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SUMARIO

 Fluxo da informacao genética;

e Relembrando a molécula de DNA;
e O processo de replicacao;

* O processo de transcri¢ao;

e Maturacao de mRNAs;

 Estudo dirigido.



Apenas 0,1 % do genoma é responsavel pela diferenca entre dois humanos
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O segredo é entender como essa informacao é processadal!
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A informacao esta TODA contida no proprio

genoma, mas como interpreta-la corretamente?

@sav'mgdoid



FLUXO DA INFORMACAO GENETICA

5’ ATG GAG TTA TTG AAC TCT TAC AAT 3’

O 3’ TAC GTC AAT AACTTG AGA ATCTTAS
y

DNA REPLICACAO

l 3’ TACCTC AAT AACTTG AGA ATCTTA Y’

5’ AUG GAG UUA UUG AAC UCU UAG AAU 3’

RNA TRANSCRICAO RNA mensageiro = mRNA

TRADUCAO

PROTEINA AUG GAG UUA UUG AAC UCU UAG AAU

M E L L N S Y N




DOGMA CENTRAL DA BIOLOGIA

A informacao genética, armazenada nos cromossomos, é
transferida as células filhas através da replicacao do DNA, sendo
expressa através da transcricao em mRNA e traduzida
subsequentemente em cadeias polipeptidicas.

Proteina




ACIDOS NUCLEICOS

* DNA: Armazenamento da informacao genética
— Estabilidade

* RNA: sintese de macromoléculas - varias funcoes

— RNA ribossomal (rRNA) - 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, etc.



ENTENDO A MOLECULA DE DNA




A DESCOBERTA DA ESTRUTURA DO DNA: DE MENDEL A
WATSON & CRICK

- i . e http://qnint.sbq.org.br

(A) Gregor Mendel e seu jardim no monastério, onde realizou os experimentos de cruzamento com
plantas de ervilhas, os quais levaram-no a desenvolver suas teorias da hereditariedade. (B) Hugo De
Vries; em 1900, ele e seus colaboradores redescobriram os trabalhos de Mendel e formularam as leis

da hereditariedade.




A DESCOBERTA DA ESTRUTURA DO DNA: DE MENDEL A
WATSON & CRICK

1868

Primeiros estudos de DNA em células de
leucdcitos de bandagens cirdrgicas.

Substancia contendo fésforo: Nucleina

Friedrick Miescher
http://qnint.sbq.org.br

1910
Composicao quimica da nucleina.

Hipotese do tetranucleotideo

http://qnint.sbq.org.br Phoebius A Levene



A DESCOBERTA DA ESTRUTURA DO DNA: DE MENDEL A
WATSON & CRICK

1950

Analise da composicao em bases nitrogenadas do DNA de
diversas espécies.

Regras de Chargaff
v/ quantidade relativa de um dado nucleotideo
pode ser diferente entre as espécies, mas sempre A

Erwin Chargaff

=TeG-=C.
v'razdo 1:1 entre bases puricas e pirimidicas em
— 1 todos os organismos estudados-A+G =T+ C.

v'quantidade relativa de cada par AT ou GC pode
variar bastante de organismo para organismo -
razdo A+T/G+C ¢é caracteristica da espécie
analisada.




CHARGAFF ESTABELECEU PROPORCOES ENTRE AS BASES
NITROGENADAS

Quadro 11.1 Propriedades Molares das Bases* em DNAs de Vérias Fontes

A+T

Organismo Tecido Adenina Timina Guanina Citosina G+C
Escherichia :

coli (K12y — 26,0 23,9 249 25,2 1,00
Diplococcus

pnewmnoniae —_ 2038 316 20,5 18,0 1,59
Mycobacterium _ _

tuberculosis — 15,1 14,6 349 354 0,42
Levedura — 313 329 18,7 17.1 1,79
Paracentrotus

lividus

(ourigo-do-mar} Espermatozéides 32,8 32,1 17,7 18.4 1,85
Arenque Espermatozéides 218 215 22,2 22,6 1,23
Rato Medula Gssea 28.6 284 214 21,5 1,33
Humarnos Timo 30,9 294 19.9 19,8 1,52
Humanos Figado 30,3 30,3 19,5 19,9 1,53
Humanos Espermatoziides 30,7 31,2 19,3 18,8 1,62

* Definidas como moles de constituintes nitrogenados por 100 g.de dtomos de fosfato no hidrolisado,
FonTE: E, Chargaff e J. Davidson, eds., The Nucleir Acids. Academic Press, 1955,



A DESCOBERTA DA ESTRUTURA DO DNA: DE MENDEL A
WATSON & CRICK

1951- 1953 - Esforcos para obter fibras de DNA altamente orientadas
para estudos de cristalografia de raio — X (King’s College, Londres).

