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Qual evidéncia vocés usariam
para estabelecer a origem
comum da vida?



Todas as espécies vieram de um ancestral comum

Mollysks Slime Molds
A

GMENE@}QE Armoeh 4.
o 4 R

P¥B
Cilates

Dincflageliates

Chioroplasts  Mitochondria

) D T
Cﬁmmm Purpie Bactera Armaeua%gﬁa Tree of Life Project

T http://tolweb.org/tree/

hyxobacteria

RO e


http://tolweb.org/tree/

Todos organismos dividem a mesma maquinaria genética
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Fluxo da Informacgiao Genética
funciona do mesmo modo

5’ ATG GAG TTA TTG AAC TCT TAC AAT 3’

© 3 TAC GTC AAT AAC TTG AGA ATC TTA 5/
y =

REPLICACAO

l 3’ TAC CTC AAT AACTTG AGA ATCTTA 5’

5’ AUG GAG UUA UUG AAC UCU UAG AAU ¥

RNA TRANSCRICAO RNA mensageiro = mRNA

TRADUCAO

PROTEINA AUG GAG UUA UUG AAC UCU UAG AAU

M E L L N S Y N




Mas nao ¢ tao simples...
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Figure 14-2 Principles of Genetics, 4/e
© 2006 John Wiley & Sons

Genética Molecular: E a area da biologia que estuda a estrutura e funcdo dos genes

em nivel molecular



Dogma Central da Biologia

A informacao genética, armazenada nos cromossomos, ¢ transferida
as células filhas pela replicagdo do DNA, sendo expressa através
da transcricao em mRINA e traduzida subsequentemente em
cadeias polipeptidicas (proteinas)

Proteina




Novas visdes do Dogma Central da Biologia

AN EXPANDED CENTRAL DOGMA OF BIOLOGY:
GENES - Simple to Complex Models
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https://bio.libretexts.org/TextMaps/Biochemistry/Book:_Biochemistry_Online_(Jakubowski)/05:_BINDING/5D:_Binding_and_the_Control_of_Gene_Transcription/D01._Introduction_to_Transcription

Acidos Nucleicos

* DNA: Armazenamento da informacao genética
* Estabilidade

* RINA: Sintese de macromoléculas - varias funcoes

* RNA ribossomal (tRNA) - componentes estruturais de
ribossomos

* RNA mensageiro (mRNA) - contém a informacao
genética para a sequéncia de aminoacidos das proteinas

* RNA transportador (tRNA) - identifica e transporta os
aminoacidos até o ribossomo

* snRNA, microRNA, IncRNA, etc.



Acidos Nucleicos

Sao polimeros de nucleotideos

Grupo fosfato

N

. Base nitrogenada
C (A, G, C, or T)

Pentose



Componentes dos Nucleotideos
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Componentes dos Nucleotideos

(a) RNA (b) DNA eRNA (c) DNA
NH2
I | Il
H—N/ C\sc—u ?3/ S\sﬁ—ﬂ H—rlqg/ s\sﬁ—cm
O—C\N/C—H o=c2\'}/°c—u o=c2\'=/°c—u
4 4
(3) Uraclla Citosina Timina
Umabase NH3
ciclica
contendo NT & N ¢ Iyc—H
Nitrogénio H_lz\ 5 'L_H
Adenina
0
Icl
l-l—rlh/ 6\5(:/';\8(—“ Purinas: A, G
;2 3/4!_9,"_,. Pitimidinas: U, T, C

Guanina



Ligacoes Fosfodiéster
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Relembrando o RNA...
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Visao Geral em Eucariotos
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Replicacao do DNA

v O DNA replica-se por um mecanismo semiconservativo:
a medida que as duas fitas complementares de uma dupla
hélice parental se desenrolam e se separam, cada uma serve
como molde para a sintese de uma nova filta
complementar;

v" Os potenciais de pontes de H das bases das fitas moldes
especificam as sequéncias de bases complementares nas fitas

de DNA nascentes;

v" A replicacio ¢é iniciada em origens unicas e em geral
continua bi-direcionalmente a partir de cada origem.

