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An artist's impression of early ‘protocells’ proliferating.

Credit: Henning Dalhoff/Science Photo Library
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Células Eucariodticas possuem nucleo!!!
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Conceitos importantes sobre o Nucleo

Dois tipos distintos: nacleo mitético e nucleo interfasico

A maioria das células sao uninucleadas, excecio: fibra muscular estriada =>
origem: fusao de células do mioblasto e fungos (cenociticos)

Geralmente no centro das células: excecio =2 células do pancreas
(secretoras); células vegetais = nucleo periférico devido a presenca de
vacuolo

Geralmente acompanha o formato da célula

Associados aos filamentos do citoesqueleto e mantém uma posicao fixa

Células com metabolismo intenso =2 nucleos mais volumosos



Nucleo - estrutura

Nucleo Interfasico - composto de:

Envelope nuclear

a. Membrana nuclear (envoltorio nuclear)

Cromatina Nucleo

Nucléolo

b. Nucleoplasma = matriz nuclear Poros
c. Cromatina = DNA + proteinas

d. Nucléolo



Membrana Nuclear

E constituido por duas membranas concéntricas: externa e interna

Estrutura semelhante 2 da membrana plasmatica
Sao separadas pelo espaco perinuclear, interrompido por poros;
Apresenta ribossomos aderidos a sua superficie externa

Apresenta uma ldmina nuclear de proteinas ligada a membrana interna
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Citoplasma Filamentos
e é citoplasmaticos
Anel ’ %&mbrsﬂa nuclear
Complexo Poro atoplasmito. extens
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complexo poro = + de 100 polipeptideos (proteinas = nucleoporinas) = transporte ativo e
passivo

o nucleo importa proteinas do citoplasma com sinais de localizacao nuclear = sequéncias ricas
em aminoacidos lisina e arginina

receptores de importacio = importinas

receptores de exportacio = exportinas.



Nucleoplasma

Solucao aquosa

Proteinas e substratos da replicacao e
transcricao

Matriz nuclear - rede fibrilar interna -
similar ao citoesqueleto

Reticulo
endoplasmdtico
rugoso

Cromatina

Poro
nuclear

Nucleolo

Envoltura nuclear



Nucléolo

G: Regiao Granular

F: Regiao Fibroso

O nucléolo nao é uma organela, é apenas uma estrutura temporarial



Nucléolo

Constituido por cromatina e grandes
quantidades de RNA

L.ocal de sintese de RNA ribosso6mico
(tRNA)

Local de formacao dos ribossomos

Bastante desenvolvido em células com
atividade de sintese protéica

o ‘-1‘-’ ‘\;3‘ 2%
Figure 12-8 Principles of Genetics, 4/e
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Cromatina

Centromero

2 9] Cromatina

-

Cromossom

DNA associado a proteinas - histonas

Do grego (¢croma, cor) = porcio do nucleo que se cora
e ¢ visivel ao microscopio de luz



Cromatina

Organizacao dinamica que se altera durante o ciclo celular

Estrutura geral da cromatina ¢é semelhante nas células de todos os

eucariotos, incluindo fungos, plantas e animais
DNA + proteinas = cromatina

A familia de proteinas mais abundantes associtadas ao DNA sao as histonas:
proteinas pequenas de carater basico, ricas em aa carregados positivamente,
presente em todos os nucleos eucarioticos

Cinco tipos principais de Histonas: H1, H2A, H2B, H3 e H4

Sequéncia de histonas sao muito conservadas

Outras proteinas nao-histonas



Cromatina x Cromossomo

CROMATINA E CROMOSSOMO representam dois

aspectos morfologicos e fisiologicos da mesma estrutura

O grau de condensacao depende do estado
fisiologico da célula e o estado de diferenciacao



Anifase Telofase (inicio) Tel6fase (final)




Cromossomo

Cromatina
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Cromatina

v’ Cromatina: Complexo de DNA com proteinas; constitui o material
genético.

v' Composicio Quimica:
- Filamentos de DNA
- Proteinas de carater basico: histonas (H,A, H,B, H,, H, e H))
- Proteinas acidas

v" Organizacio da Cromatina:

Nucleossomos: unidades repetitivas de cromatina, formados por
aproximadamente 200 pares de bases de DNA, onde cerca de 147 pares

de bases enrolam-se ao redor de um octamero de histonas (2 H2A, 2
H2B, 2 H3, 2 H4).

animacao


http://www.dnaftb.org/29/animation.html

Cromatina

* Nucleossomo: centro proteico com DNA enrolado em sua superficie,
como um carretel. O centro proteico é um octamero formado por duas

copias de cada uma das histonas H2A, H2B, H3, H4;

* Os nucleossomos de todos os eucariotos contem ~200 pb (147 pares de
bases ) de DNA enrolado em pouco menos de duas voltas sobre o centro
protéico. O comprimento de ligacao ¢ mais variavel entre as espécies (15-

100 pb).

