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COMPACTACAO DO
MATERIAL GENETICO:
CROMATINA E
CROMOSSOMOS



Diferencas entre células eucarioticas e procarioticas

Eukaryote = Prokaryote
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COMPACTACAO DO MATERIAL GENETICO EM PROCARIOTOS

_ E.coli

O material genético tem que . 2um
estar compactado para
“caber” na célula

DNA crom. da E.coli
~4-5 Mpb
1,3 mm

Nucledide bacteriano:
DNA compactado + proteinas




Bactérias apresentam seu genoma estruturado em nucledides

Plasmids

Além do cromossomo,
bactérias podem ter
plasmideos *

el

Nucledide expelido de um célula bacteriana lisada

*Plasmideos: DNA circular
extracromossdmico



A estrutura do nucléoide depende da compactacao do DNA atraves de:

1- Interacdes com moléculas de carga positiva (poliaminas)
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3- Associacao com proteinas associadas a nucledides (NAPs)
Q‘ ‘

NAPs introduzem
dobras no DNA e
também funcionam
como "ponte" entre
diferentes regides
cromossdmicas.

Um modelo
para estrutura
de nucledide
de E.coli




COMPACTACAO DO MATERIAL GENETICO EM EUCARIOTOS

Os genomas de células eucaritéticas contém muito mais DNA que o
dos procariotos, e portanto, apresentam mecanismos especificos
para a compactagao e organizacao deste DNA.

1 , 2 Ccm Purificagdo de DNA gendémico

DNA de um cromossomo de Drosophila melanogaster

DNA tem formato assimeétrico e rigido



DNA content of human chromosomes

Chromo  (Mpb) Chromo (Mpb)
some some
1 263 13 114 2 .
2 255 14 109 ' l "
3 214 15 106 ' 2
4 203 16 98
5 194 17 92 'l @g
6 183 18 85
7 171 19 67 *ERe Ll Ci@ 33
8 155 20 72
13 14 16 17 18
9 145 21 50 i S
10 144 22 56 Boftiogt: s
11 144 X 164
12 143 Y 59

« ~6,4 x 10° pb (célula dipléide)

Human Molecular Genetics. 2nd edition. . 2,2 M CoOMm primentO
Strachan T, Read AP.

New York: Wiley-Liss; 1999. ~6 um (nucleo)



Cromatina

Complexo de DNA e proteinas que
se encontra no nucleo das células
eucarioticas.



Formas da cromatina
Forma condensada 30 nm (isolado em forga |on|ca f|S|oIog|ca)
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Forma estendida 10 nm (isolado em baixa forga i6nica) 5|0_n'm

Figure 4-22 Molecular Biology of the Cell 5/e (© Garland Science 2008)



Histonas

Tipos e propriedades das histonas

* Proteinas mais abundantes na cromatina

* Histonas centrais: H2A, H2B, H3, H4

Histonas de ligacao: H1 H1* 22,500 244 30.8
 Proteinas pequenas, com carga positiva H2A 13,960 129 20.2
: ~ , H2B 13,774 125 22.4

» Histonas sao proteinas conservadas
H3 15,273 135 22.9
H4 11,236 102 24.5

*O tamanho destas histonas varia um pouco de espécie para
especie.

—Ser — Gly — Arg — Gly — Lys — Gly — Gly — Lys — Gly —Leu— 10
Gly —Lys — Gly —Gly — Ala —Lys —Arg — His —Arg—Lys — 20
Val—Len — My — Asp—Asn — lle —Gln — Gly — lle — Thr— 30
Lys — Pro — Ala — Ile —Arg — Arg —Leu— Ala —Arg— Arg— 40

Gly — Gly —Val =1ys —Arg — Ile —8Ber — Gly—len—lle — ' 50
Tyr — Glu — Glu — Thr — Arg — Gly — Val — Leu — Lys —[Mall— 60
Phe-—lea— Glu—Asn— Val — lle —Arg —Asp—Ala—V¥Val — 70

Thr — Tyr — Thr — Glu — His — Ala —[ll§ — Arg — Lys —Thr — 80

Val— Thr — Ala — Met—Asp—Val — Val —Tyr— Ala—ILeu— - 90

i — Me—— Gin— Glv— Mg — Thr — Len—Tyr — Gly — Phe — 100

Gly — Gly 102
Ex: Sequéncia de aminoacidos da H4
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Histone fold (enovelamento das histonas centrais)