https://www.dnalc.org/resources/3d/04-mechanism-of-replication-
advanced.html

https://www.youtube.com /watch?v=dKubyIRiN84

https://www.youtube.com/watch?v=TNKWgocFPHqw



https://www.youtube.com/watch?v=dKubyIRiN84
https://www.youtube.com/watch?v=TNKWgcFPHqw
https://www.dnalc.org/resources/3d/04-mechanism-of-replication-advanced.html

@ Fragmentos de Okasaki
ocorrem na fita
descontinua

@ A DNA polimerase Il é
responsavel pela sintese da
maior parte do DNA

@ A DNA polimerase |
remove o primer de RNA e
preenche as lacunas

@ A DNA ligase sela as
quebras



Sintese das fitas continua e descontinua ¢ independente
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James Graham/UC Davis

DNA Replication Has Been Filmed For The First
Time, And It's Not What We Expected

"It undermines a great deal of what's in the textbooks."

e COEYAL CAa ik R
BEC CREW 9 JUN 2017

http://www.sciencealert.com/dna-replication-has-been-filmed-for-the-first-time-and-it-
s-stranger-than-we-thought



http://www.sciencealert.com/dna-replication-has-been-filmed-for-the-first-time-and-it-s-stranger-than-we-thought

Mas o que é um gene?



Definicao de Gene

Wilhelm Johannsen

1909 = gene

Gene - unidade da informacdo genética que codifica a sintese de
polipeptideo ou uma molécula de RNA estrutural

mRNA = polipeptideo

tRNA e rfRNA = RNA estrutural

Gene inclui as regides 5’e 3'nao codificantes, que estao envolvidas na
regulacao da transcri¢ao e traducao, e todos os introns dentro do gene



Gene Tipico de Procariotos
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Figure 14-1b Principles of Genetics, 4/e
© 2006 John Wiley & Sons



Gene Tipico de Eucariotos
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Numero de genes em Eucariotos

Espécies Genoma (Mb)
D. melanogaster 165 ~12.000
S. cerevisiae 13 ~6.000
C. elegans 97 ~20.000
H. sapiens 3.300 ~30.000




Comparagiao do Tamanho de Genomas
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A complexidade de um organismo nao ¢ diretamente proporcional ao tamanho do genoma




Estrutura de genes na molécula de DNA
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Grande variacao nos tamanhos dos genes devido a presenca dos introns!



Percentual do Genoma nao-codificante

% de DNA nao codificador

10 1

procariotos  eucariotos  fungos invertebrados cordados vertebrados humanos
unicelulares  plantas



Transcricao
> 3
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R "‘GGAAUGGGUU;' T
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RNA

5’ 3?

RINA UCCAAUGGCUUAUUUGTCA

A informacao genética contida num segmento do DNA ¢ reescrita em uma fita
simples de RNA;

Esta fita apresenta uma sequéncia de ribonucleotideos complementar a uma das fitas

da dupla hélice de DNA (molde) e idéntica a sequéncia da outra fita (codificadora),
com substituicao de T por U.



Enzima RNA Polimerase
transcrito de

RNA-polimerase
RNA recém-sintetizado '
\
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Alberts et al. (1999)



a Iniciacao da cadeiade RNA
RNA polimerase

DNA: y
Etapa da Ponta 5’ do RNA
.~ 0 Alongamento da cadeiade RNA
Transcrig¢ao
DNA:
5' I
Cadeia crescente de RNA
e Término da cadeiade RNA
DNA:
https://www.dnalc.org/resources/3d/central-dogma.html 5' I

Molécula nascente de RNA


https://www.dnalc.org/resources/3d/central-dogma.html

Caracteristicas Gerais da Sintese de RNA

. Os precursores sao ribonucleotideos

Apenas 1 fita de DNA ¢ utilizada como molde para a sintese de RNA

complementar

As cadeias de RNA sio sintetizadas sem a necessidade de um filamento primer
preexistente (atuagao da RNA polimerase)