Cromatina
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Nucleo de histonas

DNA de ligacao do nucleossomo

A. —
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Formas de contas de um
rosario da cromatina

Nucleossomo

Unidade de repeticao de

Digestdo do DNA de 200 pares de nucleotideos

ligacdo com nuclease

Particula 1
nucleossdmica 11 nm
liberada i

Dissociagdo com uma
alta concentragdo de
sal
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Organizac¢ao Estrutural do
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Nucleo octamérico de DNA de dupla hélice com 147
histonas pares de nucleotideos
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Figure 4-24 part 2 of 2. Molecular Biology of

Figure 4-24 part 1 of 2. Molecular Biology of the Cell, 4th Edition.



Montagem de um Octamero de Histonas

.
( H3 H4 ) H2A %4, \ H2B Complete Histone With
- - ﬁ%ﬁw - J \ DNA

H3-H4 Histone Octamer
Tetramer




Montagem de um Octamero de Histonas

Histona
octaméro

H3-H4 H2A-H2B

b
H3-H4 tetraméro N . \—/ 2 N

Figure 4-27 part 2 of 2. Molecular Biology of the Cell, 4th Edition.



Estrutura de uma particula do niucleo do Nucleossomo

Cauda H3 -
metilada,

condensagio de
DNA

Dupla hélice de DNA

Figure 4-25. Molecular Biology of the Cell, 4th Edition.



Cromossomo metafasico

nucleossomos
compactados

( “ Colar de contas”

11 nm
Intérfase:
cromatina
distendida nucleossomo
associada RN EE ”
a0 suporte

Fragmento de DNA dupla fita

= “ Colar de contas”




Nucleossomo: DNA ao redor do Octameto de
Histonas

1° nivel de empacotamento do DNA

Octamero de

histonas \ : :

Estrutura tridimensional do octamero de

Proteinas nao

histonas histonas

=

DNA de ligagao(20-100pb)



A funcao da Histona H1

N
E M{%"’ N side view

histone H1

Figure 4-31. Molecular Biology of the Cell, 4th Edition.
e HI1 hga—se 4 uma regiﬁo especiﬁca do nucleossomo

* A compactacao do nucleossomo ¢ mediada pela histona H1

1° nivel de empacotamento do DNA



Solenoide ou Fibra de 30 nm

Arranjo com 6 nucleossomos por volta

30 nm

Centro octamérico de histonas (H2A, H2B, H3, H4)

nucleossomo



Solenoides ou Fibra de 30 nm

MNucleossomos
enrolados

Dupla-hélice Nucleossomos

Histonas

-+— DNA

SILET
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Nucleossomos ao Microscopio Eletronico

(A) Fibra de 30 nm

Fonte: Alberts et al. (2010)



Proteinas Nao-Histonas

Fornecem um suporte para as longas alcas da cromatina

alca

Fibra de cromatina de 30 nm

0 o{s 0 of

A K Y, A A / N\

Proteina (nao histona)

SMC - Structural maintenance of chromosomes
" condensinas
" coesinas




Unidades de transcricao estao nas algas!!!

gene
Jeo ey

g€ene
5U93

Fibra de 30 nm

Proteina (nao histona) - s romossom ,
(nao histona) - seaffold do cromossomo Proteinas da

matriz nuclear



DNA hélice dupla /\\//\\//\\//\\//\'\(/ $20m

Do DNA ao
Cromossomo

“Colar de contas’ da
cromatina

Fibra de 30 nm da
cromatina, formada
por nucleossomos

compactados Cada molécula de

DNA esta

empacotada no

Secao dos
CromMOSsSOmMos numa

forma estendida .o,
Cromossomo mitotico

N 10.000 X menor do
Secao condensada de -
um Cromossomo quc a versao
metafasico estendido
centromere
Cromossomo i

metafasico completo



Dois Tipos de Cromatina

Eucromatina: regidoes do cromossomo que apresentam um padrao normal de
condensacao e distensao durante o ciclo celular.