1953 - Franklin obteve uma excelente fotografia de difracao de raio-X.

Rosalind
Franklin Fitas de DNA :{/\\
— é:&‘f .' == '
= \o. :2: ‘32: o’ )
{ e -
| Placa fotografica V

Molécula helicoidal.

Purinas e Pirimidinas separadas por 0,34 nm.

Maurice Wilkins Grupos fosfatos externos ao eixo.

Hélice constituida por duas fitas.



http://images.google.com/imgres?imgurl=http://nobelprize.org/nobel_prizes/medicine/laureates/1962/wilkins.jpg&imgrefurl=http://nobelprize.org/nobel_prizes/medicine/laureates/1962/&usg=__mzSiZXQiZISoMaLUvUkjml2aH3Y=&h=227&w=162&sz=14&hl=en&start=3&um=1&tbnid=do2zBwSK9yo3KM:&tbnh=108&tbnw=77&prev=/images%3Fq%3DMaurice%2BWilkins%26um%3D1%26hl%3Den%26rls%3Dcom.microsoft:en-us:IE-SearchBox%26rlz%3D1I7SKPB

A DESCOBERTA DA ESTRUTURA DO DNA: DE MENDEL A
WATSON & CRICK

'«
B

Courtesy of Cokd Spring Martor Laboratory Arhives. Nonoormemerclal. edecatsonad une ondy

James Watson e Francis Crick

1953 - Modelo da molécula de DNA

(A partir dos dados de difracao de raio-X de
Rosalin Franklin e das regras de Chargaff).

* Estrutura em dupla hélice
do DNA



A DESCOBERTA DA ESTRUTURA DO DNA: DE MENDEL A
WATSON & CRICK

1962 - Prémio Nobel: Watson, Crick e Wilkins

1958 - Rosalind Franklin falece de
cancer de ovario.

As regras nao permitem entregar um
prémio Nobel pds-morte




COMPONENTES DOS NUCLEOTIDEOS

(1) CI”
Um
grupamento 0-"-P=0 Ca rbono 5
fosfato: (|>-
(a) RNA: (b) DNA:
Ribose 2-Desoxirribose
O|H OIH
5 5’
CIH4, O}EH C|H2 Q\OH
H,, Wi H
H cul H 3 2' %
tl)n OH H <+——— Sem grupo hidroxila

Carbono 2




&)
Umabase
ciclica

contendo
Nitrogénio

Uracila

COMPONENTES DOS NUCLEOTIDEOS

(b) DNA eRNA (c) DNA

"2 I
e hog Do
o=c2\'}/5ﬁ—u o=C2 3 Sy
y y
Citosina Timina
NH2
‘S
H—c2 3 %c—Nn—H
Adenina
0
ICI
H—T(‘S\sﬁ/’;\ac—n Purinas: A, G
""z—ci\g}c—g'l'—" Pirimidinas: U, T, C

Guanina



DNA E RNA — MOLECULAS DE INFORMACAO

DNA - Descoberto pelo bioquimico alemao Johann Friedrich Miescher (1869);

RNA - Descoberto em levedura (1890).




Ligacoes fosfodiéster - polarizacao 5’ -3’ .

5" and EIJ—I%'=EZI
I : .
H,C 5 c Adenosina trifosfato!!!
H o H SIM ATP!HI OH  OH
: 3 H Fhosphate Ribiose
0 H Adenosine
| S"-monophosphate
C:.—F|3=f_‘| [AMP)
i
H.Cs5 5o A
H H C 'IE"' G
H H

It 3’
K P \\\
- D R e
G.:':- N 0 5 C-A-G 3

3 end oOH H

- entre o carbono 3’ do nucleotideo de “cima” e o carbono 5’ do nucleotideo de“baixo”.
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DNA - FITA DUPLA!