Sintese é complementar a0 DNA, no entanto A = U
Polimerizacao sentido 5" =2 3’

. RNA polimerase inicia a transcricdio em sequéncias especificas de
nucleotideos = promotores

RNA polimerase termina a transcricdo em sequéncias especificas de
nucleotideos = terminadores (finalizadores)



Regiao promotora de um gene

4 montante |a jusante , Direcéo da transcricéo
“«— [ > >
NA
-2-1H1+E .
Prom otor Ponto de inicio

Diz-se que as sequéncias que antecedem o ponto de inicio da transcricao
localizam-se a montante (upstrear7) e as que o sucedem localizam-se a jusante
(downstream);

A posicao das bases ¢ numerada nos dois sentidos, a partir do ponto de inicio da
transcricao, ao qual se atribui o valor +1. Os valores aumentam (valor positivo) a
jusante e diminuem (valor negativo) a montante.



Regides Chave do DNA na Transcri¢ao

Procarioto seqiéncia transcrita
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Término da Transcricao

v o término das cadeias de RNA ocorre quanto a RNA polimerase encontra um
sinal de término, quando isso ocorre o complexo ¢ liberado;

5'-CCCACAGCCGCCAGTTCCGCTGGCGGCATTTTAACTTTCTTTAATGA-3'

DNA:
3'-GGGTGTCGGCGGTCAAGGCGACCGCCGTAAAATTGAAAGAAATTACT-5'

/ ‘ Transcricao

Fita molde de DNA

RNA: 5'-CCCACAGCCGCCAGUUCCGCUGGCGGCAUUUU OH-3'

RNA transcrito l Dobramento rapido do RNA

C
U 54
U G
G I c )
ammug Cadeiade RNA
c i G .
RNA dobrado c g doI’orac.Ia ajuda
i terrpmo da
cmme cadeia
G I c
A A
5'- cccac UUUU OH-3'

Figure 11-13 Principles of Genetics, 4/e
© 2006 John Wiley & Sons



Start e Stop Codons

Delimitam a regiao codificante (regiao que é transcrita e traduzida)

5 UTR Regiao codante do gene
\ )

UTR: Untranslated region
5 UTR e 3 UTR
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TTGACA-14N-TATAATAA-9N-CACAGGAGGATTATTTATGAAATTCCCTTCTTGGTGA
mRNA CACAGGAGGAUUAUCCAUG AAAUUCCCEHUCUUGGUGA

PROTEINA

MET LYS PHE PRO SER TRY




Start e Stop Codons

Start codon
* PROCARIOTOS —90% das vezes AUG ¢ o codon de iniciacdo

mas também AUA, GUG ou UUG podem ser encontrados;

= EUCARIOTOS — AUG ¢ quase sempre o codon de 1niciacao.

Stop codon

UAA, UAG, UGA — sempre sinal para o término da traducao




Transcricao

Processo pelo qual uma molécula de RNA ¢ sintetizada a partir da
informacao contida na sequéncia de nucleotideos de uma molécula de

DNA fita dupla.

(5" ) CGCTATAGCGTTT (3" DNA fitacodificadora
(3) GCGATATCGCAAA(5') DNAfitamolde

(5') CGCUAUAGCGUUU(3’) RrNA transcrito

Nomenclatura:
* DNA fita codificadora (senso)

* DNA fita molde (antisenso)



Processamento do RNA (transcrito) primario
em Eucariotos

* As modificacoes que podem ocorrer nos transcritos nucleares sao basicamente
de trés tipos:

* Capeamento ("capping”) do terminal 5' @

* Poliadenilacao do terminal 3'

* Montagem de segmentos codificadores ("splicing")

* Este conjunto de modificacbes no transcrito nuclear originara o mRNA,
pronto para migrar para o citoplasma

Transcription Start Poly(A) Signal

l l

MBOYY\R 5’cap 5’UTR | Coding Region 3’ UTR Poly(A) tail

T T

Start Codon Stop Codon




Isoformas de Proteinas

Gene
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| 1
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v'Nos eucariotos a transcricio ocorre no nucleo, enquanto a traduciao ocorre no

citoplasma.

v'J4 nos procariotos tal separacio celular nio existe, sendo os dois processos

acoplados.