* geralmente areas onde esta ocorrendo a expressdo génica

Heterocromatina: regides do cromossomo condensadas por todo o ciclo celular e sao
transcricionalmente inativas.

" facultativa: num mesmo organismo se apresenta condensada em algumas
células e descondensada em outras (cromatina sexual)

" constitutiva: (sequéncias altamente repetitivas) centromeros e telomeros
dos cromossomos

O nivel de compactacao dos cromossomos na interfase nao ¢ uniforme




Dois Tipos de Cromatina

telomero centromero telomero
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heterocromatina  gyrocromatina  heterocromatina  eurocromatina

heterocrom
atina

eurocromatina

heterocromatina

it | |
/ ! I

teldbmero ' centrémero

Figure 5-31 Essential Cell Biology 3/e (© Garland Science 2010)

[

telémero

A conformacao das regides cromossomicas (condensadas ou nao) sao

muito dinamicas e diretamente relacionadas ao desenvolvimento celular.



Cromossomo ¢ uma longa sequéncia da DNA

CCCTGTGEAGCCACACCCTAGGGTTGGICA
ATCTACTOOCAGGAGC AGGGAGEECAGGAG
CUAGGGCTGGECATARANGTCAGGGCAGAG

CCATCTATTGCTTACATTTGCTTCTGACAC Nos eucariotos, o DNA nuclear
AACTGTGTTCACTAGCAACTCAAACAGACA L .
CCATGGTGCACCTGACTCCTGAGGAGAAGT esta dividido em uma série de
CTECOGTTACTGOCCTGTGGGECAGETGA )

ACGTGGATGARGTIGGTGGTGAGGCCCTGS diferentes cromossomos

GCAGGTTGGTATCAAGGT TACAAGACAGGT
TTAAMGGAGACCARTAGARAACTGEGCATETG
GAGRCAGRGANGACTCTTGGGTTTCTGATA
GGCACTGACTCTCTCTGCCTATTGGTCTAT
TTTCCCACCCTTAGGCTGCTGGTGGTCTAC
CCTTGGACCCAGAGGT TCTTTGAGTCCTTT
GGGGATCTGTCCACTCCTGATGCTGT TATG
GGECARCCCTAAGGTGAANGGC TCATGGCANG
AAAGTGCTCGGTGCCTTTAGTGATGGOCTG
GCTCACCTGGACAACCTCAAGOGCACCTTT
GCCACACTGAGTGAGCTGCACTGTGACKAG
CTGCACGTGGATCCTGAGAACTTCAGGGTG
AGTCTATGGGACCCTTGATGTTTTCTTTCC
CCTTCTTTTICTATGGT TARGT TCATGTCAT
AGGARGGGGAGARGTARCAGGGTACAGTTT
AGAATGGGAAACAGACGAATGATTGCATCA
GTGTGGAAGTCTCAGGATCGTTTTAGTTTC
TTTTATTTGCTGTTCATAACARTTGTTITTC
TTTTGTTTAATTCT TGO TTTCTTTTTTITTT




Cromossomos

Microfotografia de um
Cromossomo

Centrémero

Cromatina Cromossomo

Representagio esquematica de um
cromossomo metafasico Fonte: Alberts et al. (2010)




Componentes dos Cromossomos
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Centromero

Regiao de constricao, de cromatina bastante condensada e

Bragos curto e longo de
U Cromossomo
L
curto

i
longo

centrimero —% =

sequéncias de DNA altamente repetitiva

b S

\

METACENTRICO SUBMETACENTRICO ACROCENTRICO TELOCENTRICO



Componentes dos Cromossomos

Centromero: regidao de aderéncia das cromatides irmas e ligacao dos
cromossomos as fibras do fuso

Os cromossomos podem ser classificados de acordo com a
posi¢ao do centromero (ou relacao de bragos):

- Metacentrico: centromero mediano (1,0 a 1,7).

- Submetacéntrico: posicao submediana (1,7 a 3,0).

- Acroceéntrico ou subtelocéntrico: posicao subterminal (maior que 3,0)

- Telocentrico: posicao terminal.

Cromatide: no cromossomo metafasico, uma das duas estruturas simétricas que

contém uma molécula de DNA.

Constricao secundaria: Ocorre em determinados cromossomos.
Funcido: organizar o nucléolo (RON= regiao organizadora do nucléolo).