Pontesde hidrogénio

—HN

/ /G Pp— C\

3
RN

PO H

% Entre o carbono 3’ (grupo OH-)
do nucleotideo de “cima” e o
carbono 5" (grupo fosfato) do
nucleotideo de “baixo”.

‘N - H Cﬂ3 PO Ligacdes fosfodiéster 3’ -5’

@ 3 '""T{




CARACTERISTICAS DA DUPLA HELICE

v'Contém duas fitas de polinucleotideos (“corrim3o”) antiparalelas;
v'0 esqueleto de cada fita é formado por desoxirribose e fosfato;

v O grupo fosfato ligado ao carbono 5’ de uma desoxirribose se liga covalentemente
ao terminal hidroxila do carbono 3’ da proxima unidade;

v’ As purinas e pirimidinas estdo voltadas para dentro da hélice;

v’ Cada base forma pontes de H com uma base oposta a ela, formando um par de
bases;

v 3,4 A separam os planos (“degraus”), aos quais bases adjacentes est3o localizadas;
v" A dupla hélice faz uma volta completa com 10 nucleotideos (34 A);

v Existem em média 25 pontes de H dentro de cada volta completa da hélice,
promovendo uma estabilidade de ligacao tao forte como uma ligacao covalente;

v O diametro da hélice é cerca de 20 A;



3 Genomas em planta: cromossomial, plastidial e
mitocondrial

Parede celular




A REPLICACAO DO CROMOSSOMO CIRCULAR

A

ARy B g
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A replicacao é bidirecional

@ A velocidade da forquillha de replicacao de procarioto é cerca de
30.000 pb/min
@ 1 Unico replicon



A replicacao do cromossomo linear de eucarioto
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@ A velocidade da forquillha de replicacdo de eucarioto é cerca de 3.000 pb/min;

@ Os replicons de eucariotos tém cerca de 40-100 kb e sao iniciados em tempos diferentes.
(ndo sabemos todos os fatores que determinam qual origem e em que momento ela fica
ativa - O timing da replicacao pode, por ex. ser determinado pela atividade do gene: genes
mais transcritos sao replicados primeiro).



PONTOS IMPORTANTES SOBRE AS DNA POLIMERASES

v" A sintese de DNA é catalisada por enzimas chamadas DNA-polimerases;

v’ Todas as DNA-polimerases precisam de um filamento primer, que é
ampliado, e um filamento molde que é copiado;

v’ Todas as DNA-polimerases tem necessidade absoluta de uma 3’-OH livre
do filamento primer, e toda a sintese de DNA ocorre no sentido 5" 2 3’;

v’ As atividades de exonuclease 3’25 das DNA-polimerases revisam
filamentos nascentes a medida que eles sao sintetizados, removendo
qguaisquer nucleotideos malpareados nas pontas 3’ dos filamentos primer.



PROTEINAS PRESENTES NA ORIGEM DE REPLICACAO

Helicase

DNA girase
(topoisomerase)

Primase

DNA polimerases

Single strand binding
(SSB)

DNA ligase

Desenrola o DNA

Alivia a tensao de torcao gerada pela
abertura da dupla-fita

Sintetiza os primers de RNA

Polimerizacao do DNA, retirada dos primers
e reparo do DNA

Liga a fita simples de DNA

Une os fragmentos de Okasaki



REPLICACAO DO DNA

Se a replicacao é semi-conservativa e a polimerizacao deve ser
sempre no sentido 5" >3’

Mas o DNA é antiparalelo ou seja, uma fita ocorre no sentido
5" > 3’ eaoutranosentido3’ - 5’

Como ocorre entao a replicacao nos dois sentidos?

2 a4 ?




DNA topoisomerase |l

; Sintese da fita lider (continua)
(girase)

(DNA polimerase lll)
a

R e, W 5

Vi toda f ilhad licaga
gt U m imento da forquilha de rep |ca(;;o L

(a)

. ?naB 5" descontinua
elicase
DNA RNA SSB
primase sl RNA primer do
fragmento de Okasaki
anterior

St @ oo T 2 oq
o0

(®)
Sintese da fita descontinua

(DNA polimerase II)

(b)

S




@ Fragmentos de Okasaki
ocorrem na fita
descontinua

@ A DNA polimerase lll 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 é independente

