XENETICA MOLECULAR estuda os xenes dende un punto de vista molecular: que molécula porta a info xenética, como a almacena, como a expresa.

Xene (xenética molecular): segmento de ADN que contén a informacién necesaria para, mediante transcricién e traducidn, sintetizar unha proteina. En procariotas son
continuos; en eucariotas non (exdns codifican, intréns non). Xenes inclien as secuencias de inicio e final.

Xene (xenética mendeliana): unidade de herdanza que pasa de xeracion a xeracion.

Xenoma: conxunto de xenes dun organismo.

DOGMA CENTRA DA BIOLOXiA MOLECULAR indica o fluxo da informacidn xenética nos seres vivos.
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1. REPLICACION: proceso de sintese dunha copia exacta do ADN dunha célula
para que na divisién cada filla poida recibir exactamente a mesma informacion
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Proceso e enzimas implicados (procariotas e eucariotas):

e Helicasas separan febras rompendo as pontes de hidréxeno. Topoisomerasas
e xirasas van desfacendo as torsiéns. Proteinas SSB mantefien febras
separadas.

e A copia iniciase en varios puntos de iniciacién 6 mesmo tempo. Férmase a
burbulla de replicacién e as forcadas de replicacion.’

e ARN polimerasa ou primasa sintetza o ARN cebador.

e Aduplicacién ocorre 6 mesmo tempo nas 2 febras: a ADN polimerasa vai
lendo sempre en sentido 3°->5’, as novas cadeas crecen en sentido 5 ->3".
Corrixe erros.

Febra condutora: necesita un tnico ARN cebador. A copia é rapida pg non ten

obstaculos. Febra retardada: realiza a copia en pequenos fragmentos de Okazaki,

cada un necesita un ARN cebador. Copia mais lenta porque ten que esperar a que
as 2 cadeas se abran.

e Exonucleasa elimina os fragmentos de ARN cebador.

e Ligasa une os fragmentos de ADN.

2. TRANSCRICION: proceso de sintese e maduracién do ARN m.
e ARN vai ser complementario 6 segmento (xene) de ADN copiado.
e ARN esta formado por ribonucleétidos.
e ARN non ten timina, ten uracilo.
e Obtense un ARN transcrito primario, que despois pode sufrir maduracion.
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Iniciaciéon: ARN polimerasa detecta nunha das 2 febras a secuencia de inicio
(centro promotor). A sta localizacién marca a febra e o punto de inicio.
Elongacion: ARN polimerasa separa as febras, forma a burbulla. Percorre o ADN en
sentido 3’->5" e engade os ribonucledtidos complementarios. A cadea de ARN
crece en sentido 5°->3". A enerxia necesaria é aportada por ribonucleétidos 3P.
Terminacion: ARN polimerasa chega a secuencia que lle sinala fin. Deixa de copiar.
Sepdranse ADN, ARN e ARN polimerasa.

Maduracion: o ARN sintetizado xa € ARNm; ARNr e ARN t necesita maduracion.
TRANSCRICION EN EUCARIOTAS

Transcribese o xene completo, con intréns (non codifican)e exdns (codifican).

Na maduracién eliminanse o ARN correspondente ds intrdns.

Existen 3 tipos de ARN polimerasa.

Iniciacidn: ARN pol recofiece o centro promotor TATA, que sinala a febra molde.
Elongaciéon: ARNpol le en sentido 3°->5’, engade nucledtidos complementarios. O
ARN crece en sentido 5 ->3". No extremo 5" Unese o casquete 5" (metil GTP).
Terminacion: a copia remata cando se transcribe a secuencia de finalizacién.
Engadese no extremo 3’cola de poli A.

Maduracién: o ARN transcrito primario sae do nucleo. No citoplasma eliminanse
os fragmentos correspondentes ds introns; empalmanse os dos exéns.




XENETICA MOLECULAR (continuacion)

Cédigo xenético: cddigo que marca as correspondencias entre
os tripletes (codéns) do ARNm e os aminodcidos das proteinas.
E o cédigo que permite traducir o idioma ARN (4 letras) a idioma
proteina (20 aa).

As caracteristicas son:

e Dexenerado ou redundante: varios coddns codifican para un mismo aa.

e Universal: é o mesmo para tédolos seres vivos, a excepcion de mitocondrias e algunhas bacterias.

e Altamente especifico: cada coddn se corresponde con un Unico aa.
e Non presenta solapamentos nin descontinuidades: tripletes lense un tras do outro 5°->3"; unha
base non pode pertencer a 2 tripletes 6 mesmo tempo nin quedar solta.