Regides importantes nos Cromossomos

teldbmero centromero teldOmero

Eucromatina: Heterocromatina:
compactagio da fibra de 30 compactagio maior do que a
nm ancorada nas algas fibra de 30 nm
CROMATIDES

EUCROMATINA

TELOMEROS




Telomero

;

I

el Origem de
% replicacao
:

Origem de
replicacao

Cinetocoro

Centromero

Origem de
replicacao

Origem de
replicacao

] } Telomero

Caracteristicas dos cromossomos de
eucariotos:

* cromossomos de eucariotos sao geralmente lineares

* um cromossomo tipico tem milhares a milhdes de pares de bases em
comprimento

* cromossomos ocorrem em sets: muitas espécies sao diploides

* genes estao interdispersos N0 cromossomo: um cromossomo pode conter
de centenas a milhares de genes

* cada cromossomo contém muitas origens de replicacdao que estio
espagadas em cerca de 100.000 pares bases;

* cada cromossomo contém um centrémero com um sitio de
reconhecimento para as proteinas do cinetocoro

* telomerase contém sequéncias especificas localizadas em ambas as
extremidades de cada cromossomo linear

* sequéncias repetitivas sio comumente encontradas nas regioes
centroméricas e teloméricas, mas também interdispersas no
Cromossomo.

— genes

WM sequéncias repetitivas




Organizagao dos Genes de um Cromossomo Humano

(A) human chromosome 22—48 x 10 nucleotide pairs of DNA

| J

heterochromatin =

%10

( 10% of chromosome arm ~40 genes
(B)_ )

L
%10
1% of chromosome containing 4 genes l

(C)_ [ [ N 2

x10

one gene of 3.4 x 1U4np

(D): S S § : ———————¢

rlegulatory DN]A exon intron l gene expression

sequences = protein

l

& folded protein
Figure 4-15. Molecular Biology of the Cell, 4th Edition.



CARIOTIPO: conjunto de caracteristicas morfoldgicas dos
cromossomos de uma célula.

Cariograma ¢ o nome dado a uma fotografia dos cromossomos, em

que estes sao ordenados, esquematicamente, juntando os pares de
cromossomos homologos, de forma a permitir o estudo do cariotipo

diploide.

Idiograma é um esquema dos cromossomos de uma determinada
espécie. Ele pode mostrar informacdes simples como o tipo de
cromossomo (localizacao do centromero), tamanho dos bracos e

bandeamentos.



Cariotipo de Silene latifolia

S. latifolia —
><
|
><
=y
Idiograma
— I
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 X Y
L A 11 B I L c —l
{ homobrachial ) ( heterobrachial )

Genome 45: 243252 (2002)



Espécies proximas podem ter um cariétipo totalmente distinto!
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Figure 5-14 Essential Cell Biology 3/e (© Garland Science 2010)
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Espécies proximas podem ter um caridtipo totalmente distinto!
Ou nao!

Cromossomo 2 de Homo sapiens x outros grande primatas

‘ ! " " . Orangutan THT_ A I LI 10O -
liki Yl (il 1o //
" v ¥ Gorilla
IR I
X I il Chimp
Wle Tane 1ia E39% Wshd ;

%
R3ie YITHR EA S -.}" hsida
x Y

xX ptd] pedll

Great Apes comparative karyotype
fromleft: HSA PPA GGO PPY (Sumatran)




Diploids
14 chromosomes

Einkorn wheat
(AA)

Tetraploids
28 chromosomes

'}-.
Emmer, macaroni, &
wheat, efc. \
(AABB) Wi
Hexaploids Bread wheats

42 chromosomes (AABBDD)

| Goat grasses

(DD)

Current Biology

Evolucao da domesticacao de trigo



ESTUDO DIRIGIDO

1. Caracteristicas do nucleo;

2. Organizacao da cromatina;

3. Tipos de cromatina (eucromatina, heterocromatina);
4. Componentes dos cromossomos metafasicos;

5. Caribtipo, cariograma e idiograma.

Capitulo 5 — DNA e Cromossomos

Alberts, B.; Bray, D.; Hopkin, K.; Johnson, A,
Lewts, J.; Raff, M.; Roberts, K.; Walter, P. 2011.
Fundamentos da Biologia Celular. 3* Edicio

brasileira. Artmed, Porto Alegre I can’t believe you’re not condensed
|
yet!

Dude, mitosis starts in five minutes...