Fita lider ol

< 47/\\/'\\'\

Molde: fita lider

‘ ., primase
{ RNA primer "
@b |
s\ { /\\' ‘\', Proteina SSB 1
3 p . \/:\} / // /:
e Replicacao do DNA
Ligase Polimerase | Fragmentode Okasaki 1 )



Cell

Independent and Stochastic Action of DNA
Polymerases in the Replisome

Graphical Abstract Authors

James E. Graham, Kenneth J. Marians,
Stephen C. Kowalczykowski

A ‘dead man’s switch’ in replication

lag rates
i Correspondence
kmarians@sloankettering.edu (K.J.M.),
1-3 knt sckowalczykowski@ucdavis.edu (S.C.K.)
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In Brief
dizcontinuous

kinetically {
i A B Polymerases within the replisome

:J,}-“ pauses = 19 knt 1|||l| operate independently and
charmieall - o B © " '
chemically continuous discontinuously, and they are not
coordinated.




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."

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
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A replicacao em eucariotos



REPLICACAO DO DNA EM EUCARIOTOS

v E similar a procariotos, semiconservativa e bidirecional. Existe uma fita LIDER
e outra DESCONTINUA com fragmentos de Okazaki. Se inicia nas bolhas de
replicacdo (MULTIPLAS FORQUILHAS);

v'Vérias origens de replicacdo (genoma de humanos e outros mamiferos
contém cerca de 10.000 mil origens de replicacao distribuidas pelos
cromossomos a intervalos de 30.000 a 300.000 pares de bases);

v Atuam enzimas similares as das células de procariotos;

v'Nos fragmentos de Okasaky, os primers de RNA s3o removidos por uma Rnase
e nao por uma DNA polimerase de reparo;

v'A finalizacdo da replicacdo é feita com a formacdo de estruturas nas
terminacdes do cromossomo, os telémeros;

v'Os teldmeros sdo replicados com a ajuda das telomerases .



REPLICACAO DAS PONTAS DO CROMOSSOMO

* DNA polimerase nao pode replicar o segmento terminal do DNA do filamento
descontinuo de um cromossomo linear;

e TELOMERO: tem uma estrutura Unica que favorece um mecanismo simples
para a adicao de teldmeros feita pela enzima telomerase contendo RNA

Repeticoes dos teldbmeros de humanos:

TTAGGG




Proximo ao centromero Fim do cromossomo

v v

5'-unnee- llllllllllllllllllllllllllll.l3|
3' ________ 1 111 1111ttt 5|
"""" | ]
\'4
Fragmento de Okazaki  RNA primer
5'--eeene- TTTTT T T T T T T T T T T T T 1] 3|
3| ________ N I T N I | 5| _~‘ 3

Sem OH para extensao
covalente

Figure 10-33a Principles of Genetics, 4/e
© 2006 John Wiley & Sons



atelomerase se ] liga a fita parental

fita molde parental
e 3

I TTGGGGTTGGGGTTGGGGTTG

|AACCCC

5."“ fita desc ontinua recem-sinteti zada, incompleta

3!
| TTGGGGTTGGGGTTGGGGETTG ]
|AACCCC ccccanciy | mp Sice 00
S : 5 telomerase
atelomerase | estende a
extremidade | 3" atraves da telomerase
sintese de DHA com molde
de RHA

L
| TTGGGGTTGGGGTTGGGGTTGGGETTGGGGTTE

JAACCCC CCCCAAC
5 3 5

um novo primer (em verde) e adicionado para a sintese
L] da fita desc ontinua

I'I_FGGGGTTGGEGTTGGGG'ITGGGG'ITGGGGWG

JAACCCC  CCCCAACCCCAACCCE



Controle quantitativo e temporal das
moléculas “subsequentes” ao DNA

gene A gene B
|ona

l TRANSCRIPTION 1 TRANSCRIPTION

l TRANSLATION } TRANSLATION
00000 B
00000
00000
00000

..00000



TRANSCRICAO

S 3
DNA TCCAATGGCTTATTTGTCA
AGGTTACCGAATAAACGT
3 5
5 3

RNA transcripts

q— ih

5/ genea gened genee 3’
it Vi [ 4 | Vi A EE |
= A 4 === 4 | | v |4 =

3’ geneb genec genef geneg 5’

) e

Figure 7-11 Essential Cell Biology 3/e (© Garland Science 2010)

RNA UCCAAUGGCUUAUUUGTCA

J A informacdo genética contida num segmento do DNA é 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 substituicdo de T por U.



