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Para quê estudar reparo do DNA?

Principais especialidades envolvidas:

- Oncologia (Clínica Médica, Cirurgia, Pediatria)

- Geriatria

- Dermatologia

- Neurologia

- Imunologia

- Endocrinologia

- Oftalmologia

- ...

Indústria farmacêutica (teste de novas drogas)

Novas terapias (CRISPR)



Quais os principais mecanismos de reparo do DNA?

(slide da Profa. Aparecida) 

Tipos de Dano
Principal Mecanismo de 

Reparo

1

Base modificada quimicamente

(oxidação, desaminação, metilação

etc.)
BER - Reparo por excisão de 

base
Deleção de uma base (sítio apurínico

ou apurimidínico)

Quebra de fita-única de DNA

Distorção da dupla-hélice (dímeros

de pirimidina) NER - Reparo por excisão de 

nucleotídeo

2 Ligação cruzada intra-cadeia



Tipos de Dano
Principal Mecanismo de 

Reparo

3

Base malpareada por erros na

replicação do DNA
MMR - Reparo por

malpareamentoPequenas inserções ou deleções

devido ao deslocamento durante a 

replicação

4 Quebra na fita dupla de DNA

HR - recombinação homóloga

NHEJ - Junção das 

extremidades não homológas

Quais os principais mecanismos de reparo do DNA?

(slide da Profa. Aparecida) 



Principais Mecanismos de Reparo

• Reparo por excisão de base

• Reparo por excisão de nucleotídeo

• Reparo por malpareamento (mismatch)

• Recombinação homóloga

• Junção das extremidades (pontas) não homólogas

Obs: há outros!



Gene, doença, mecanismo de reparo



Resumo bem simplificado – fácil de entender

(lembre-se dele nas outras partes do GD)

https://www.youtube.com/watch?v=vP8-5Bhd2ag



Geral – Enzimas Importantes

Helicase

Endonuclease

Exonuclease

Polimerase

Ligase



REPARO DIRETO: FOTOREATIVAÇÃO
(slide da Profa. Aparecida) 

 São processos celulares

que reparam dimeros de

timina induzidos pela UV.

Não ocorre em

humanos



REPARO DIRETO: REMOÇÃO
(slide da Profa. Aparecida) 





Principais doenças e seus mecanismos de reparo





Prof. Dr. Menk – Instituto Biociências – USP –

População Brasileira

Ver OMIM

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

Xeroderma Pigmentoso



FORMAÇÃO DE DÍMEROS DE PIRIMIDINA
(slide da Profa. Aparecida) 



Reparação por Excisão de Nucleotídeo (REN)

1. Reconhecimento da lesão

2. Incisão da fita lesada em ambos os lados da lesão

3. Excisão do seguimento contendo a lesão

4. Síntese do novo seguimento de DNA e Ligação



NUCLEOTÍDEO EXCISION REPAIR (NER)
(slide da Profa. Aparecida) 



http://highered.mheducation.com/sites/

dl/free/0072835125/126997/animation33.

html





Síndrome de Wener

- “Progéria do adulto” 

- CUIDADO para não confundir com outras síndromes progeroides

(síndrome de Hutchinson-Gilford, síndrome de Cockaine). Esse 

erro é muito comum de se ver em aulas e na Internet. 

- Várias alterações de reparo

- OMIM





Síndrome de Bloom

Troca de cromátides irmãs



REPARO POR RECOMBINAÇÃO 
HOMÓLOGA (SLIDE DA PROFA. APARECIDA)



REPARO POR RECOMBINAÇÃO 
HOMÓLOGA(SLIDE DA PROFA. APARECIDA)





SINDROME DE LYNCH

SL IDE  DA PROFA.  APARECIDA



REPARO DE MALPAREAMENTO
(slide da Profa. Aparecida) 



http://highered.mheducation.com/sites/dl/free/0072835125/

126997/animation34.html

Observar que o filme é para E. coli

Malpareamento - Mismatch

http://highered.mheducation.com/sites/dl/free/0072835125/126997/animation34.html




REPARO DE MALPAREAMENTO
(slide da Profa. Aparecida) 

MMR é o principal sistema de reparo e ocorre durante a 

replicação do DNA

Mutação por perda de função em genes do sistema MMR 

podem resultar em uma instabilidade global do DNA .

Células com deficiência da maquinaria MMR, a taxa de 

mutação pode aumentar 1000 vezes





Ataxia-telangectasia

- Protótipo de doença relacionada às alterações 

de reparo – complexa

- Gene ATM (“sensor” de danos)

- Junção de extremidades (pontas) não 

homólogas

- Padrão de herança AR

- Neurologia. Por quê?

- Alterações dermatológicas

- Alterações oftalmológicas

- Alterações imunológicas

- OMIM







Repare que há outras ataxias



ATAXIA ESPINOCEREBELAR-
EPILEPSIA(slide da Profa. Aparecida) 

DOENÇAS NEURODEGENERAT IVAS

O Locus hOGG1 apresenta várias isoformas. Algumas codificam enzimas que

localizam-se nas mitocôndrias e têm atividade glicosilase para reparar lesões do DNA 

mitocondrial



REPARO DE EXCISÃO DE BASES NO 
DNA MITOCHONDRIAL

(slide da Profa. Aparecida) 

O DNA mitocondrial está mais sujeito a danos com as espécies reativas de 

oxigênio comparado ao DNA nuclear

O número de bases oxidadas no DNA mitocondrial é 2-3 vezes maior que no 

DNA nuclear.

O SNC tem alta demanda energética utilizada principalmente para manter a 

distribuição iônica através da membrana e para função sináptica

Perda da integridade mitocondrial está associada com neurodegeneração



REPARO DE EXCISÃO DE BASES NO
DNA MITOCHONDRIAL

(slide da Profa. Aparecida) 



MECANISMOS DE REPARO DO 
DNA MITOCHONDRIAL

(slide da Profa. Aparecida) 