3.TRADUCION

Sintese de proteinas a partir do ARNm que fora transcrito no

nucleo a partir dun xene do ADN. Sucede no citoplasma:

ribosomas

Moléculas implicadas:

e ARNmM: porta a informacién transcrita dun xene.

e ARNr: forma os ribosomas (sitios P e A).

e ARNt: achega o aa que corresponde a cada codén ou
triplete. Cada ARNt ten un anticodén que é complementario
6 codén do ARNm.
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L L que codifican un aa.
e Aminodcidos: estan dispersos

e Enzimas.
e Enerxia en forma de ATP e GTP.

TERMINACION: cando A é ocupado por codéns de terminacién
(STOP) non se produce a union con ningun ARNt. O sitio é
ocupado por un complexo proteico (factor de terminacion) que
provoca a liberacidn da proteina e a separa cién dos ARNm e
ARNt do ribosoma, e das 2 unidades deste.

Activacién dos aminoacidos: unién de cada aa co seu correspondente ARNt.

INICIACION: a traducién comeza polo extremo 5 do ARNm e continua cara o 3 (sentido 5°->3).
ARN m Unese 4 subunidade menor do ribosoma no triplete que marca inicio AUG.

ARNt co anticoddn correspondente (UAC) Unese & cadea; porta metionina.

Unese a subunidade superior do ribosoma.

O proceso precisa enerxia en forma de GTP. Queda constituido o COMPLEXO DE INICIACION.
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ELONGACION: unién de aa 4 cadea peptidica. Cada aa Unese polo extremo COOH do previo (polo
gue na cadea peptidica o NH, coincidira co extremo 5 do ARNm). Empeza coa unién do 22 aa e
remata coa unién do ultimo.

Establécese o enlace peptidico
(enzima peptidil transferasa).
Metionina separase do seu ARNt.

P ocupado polo ARNt con Met.
A esta libre.

Achégase o ARNt co anticodén correspondente
6 seguinte codén (sentido 5'->3).

TRASLOCACION: ARNt da Met deixa libre o sitio P.
O ribosoma desprézase 3 bases hacia 3’ P queda ocupado polo ARNt de Arg.
Un novo triplete de ARNm ocupa A. O proceso volve a empezar.
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XENETICA MOLECULAR (continuacion) REGULACION XENICA

As células aforran enerxia (economia celular) sintetizando unicamente as proteinas que necesitan en cada momento: regulan a expresion dos seus xenes. A regulacion

xénica sucede durante a TRANSCRICION.

PROCARIOTAS.

OPERON: conxunto de xenes que regula a expresién dun xene ou conxunto de xenes, e por tanto a sintese de proteinas determinadas.

Formado por:

e Xenes estruturais: codifican a sintese de proteinas
implicadas nun proceso metabdlico.

e Xene regulador: codifica a proteina que vai actuar
como represora. A represién actua cando a proteina
se une O operador, impedindo o avance da
transcricién.

e Indutor: substrato ou composto que induce a
expresion dos xenes.

e Elementos de control: promotor e operador.
Promotor: secuencia d que se une a ARN polimerasa
para iniciar a transcricion.

Operador: secuencia de nucleétidos situada entre P e
0s xenes estruturais. E a secuencia & que se une a
proteina represora, impedindo o avance da ARN pol.
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REGULACION XENICA EN EUCARIOTAS

e Todalas células dun organismo pluricelular (eucariota)
contefien os mesmos xenes.

e Na diferenciacidn celular (especializacion) cada tipo
de célula anula aqueles xenes que non vai precisar.
Hai >200 tipos de células.

e Unicamente quedan activos os xenes que necesita
cada tipo de célula para cumprir a sta funcién.

e A anulacién producese cun super-enrolamento do
ADN que contén os xenes que non son necesarios.

HETEROCROMATINA: parte do ADN super enrolada,
non transcribible.
EUCROMATINA: parte do ADN accesible, transcribible.

Exemplo: operdn da lactosa (E. coli):

Xenes estruturais codifican a sintese das proteinas
gue metabolizan a lactosa (rompen a lactosa para
obter glicosa; lactosa: glicosa+galactosa). A célula
sintetiza esas proteinas so cando as precisa.

Xene regulador codifica a proteina represora.

Indutor: derivado da lactosa, controla & proteina
represora.

CASO 1. A célula ten glicosa™ NON necesita
metabolizar lactosa =NON necesita as proteinas.
1. A célulasintetiza a proteina represora.
2. A proteinarepresora Unese 6 OPERADOR.
3. ARN pol non pode avanzar; non se produce a
transcricién dos xenes nin a sintese das
proteinas que rompen a lactosa.
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CASO 2. A célula NON ten glicosa—=>necesita

metabolizar lactosa = necesita as proteinas que

rompen a lactosa.

1. A célulasintetiza a proteina represora.

2. indutor (derivado da lactosa) Unese & proteina
represora.