TRANSCRICAO

v'Nos eucariotos a transcricdo ocorre no nucleo, enquanto a traducdo ocorre
no citoplasma.
v'J& nos procariotos tal separacdo celular n3o existe, sendo os dois processos

acoplados.

Gene
A

I I
Exon Intron Exon ‘

Isso faz toda a diferenca no controle da
expressao de genes e complexidade dos

organismos!
/ I % 1
DNA E I | Cytoplasm\_ﬂ-m
{} Transcription to cytoplasm
mRNA [ mRNA MG- - (A)n
{} Translation {} Translation
Protein N k. Protein N

(a) Prokaryotes. | (b) Eukaryotes.



ENZIMA RNA POLIMERASE - UMA ENZIMA
POLIVALENTE!!!

transcrito de RNA-polimerase
RNA recém-sintetizado
.‘ ¥ h\[ibonucleotfdeos

- B trifosfatos

hélice dupla \
de DNA
sitio de
sitio de reenrolamento | desenrolamento
de DNA

|
pequena regiao de
helice de DNA/RNA

-
direcao da transcricao

(Alberts et al., 1999)



RNA POLIMERASE

(J Reconhece e se liga a sequéncias especificas de DNA (promotor);

(J Desnatura o DNA expondo a sequéncia de nucleotideos a ser copiada;
J Mantém as fitas de DNA separadas na regido de sintese;

 Mantém o hibrido DNA:RNA estavel

() Renatura o DNA na regido imediatamente posterior a da sintese;

(J Sozinha, ou com o auxilio de algumas proteinas especificas, termina a
sintese do RNA.

FATORES DE TRANSCRICAO

Proteinas que auxiliam o processo de transcricao no reconhecimento do
promotor.



CARACTERISTICAS GERAIS DA SINTESE DE RNA

1. Os precursores sao ribonucleotideos;

2. Apenas 1 fita de DNA é utilizada como molde para a sintese de RNA
complementar;

3. As cadeias de RNA sao sintetizadas sem a necessidade de um filamento
primer preexistente (atuacao da RNA polimerase);

4. Sintese é complementar ao DNA, no entanto A = U;
5. Polimerizacdo sentido 5" = 3’;

6. RNA polimerase inicia a transcricao em sequéncias especificas de
nucleotideos = promotores;

7. RNA polimerase termina a transcricao em sequéncias especificas de
nucleotideos = terminadores (finalizadores).



REGIAO PROMOTORA DE UM GENE

A montante |ajusante , Direcio da transcricio
<4+ | o
NA
U .3 E o S o T erminador
Prom otor Ponto de inicio

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

] A posicao das bases é 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.



ESTRUTURA DO PROMOTOR EM PROCARIOTOS

Inicio da transcricao

Reconhecimento da RNA
olimerase
P MRNA

w

= =
-35 -10 +1
TATA box

regiao regulatodria regiao codante

upstream = a montante
< downstream = a jusante




ESTRUTURA DO PROMOTOR EM EUCARIOTOS

Reconhecimento da RNA
polimerase

FATORES DE TRANSCRICAO IniCiO da transcrigéo

CBF

CTF O A TFIID - m
O\ | J\ [;Eb mRNA

[ \ /‘\_/—\/\—/\__,/W

T | —

-75 -25 +1
CCAAT box TATA box

regido regulatoria regiao codante

upstream = a montante
< downstream = a jusante




start of transcription

TATAbox [~
(A) |
-ﬁ
m_
}— (R
© “tail’

TENIIF _ other factors

h
15\ weee
'IgE %\”"
-0 ‘\./\J

RNA polymeraselll
v L A 17

(D) [

UTP, ATP
CTP, GTP

| e

TRANSCRIPTION

Figure 7-12 Essential Cell Biology 3/e (© Garland Science 2010)

ACAO DOS FATORES DE
INICIACAO




EM SINTESE...