Transcrig¢ao

: Gene
I A |
DNAL "IN
Q Transcription

mRNA [
{} Translation

Protein N

(a) Prokaryotes.

Gene
A

1
Intron Exon

Nucleus

mRNA MG=-(A)y

Cytoplasm Transport

to cytoplasm
MRNA MG--(A)p
{} Translation

Protein D

(b) Eukaryotes.



Traducgao

Interpretacgao

AAGTCCTTTTAAATAAATAATTCTAGCTATATTTGCAAC
GTTGGAAAATTAGCTATTCTAATGTTATCGAAAGAAGAA
CACAGTTACTTAGTTTCTCOGCAAACTATATCAAAATGA
GAAGGTGAAAGAGTGGCATAATGATAAGCAAATCTGAAA
ATTTTTTGGTATAATAATCTTGATTGAAATTTGAATGGA
GTAGGCTTACCAAATGTTGOTAAATCAACCTTATTTAAC
ATTATCCTTTTGCGACTATTGATCCCAATGTTGGTATGE
GACAGAATTGATTACACCTAAAAAAACAGTTCCGACAAC
AAAGGTGCTTCTAGAGGGGAAGGTCTAGGAAATAAATTT
TTCATGTGGTACGTGCTTTTGATGATGAAAATGTCATGC
TCCTATAGCAGATATTGACACTATTAATCTTGAATTAAT
TATGCGCGTGTTGAAAARATGGCACGAACTCAAAAAGAT
AAAAGATTARACCTGTTTTGGAAGATGGGAAATCAGCTA
AGTTGTTAAAGGTCTCTTTTTATTAACAACTAAACCTGT
GTTGCTAATCTAGATGGTATTGATTATGTCAAACAAATT
TAGTTGTTATCTCAGCGCGTGCAGAAGAAGAAATTTCAG
GGAAGCTATCGGTCTTACTGAATCAGGCGTTGATAAATT
GGAACCTATTTTACAGCAGGTGAAAAAGAGGTTCGTGCT
AAGCTGCTGGTATTATCCATTCAGATTTTGAAAGAGGTT

Codigo genético

o
1

@ /.// /i

Laurel Cook Lhowe



Caracteristicas Gerais da Tradugao

v Todos os RN As mensageiros sao lidos na ditecio 5°- 3’

v" As cadeias polipeptidicas sao sintetizadas da extremidade
amino (NH5) para o terminal carboxilico (COOH) — ligacao
peptidica

v" A traducio ¢é realizada nos ribossomos, com os RNA
transportadores como adaptadores entre o molde de mRNA e

os aminoacidos

v'Cada amino4cido é especificado por trés bases (cédon) no
mRNA — codigo genético universal



Estrutura da Proteina

Aminoacidos (20 tipos):

—> grupo amino
—> grupo carboxila
—> grupo lateral

Grupo amino Grupo carboxila

ot ~ P -

,’, H\H/O \‘\

40| SN,

| H—NTC—"\'C'—OHI

\\M_’,, FL \\\-—/I
A S

Grupo Lateral (R)



1. Grupos laterais hidrofobicos ou nao polares

glicina alanina valina leucina isoleucina prolina fenilalanina triptofano
(Gly) (Ala) (val) (Leu) (1le) (Pro) (Phe) (Trp)
[G] [A] [vi L [

CH,

7

2. Grupos laterais hidrofilicos ou polares

metionina serina treonina tirosina asparagina glutamina cisteina
(Met) (Ser) (Thr) (Tyr) (Asn) (GIn) (Cys)
m] [s] [Tl [yl [N] [Ql [l
?"z ?Hz ?"'2 2
f"* ﬁ—uu, c'M2 SH
S—CH; ﬁ—uu,
(o]

