se llaman horquillas de iniciacion. El segmento entre ellas es un

replicon.
5 3 La DNA polimerasa no puede iniciar
la sintesis de la cadena de DNA,
Parental Parental solo puede alargar una hebra

Conductora}} pausada

partidora pre-existente de RNA o
DNA. Todas las DNA polimerasas
agregan nucleodtidos al extremo
3'OH del partidor, dirigiendo el
crecimiento en la direccion 5" 9 3".
La replicacion del DNA esta ligada
con la reparacion.




La replicacidon se inicia en las secuencias
de replicacion autbnomas (SRA), a las
gue se unen proteinas para formar el
complejo de origen de replicacion (COR)
gue ayuda a desenrollar el DNA. Otras
proteinas estabilizan la forma
desenrollada y entra la DNA polimerasa.
La copia se inicia en cientos de distintos
origenes, algunos al inicio de Sy otros
mas tarde.

Durante la replicacion hay disociacion
incompletay ordenada de la cromatinay
reasociacion del DNA con octameros de
histona para formar nucleosomas.
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Figure 5-11 Molecular Biology of the Cell (© Garland Science 2008)
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Organizacion estructural de cromosomas
molécula de DNA, nucleosoma, solenoide
(cromatina, eucromatina).

Fibrade 30 nm: cromatina
en nucleosomas en espiral
0 solenoide

Cromatina en cuentas de
collar, nucleosomas.

Region corta de doble
hélice de DNA.
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Estructura de cromosoma en metafase.
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Transcripcion



DNA —» RNA ——— Proteinas

i ; |

La sintesis de RNA se llama transcripcion, a partir de un molde o
templado de DNA. Las enzimas que catalizan este proceso se llaman
RNA polimerasas. En eucariontes el proceso ocurre en el nucleo
(RNAmM), nucléolo (RNAribosomal), mitocondrias (RNA

mitocondrial) y cloroplastos (RNA de cloroplastos).

A medida que ocurre la transcripcion la RNA polimerasa separa las
dos hebras del DNA e incorporaribonucleotidos complementarios al
molde de DNA.

Las RNA polimerasas, inician cadenas nuevas de RNA desde sitios
apropiados en el DNA. Los procariontes tienen una RNA polimerasa,
y los eucariontes 3 (I, Il y Ill) que catalizan la sintesis de RNA r
(ribosomal), RNAmM (mensajero) y RNAt (transferencia),
respectivamente. Los RNA transcritos pueden ser modificados
luego de la transcripcion
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RNA polymerase I Reconocimiento del sitio de
iniciacion de transcripcion
por la RNA polimerasa, en el
promotor del gen que se
transcribe

(a)

Ubicacion del primer
nucleotido transcrito.




c) Formacion del primer enlace fosfodiéster.

d) Prosigue la sintesis con movimiento de la RNA polimerasa a lo
largo del DNA. Se reorganiza la doble hélice.
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El DNA tiene dos tipos de secuencia: sitios de control y laregion
codificante. Los sitios de control son reconocidos por proteinas
especificas.

©
|ITaacaTcA| ;b [TGACTCA| [accaaT|aaaecaa| | TATA

TAIR | TAIB

L ATTTGCAT| [ccccAGaC] |

Un gen tipico (transcrito por la RNA polimerasa ll ) tiene un promotor
gue se extiende rio arriba del sitio en que se inicia la transcripcion. El
promotor tiene varios elementos de secuencia cortos (< 10 pb) que
unen factores de transcripcion, estos pueden extenderse por mas de
200 pb.



El DNA puede estar doblado o reordenado de modo que el sitio de
iniciacion no es accesible, los factores de transcripcidon en el
promotor y en sitios enhancer (potenciadores) interactian para
formar un gran complejo de proteinas que facilitan el reconocimiento

del inicio.
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Traduccion
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Los RNAt son moléeculas pequenas (70-80 nucleotidos), y hay varias
paralos distintos aminoacidos. Son moléculas adaptadoras,
reconocen: un codén en el RNAm y al aminoacido que corresponde al

codon; T
| 75 Accept El extremo 3°, aceptor, reconoce y

une al aminoacido correspondiente

TyC loo

~ Laenzima que cataliza la union de
@Gy 10U (GIRICHR ~ 2\ los RNAt con el aminoacido

. e aGe® correspondiente es la aminoacil-
Ti50 tRNA- sintetasa.

Pliegue anticodon, reconoce y une al codon
en el RNAm, con bases complementarias.

ra)



mRNA mRNA

e S e
Bl fl

(a)

Interacciones codon anticodon. a) Interaccion entre el codon AUG
y su anti codon CAU. b) El codon CAG (glutamina) y su anticodon
(CUG). Hay interacciones complementarias de apareamiento anti
paralelo entre mRNA y tRNA. Este reconocimiento ocurre en los
ribosomas.
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Composicion de ribosomas de procariontes y eucariontes, cada uno
con una sub-unidad pequenay otra grande

rRNA Proteins Subunits Assembled
L1 L2 L3 ribosomes
-
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' ____________________________________________________________
* 81 s2 83
a
+
168
{1500 bases) {Total: 21}
L1 L2 L3
28S
Tz .
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g 58S
£ 28S:5.88 58
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s C T s1 s2 s3
®
S
+
2
188
{1900 hases) {Total: 33}

Los ribosomas son organizaciones macromoleculares que sintetizan
proteinas. Un ribosoma es una particula compuesta de moléculas de RNA
individuales (contienen un tercio del RNA celular) y mas de 50 proteinas,
organizadas en una sub unidad pequenay otra grande.
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Reqgulacion de la Expresion
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