REGIOES CHAVE DO DNA NA TRANSCRICAO

P RO CARIOTO sequéncia transcrita
3
= =_=j=

Promotor Exon 1 Exon 2 Exon 3... Termmador
EUCARIOTO
seqléncia transcrita
3 -3
? — B -Z-=:=3
Promotor Exon Intron |
Terminador

http://www.dnai.org/a/index.html




TERMINO DA TRANSCRICAO

v o0 término das cadeias de RNA ocorre quanto a RNA polimerase encontra um sinal de
término, quando isso ocorre o complexo é liberado;

5'-CCCACAGCCGCCAGTTCCGCTGGCGGCATTTTAACTTTCTTTAATGA-3'

DNA:
3'-GGGTGTCGGCGGTCAAGGCGACCGCCGTAAAATTGAAAGAAATTACT-5'

/ \ Transcricao

Fita molde de DNA

RNA: 5'-CCCACAGCCGCCAGUUCCGCUGGCGGCAUUUU OH-3'

RNA transcrito | Dobramento rapido do RNA

c
U 5+
U G
G mi ¢ .
ammug Cadeiade RNA
c i G .
RNA dobrado c i g do?rac.ia ajuda
T terrpmo da
cmme cadeia
G Il c
A A
5'- cccac UUUU OH-3'

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



RNAs ENVOLVIDOS NA TRADUCAO...

terminal
O

Gr=

|
e
T:o
O

|

O

5'

~ 6—-P=0

Polimero de 4 tipos
de ribonucleotideos

&

unidos por ligacao

|

H,C O ‘
bases

fosfodiéster,
existente como fita
simples

V/a\Y/2\Y/2\/s
1 |

RNA

Tem muitos outros...relacionados

ao controle da expressao!




RNA MENSAGEIRO (mRNA)

Bactéria
gene gene gene gene gene gene gene gene gene gene gene gene gene
Levedura
'“!’Y.—q' TE— .E' [ —| | P————— m ——— m m M—— ‘g‘_l‘l
i e G e ——— S S A —  ——— e e, it 20 KD
gene gene gene gene gene gene gene gene gene gene
Drosophila
T . fm— P T b ] P T T T Te— T [ T I )
[T = T —— | === s = == 3 = = = E;_d_-s_n_-a-_u'hzoo Kb
gene gene gene gene gene gene gene gene
Humano
T R T T T T - T T T T e T T T T TR T T T T T T T T AT
RN U 1 - THY (I S (o Sy -~ S T T Y TR ~ T —— Ty <10 1 T~ | RS T U < T G - GO R - B T B S S 4] 200 Kb
gene gene gene

A disposicao depende da arquitetura genomica do organismo!



ORGANIZACAO DO AGREGADO GENICO
DO rRNA

Eucariotos

ITS1 ITS2

18S 2.85 265 @

Procariotos

ITS

|

16S 23S 5S

Mais de 200 copias em tandem!



Em humanos mais de 2000
Gene rRNA5S copias- Cromossomo 1

T NS

I B B N NN
—N\ /L

DNA Intergénico

Em humanos 50 a 70 cdpias por
Gene 45S (28 - 5.8 -18S) cromossomo (13,14,15,21,22)

285 58S 18S 28S 58S 18S 28S 58S 188
| | | |

Em humanos aproximadamente 13,4 kb



Aproximadamente 80% do RNA produzido pelas células é de rRNA

nucléolo

. ™

| Regiao com “auto reorganizacdo”,
uma unica copia do rRNA capaz
de organizar essa regiao

A T

Figure 7-14 Essential Cell Biology 3/e (© Garland Science 2010)



MONTANDO A MAQUINARIA DE TRADUCAO

+ RNA 0000,
<= 00, 0,°
®
[ 1J .: ®e
+ RNA °0,0 +é RNA
oe o.‘.
+ < RNA %o
~49 proteins + 3 RNA molecules ~33 proteins + 1 RNA molecule

| |

large subunit

small subunit

MW = 1,400,000
MW = 2,800,000

large
subunit
~82 proteins +

small 4 RNA molecules
subunit

complete ribosome
MW = 4,200,000
Figure 7-31 Essential Cell Biology 3/e (© Garland Science 2010)



E o RNA mensageiro?

RNA polimerase Il - 1kb por minuto — aproximadamente 30 minutos!!

Z/1-Junction a?
» 1Y

N2B




PROCESSAMENTO DO RNA (TRANSCRITO) PRIMARIO
EM EUCARIOTOS

* As modificacdes 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 modificacdes no transcrito nuclear originara o mRNA,
pronto para migrar para o citoplasma.