3. Grupos laterais acidos

Acido Acido 4. Grupos laterais basicos
aspartico glutamico lisina arginina histidina
(Asp) (Glu) (Lys) (Arg) (His)

[D] [E] [K] [R] [H]

COOH




Ligacao Peptidica

Ligacao peptidica

H O H O H o/ H O
| | | |l
H2N—|C—C—OH + H—IIV—T—C—OH-»HZN—IC—C—lil—|C—C—OH + H,0
R, H R, R, H R,
| | l | | |
\'4 \'4 A4
Aminoacido1 Aminoacido 2 Dipeptideo

) e N @

Proteina - dire¢ao de sintese



Codon e Anticodon

mRNA
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AMINO ACID #5



AGA UUA AGC
AGG UuUG AGU

GCA CGA GGA CUA CCA UCA ACA GUA
GCC CGC GGC AUA CUC CCC UCC ACC GUC UAA
GCG CGG GAC AAC UGC GAA CAA GGG CAC AUC CUG AAA UUC CCG UCG ACG UAC GUG UAG
GCU CGU GAU AAU UGU GAG CAG GGU CAU AUU CUU AAG AUG UUU CCU UCU ACU UGG UAU GuUU UGA
Ala Arg Asp Asn Cys Glu GIn Gly His lle Leu Lys Met Phe Pro Ser Thr Trp Tyr Val stop
A R D N C E Q G H | L K M F P S T w Y Vv

Figure 7-24 Essential Cell Biology 3/e (© Garland Science 2010)

5’ 3’
. CUC, AGC, GUU ,ACC ,, AU
Aleltura 1 e ] e e ==

—Leu Ser Val Thr—

correta do
codigo
0Tlg , GWUCA GCa uuA cca
genethO pelo — Ser Ala Leu Pro—
ribossomo é

Vital'" . %|CAG||CGU||UACI|CAU|
o — @GIn Arg Tyr His—

Figure 7-25 Essential Cell Biology 3/e (© Garland Science 2010)



Start codon e Stop codon

Inicio: codon de iniciacao da sintese protéica

— AUG -

l

METIONINA

Terminacao: trés codons terminam a sintese protéica

— UAG - UAA - UGA -




Start codon e Stop codon

+ Delimitam a regido codificante (regiao que ¢é transcrita e traduzidal)

5 UTR Regido codificante do gene 3 UTR
A |

—

AAUAAA

MRNA

!

51



Tradugao: Inicio e Fim

TTCATACTTGGTTAAGACCTTTACAAGCCGACCAACGTGGTGAC
AGTGTCGTCCTTTACGCACCGAATCCCTTTATCATTGAATTAGT
AGAAGAGCGATACTTAGGACGTCTTCGGATEFAATCTTGGTCCC
GTTGCCTGGAACGTCTTGAAACTGAATTCCCGCCAGAAGATGTT
CATACTTGGTTAAGACCTTTACAAGCCGACCAACGTGGTGACAG
TGTCGTCCTTTACGCACCGAATCCCTTTATCATATTGAATTAGT
AGAAGAGCGATACTTAGGACGTCTTCGGGAATTGTTATCCTATT
TCTCAGGAATACGTGAAGTAGTCCTTGCAATTGGCTCACGACCT
AAAACAACAGAACTACCCGTACCAGTAGACACTACAGGACGTTT
GTCTTCAACAGTCCCATTTAACGGAAATCTCGACACACACTATA
ACTAATTTTGTTGAGGGACGAAGCAATCAACTCGCTCGT
GCTGCAGCTTGGCAAGCGGCACAGAAACCGGGAGACCGTACTCA
CAACCCTCTATTGCTCTATGGTGGGACTGGTTTGGGTAAAACCC
ATTTAATGTTTGCTGCAGGTAACGTAATGCGGCAAGTAAACCCA
ACTTATAAAGTAATGTATCTTCGTTCGGAACAGTTTTTCAGCGC
CATGATAAGAGCGTACAAGATAAAAGTATGGATCATAAGGGTAA