Nucleossomos (unidade estrutural basica da cromatina)

Histone
octamer
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DNA de ligacao
(linker DNA)

H1, H2A, H2B, H3, H4
1: 2 : 2 : 2: 2

Tamanho do DNA que da 2 voltas no cerne de histonas ~ 146 pb



Estrutura tridimensional do nucleossomo
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A cromatina tem diferentes niveis de empacotamento

Modelo de
solendide

(6 nucleossomos/volta)|

Octameric histone cora

10 nm
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Histona H1: Histona de ligacao

« Conecta os nucleossomos
* Aumenta o grau de compactacao
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Figure 23-48 Fundamentals of Biochemistry, 2/e

configuracao fechada

configuracao aberta

H1 ‘arrives’

Nonspecific binding to
linker DNA

Globular domain
positions on
the nucleosome

N /= \n A7\

Structural changes
in chromatin

)

c
Hisone H1 N Do’

Nucleosome

Nature Structural & Molecular Biology 13, 305 - 310 (2006)



Endonucleases tem acesso Figure 19.7 Micrococcal nuclease digests chromatin
in nuclei into a multimeric series of DNA bands that can

ao DNA apenas na regiéo be separated by gel electrophoresis. Photograph
localizada entre os kindly provided by Markus Noll.

nucleossomos (DNA de ligacao)

core histones

linker DNA of nucleosome
W
NUCLEASE Digestao parcial
da cromatina gera
DIGESTS i uma ‘escada’
LINKER DNA 400 -» de ~200 pb.
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A fibra de 30 nm forma alcas
ligadas a proteinas da matriz
nuclear (plataforma)

30 nm Fiber

Nuclear

scaffold

Plataforma nuclear
formada por proteinas




Exemplo de proteina nao histénica da cromatina:
SMC (structural maintenance of chromosomes)

Condensinas (SMC2-SMC4)
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Figure 4-73c Molecular Biology of the Cell 5/e (© Garland Science 2008)
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Niveis de organizacao
superior da cromatina

Niveis de compactacao:
do DNA dupla fita até
0 cromossomo mitoético

shortregionof X0/ XNV Zpm

form of chromatin \

30-nm chromatin
fiber of packed
nucleosomes

section of
chromosome in

extended form 300 nm

condensed section
of chromosome

I/centromere

entire T
mitotic w 1400 nm
chromosome i
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https://www.dnalc.org/resources/3d
/08-how-dna-1s-packaged-
advanced.html



https://www.dnalc.org/resources/3d/08-how-dna-is-packaged-advanced.html
https://www.dnalc.org/resources/3d/08-how-dna-is-packaged-advanced.html
https://www.dnalc.org/resources/3d/08-how-dna-is-packaged-advanced.html

Compactacao da cromatina influencia a atividade do DNA na transcricao

configuracao aberta configuracao fechada

(eucromatina) (heterocromatina)
DNA acessivel a DNA transcricionalmente silenciado

maquinaria de transcri¢ao

N\

geneg that will
be transcnbed
a few hours
later

gene that is actively
baing transcribed
into RRNA

L

T,
normally ““"--__.‘.-
condensed regions
of chromatin

TREATMENT WITH
PAMCREATIC DMase |
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'’ Sitios de configuracéo aberta na

cromatina sao hiper-sensiveis a
digestao com endonucleases

"




Repressao e ativacao da expressao génica é
regulada por enzimas que modificam histonas
(como veremos adiante)

(Gene repression) (transcriptional activation)

A\




	Número do slide 1
	Número do slide 2
	Número do slide 3
	Número do slide 4
	Número do slide 5
	Número do slide 6
	Número do slide 7
	Número do slide 8
	Número do slide 9
	Número do slide 10
	Número do slide 11
	Número do slide 12
	Número do slide 13
	Número do slide 14
	Número do slide 15
	Número do slide 16
	Número do slide 17
	Número do slide 18
	Número do slide 19
	Número do slide 20
	Número do slide 21
	Número do slide 22

