
Replicação do DNA



Mapa do cromossomo de E. coli



- Tamanho 5.500 kb

- Ordem de compactação 103,

Cromossomo bacteriano
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Histórico

Síntese DNA: Enzimas com fidelidade e velocidade

extraordinárias

Elucidação dos mecanismo de replicação em  E. coli:

1953: Modelo estrutural de  James Watson e Francis Crick;

1957: Mattew Meselson e Franklin Stahl



Experimento de Meselson-Stahl

Hipóteses



Cultivo de E. coli em

meio contendo

NH4Cl

Conclusão: 

Replicação DNA é 

semiconservativa



????

• A fita de DNA parental é totalmente desenrolada

antes que cada uma seja replicada?

• Onde se inicia a replicação?

• Em que sentido ocorre a replicação?



John Cairns (1960)

E. coli + Timina 3H

DNA

Autoradiografia

- Cromossomo: grande círculo;

- DNA com alça extra - fitas de 

DNA radioativas;

Histórico



Formação de uma 

Forquilha de 

replicação



Como ocorre a replicação?

Replicação 

Unidirecional

Replicação                      

Bi - direcional



Síntese de DNA
Maquinaria de 

replicação –

DNA polimerase

Síntese somente no sentido 5’➔ 3’



Maquinaria de replicação

• Processo complexo;

• E. coli : pelo menos 5 DNA polimerases;

• Eucariotos: diversos tipos.



DNA polimerase



DNA polimerase III



DNA polimerase III

Estrutura dimérica



REPLISSOMO

1- Núcleo catalítico (cerne)

• subunidade α

• atividade DNA polimerase 5’-3’

• subunidade ε

• atividade de revisão 3’-5’

• subunidade θ

• estimula a atividade exonucleásica

• montagem do cerne

2 - Subunidade τ

• Une os 2 núcleos catalíticos

3 – Braçadeira (2 subunidades β)

• Fixa o núcleo catalítico na fita molde

4 - Carregador da braçadeira

• Complexo γ: grupo de 5 proteínas

• Posiciona a braçadeira no DNA



Síntese de DNA

• Conservado em todas as espécies;

3 etapas:

• Iniciação;

• Alongamento;

• Terminação.



Mapa do cromossomo de E. coli



•Iniciação: A replicação se inicia na Origem

Fase 1: Síntese de DNA



• Iniciação: A replicação se inicia na Origem

DUE – elemento de desenrolamento do DNA.

DUE

A=T

Proteína iniciadora

• 245 pb;

• 2 tipos de seq: 5 repetições 9pb (sítio R) e região rica A=T (DUE)

• sítios adicionais (I): ligação de outras proteínas.

Fase 1: Síntese de DNA



• Iniciação: Proteínas necessárias

Síntese de DNA



DUE

Iniciação

HU e outras pt: falicitam o dobramento do DNA. Criação da forquilha de 

replicação

Síntese de DNA

• Iniciação: Proteínas necessárias



Regulação da replicação - Iniciação

Iniciação

• ÚNICA FASE DA REPLICAÇÃO QUE É REGULADA –

A replicação ocorre apenas uma vez em cada ciclo

celular

Regulação

• Hidrólise ATP – DnaA;

• Regulação temporal - metilação do DNA em oriC– Dam

metilase



DUE

Hidrólise do ATP

- DnaA + ATPase – hidrólise ATP

Forma ativa Forma inativa

Regulação da replicação

Iniciação

HU e outras pt: falicitam o dobramento do DNA. Criação da forquilha de 

replicação

Regulação da Replicação



Ribonucleotídeo redutase

Repressor

X

Regulação da Replicação

Repressor

X

Ativador



Estrutura RNA polimerase

Ligação Proteína DNA

DNA
Proteina

RNApol



Metilação do DNA

Regulação da Replicação

Modificação covalente do DNA com um

grupamento metil (CH3) - transferido da S-

adenosilmetionina pela ação de uma

família de DNA metiltransferases.

Importante para o sistema de Reparo do

DNA



Fase 2: Alongamento

- Fase de alongamento apresenta duas operações: síntese fita contínua e fita

descontínua;

- Formação da forquilha de replicação: REPLISSOMO



A replicação de DNA é semi-descontínua

• Filamento líder (contínuo)
– Fita molde está no sentido 3’➔ 5’

– Síntese contínua no sentido 5’➔ 3’

• Filamento tardio (descontínuo)
– Fita molde está no sentido 5’➔ 3’

– Síntese descontínua no sentido 5’➔ 3’

– Para isso, ocorre a síntese no sentido 5’➔ 3’ de pequenos

fragmentos que são posteriormente conectados covalentemente

– Fragmentos de Okazaki (1000-2000 nucleotídeos)

Fase 2: Alongamento



E. coli – 1000 a 2000 nt

Eucariotos - 150 a 200 nt

Síntese DNA: 5’     3’

Fita contínua

Fita descontínua

Fase 2: Alongamento

Ligase



Fase 2: Alongamento



Fase 2: Alongamento - Replissomo



Alongamento



Alongamento



Primers RNA

Etapas finais da síntese dos segmentos da fita descontínua

Remoção primers – DNAp I

-atividade 5’     3’ exonucleásica



Múltiplas cópias seq. Ter: Ter-Tus  
bloqueio da replicação

Sequências de Terminação 

Ter (20pb)

Fase 3: Terminação
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