Traducgao

INICIACAO ALONGAMENTO TERMINO

% 405 subunit C/_g‘)
. .

aa-tRMA /
@MS subunit

Dobramento de Proteinas



DNA

PROMOTOR

-35

TTGACA-14N-TATAATAA-9N-CACAGGAGGATTATTT

MRNA

PROTEINA

-10  +1

CACAGGAGGAUUAUCC

START CODON

ATG

3’

AAATTCCCTTCTTGG
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Tradug¢ao em Procariotos




Tradug¢ao em Eucariotos
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Visao Geral

a) Prokaryote b) Eukaryote

RNA

DNA ~ polymerase

Nucleus |

Precursor
mRNA ¥
! (pre-mRNA) -

QNN

RNA polymerase /)

Processing
by ' (5’ cap,
3’ poly(A),
__ intron removal)
mRNA

—— Polypeptide
being synthesized

Ribosome — ( Cytoplasm

Animacio: http://www.youtube.com/watch?v=9831hh20rGY &feature=related
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A proteina gigante do musculo titin contém 38.138 residuos de
aminoacidos (contém 363 exons) que tem um papel importante na

contracao e elasticidade dos musculos

Theoretical Biophysics Group
Beckman Institute
Univeristy of [llinois at Urbana-Champaign



Estrutura de exon-intron do gene titin (293 kb)
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Bang, M.-L. et al. Circ Res 2001;89:1065-1072

. _ American Heart
Circulation Research Associatione
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APLICANDO O CONHECIMENTO...



Obtencgao de Organismos Geneticamente
Modificados

# 2 - lsolamento do
OMA bacteriano

1 - Bactérnia - ] z
3 - Clonando 4 _ Extracio
o DMNA do gene de
interesse

5 - Fabricando

o gene

{Hansgey

o <«

8 - Reproducas B - Insergas do
7 - Planta transgene no
transgénica tecido da planta

Pesq. agropec. bras. vol.42 no.11 Brasilia Nov. 2007



Construgao presente na soja RR®

Fromotor 355 do virus Regido codificadora da
do mosaico da couve-flor EPSPS de Agrobacterium
e

s , |
L W

DNA - ONA
da 1 | da
planta planta
—— L]

—
Peplideo-Transito Regido terminador do
de Agrobacterium gene NOS de Agrobactenum

Figura 1 - Representacao da construcao presente na soja RR® (Roundup Ready).
Regiao promotora 35S do virus do mosaico da couve flor, peptideo de transito de
Petunia, gene que codifica a proteina EPSPS, que conlere a resisténcia ao herbicida,
e o terminador do gene da nopalina sintase (NOS).



Visualizando o processo...

http://www.youtube.com/watch?v=983lhh20rGY&feature=related
http://www.youtube.com/watch?v=-ygpqVr7_xs&feature=related
http://qnint.sbq.org.br/gni/visualizarTema.php?idTema=33

http://www.odnavaiaescola.com.br/dna/19/bio.htm

http://www.youtube.com/watch?v=teV62zrm2P0

http://www.youtube.com/watch?v=4PKjF70umYo
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Estudo Dirigido

1. Diferencas fundamentais entre DNA e RNA;

2. Estrutura e funcao do DNA;

3. Principais caracteristicas da dupla hélice do DNA;

4. Principais tipos e funcoes dos RNAs;

5. Defini¢ao de gene;

6. Diferenca na estrutura dos genes de eucariotos e procariotos;
7.Regiao promotora e sua Importancia para a transcri¢io em
eucariotos € procariotos;

8. Regiao codificante: start codon e stop codon.

9.Processo de traducao

Dogma Central da Biologia Celular - Mapa conceitual