Transcription Start Poly(A) Signal

l |

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

T T

Start Codon Stop Codon




PROCESSAMENTO DO RNA PRIMARIO

) ) 5" end do transcrito
7-metilguanosina

primario
H(') OH I - "
CH .—{E}(E}(E }—(5 'n { \\""\‘\/'J
. = s },x’f\\,
Capeamento: L/\ A —/
L ] OH
5’-5’ ponte 1;’?;‘] e
(8) trifosfato T ¢ O
CH, &
Logo apds a transcricao, ha a ligacao de 7- (”’"‘;’
metilguanosina ao primeiro nucleotideo 5 do O
. B . A
transcrito de RNA. QT )
CH, I/\\/
FUNCOES: ‘-.H
OH

. Proteger o transcrito do ataque de exonucleases;
. Facilitar transporte para citoplasma;
. Auxilia o encaixe dos ribossomos no mRNA.



PROCESSAMENTO DO RNA PRIMARIO
Poliadenilacao:

ApOds o término da transcricao — clivagem terminal do RNA;
Adicao de aproximadamente 200 residuos de adenilato (AMP)

FUNCOES: 10-30 <30
. Facilitar transporte para o citoplasma; ucleolides  Ruoieonides
. Estabilizar o mRNA; - AAUAAA CAl GU-rich or U-rich
. Facilitar a tradugao. lCLEAVAGE
- AAUAAA CA{OH| GU-rich or U-rich
\ .
i degraded in
the nucleus
l Poly-A
lADDlTlON
- AAUAAA CAIAAAAA ---A}OH
~250

Figure 6-37. Molecular Biology of the Cell, 4th Edition.



PROCESSAMENTO DO RNA PRIMARIO

Sitio de
iniciacao
RNA primario
I
Exon
N
Intres
=

=
5
=)

v

Sitio poli(A)

Adi';"au dD 5_! Cﬂp [ - 3

Clivagem 3’ e adicao da
4 cauda poli{A)

ft

P

Splicing

Cauda poli{A)

Excisao de

L
»
m’ Gppp Al

/ introns e ligagao
de exons
b

mRNA

1

147

A,




_— intron sequence

5’ exon 3’ exon
S . . NA il | sequence 578y O—\ A sequence
equencias especificas e snR smaiil nuciear
q P ( . . ybﬁ/ *3'
RNA - pequenos RNA nucleares) auxiliam junto
a proteinas (RPN) na retirada do introns l
OH A
5 m— \ E—3'
sequences required for intron removal
5/ l_4 I_I_\ |\ ' & l
e o portionofa lariat
- - - AG GURAGU - -g S- SIVURACEESSVWYYWYYVNCAGEINE | ivory transcript A"
exon 1 intron exon 2
INTRON REMOVED A 3
~OH
5' 3 4

TR portion of
I " "
exon1 exon2 —_——

Figure 7-19 Essential Cell Biology 3/e (© Garland Science 2010) Figure 7-20 Essential Cell Biology 3/e (© Garland Science 2010)



SPLICING ALTERNATIVO GERANDO DIVERSAS PROTEINAS

DNA
RNA -~
I Processamento alternativo ]
v
1 2 3 4 5 1 2 4 5 1 2 3 5
MRNA e ey B —— ——E B AR S——A—

Proteina A Proteina B Proteina C



OBTENCAO DE ORGANISMOS GENETICAMENTE
MODIFICADOS

- lBDlamenio do -, -
acteri
1 - Bactéria ) g
3 - Clonando ,. Eﬂ :;E
o DNA
5 - Fabricando
o gene
% {nansgey
t gé

8- Reprndu;a-n = Insergio do
transgene fe

tecido da planta

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



CONSTRUCAO PRESENTE NA SOJA RR®

Promator 355 do virus Regiao codificadora da
do mosaico da couve-flor EPSPS de Agrobacterium
e

. 4

DNA - DMA
da | da
planta planta
—— [

—
Peplideo-Transito Regido terminador do
de Agrobacterim gane NOS de Agrobactamunm

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

6. Diferenca na estrutura dos genes de eucariotos e procariotos;

7.Regiao promotora e sua importancia para a transcricao em eucariotos e
procariotos.

8.Processamento de RNA.