3. A proteina represora perde a sUa estrutura 3D
e a sua funcionalidade. Non se pode unir a O.

4. ARN pol avanza sen obstéaculo.

5. ARN pol transcribe as proteinas que rompen a
lactosa.

6. AS proteinas son sintetizadas e a célula obtén
glicosa.
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En eucariotas o control xénico é menos
cofiecido. Lévase a cabo con HORMONAS:

Hormonas lipidicas: atarvesan a membrana celular,
unense a un receptor e chegan 6 nucleo, onde activan
a transcricidn de certos xenes.

Hormonas proteicas: non poden atravesar a
membrana e actlan a través de substratos
intermediarios, mensaxeiros.




XENETICA MOLECULAR. MUTACIONS

Mutacioén: variacion brusca e espontanea que afecta 6 ADN dun individuo. Poden manifestarse ou non. Tefien grande importancia en procesos evolutivos, xa que crean
variabilidade xenética nas especies, sobre a que actuard a seleccién natural.

TIPOS DE MUTACIONS

e Segundo o grao afectacion:
Perxudiciais.

Beneficiosas.
Neutras.

e Segundo as células afectadas:
Somaticas: non se transmiten.
Sexuais: transmitense 4 descendencia.

e Cantidade de material xenético afectado.
Xénicas: afectan & secuencia dun xene (pares
de nucledtidos).

CromosOmicas: afectan a xenes completos
dentro dun cromosoma.

Xendmicas: afectan é nimero de cromosomas
no cariotipo.

e Segundo as causas:

Espontaneas: erros no proceso de replicacion
ou na meiose (naturais).

Inducidas: debidas a factores externos,
ambientais, provocadas por axentes
mutdxenos. Fisicos (radiacions) ou quimicos
(exposicion a determinadas substancias).

MUTACION XENICA ou PUNTUAL: afecta a un

Unico par de bases da secuencia dun xene.

® Por substitucién: unha base substitue a outra.

e Por corremento na pauta da lectura: delecidon
(falta unha base) ou insercion (hai unha base
extra).

IMPORTANCIA dependera da secuencia afectada

e da sua influencia sobre a cadea de aminodacidos.

¢ O novo triplete codifica para o mesmo aa que o
orixinal.

¢ O novo triplete codifica para un aa similar 6
orixinal.

¢ O novo triplete codifica para un aa diferente.

Cambia a secuencia de aa na proteina
sintetizada e se desequilibra a estrutura.

A/s mutacidon/s puntuais poden producir
enfermidades ou non ter efectos

(silenciosas/silandeiras).

MUTACIONS XENOMICAS: alteracién do numero de cromosomas dun individuo con respecto 6
cariotipo propio da especie. Son relativamente comuns en vexetais; son letais ou orixinan fenotipo

anormal en animais. Hai dous tipos:

EUPLOIDIAS: alteracidn no nimero de x0gos cromosémicos.
Monoploidia: o individuo ten un Unico xogo de cromosomas (n). Normal en fungos e alglns animais

machos.

Poliploidia: organismos que tefien mais de 2 xogos de cromosomas. P.ex.: 3n (triploides), 4n

(tetraploides). Comun en plantas.

ANEUPLOIDIAS: individuos tefien variacion no nimero de cromosomas (de mais ou de menos). Ex:
Trisomia: os individuos afectados/as tefien 3 cromosomas en lugar de 2 nalgin par (2n+1). Ex:

Trisomia 21 (sindrome de Down).

Monosomia: os individuos afectados/as tefien 1 cromosoma en lugar de 2 nalgln par; a carencia

dun cromosoma autosémico é letal.

MUTACIONS CROMOSOMICAS:

e Cambio no nimero de xenes dun cromosoma:
Delecidn: perda dun segmento no medio do cromosoma.
Deficiencia: perda dun segmento no extremo do
cromosoma.
Duplicaciéon: hai un segmento repetido.

DELECION: falta xene central (C).

®

DEFICIENCIA: falta xene no extremo (A).

@ [B]c[B][C] DUPLICACION DE XENES

e Cambio na disposicién dos xenes nun cromosoma.
Inversion: segmento cromosémico xira 1802
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Translocacion: cambio de localizacién dun segmento

cromosomico, que se traslada a outro lugar dentro do
mesmo cromosoma, do seu homélogo ou doutro calquera.

aumento diminucion

nversion

Translocacion reciproca
ABCDE FGH MNOCDE F GH
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Translocacion non reciproca (transposicion)
ABCDE FGH ADE FBCGH
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MUTACIONS E EVOLUCION

As mutaciéns son unha fonte de variabilidade xenética nas
especies. Poden supofier unha vantaxe fronte a un cambio
ambiental (adaptacidn) e por tanto ser perpetuadas grazas a
seleccién natural. As mutaciéns son o motor da evolucién xa
que causan a aparicion de novos xenes.

Mutacion =>cambio=> adaptacion => seleccion natural




