sintese te RNA
(Transcricao)




* Producao de RNA a partir do DNA (molde);

* Ocorre no citoplasma (procariotos) ou nucleo das células
(eucariotos);

 Finalidade: levar informacao do DNA sob forma de RNA
de maneira a possibilitar a producao de proteinas de
acordo com a necessidade celular.

TRANSCRICAO




Sintese de RNA

Transcricdo = trechos especificos do genoma =»gene

Fia codificadorm = 5enso

Fita moide = anti-senso
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TRANSCRICAO X REPLICACAO
complementariedade por pareamento de bases (S)
todo RNA é transcrito a partir de DNA (S)
s0 uma fita do DNA de cada gene € molde, dependendo do promotor (D)
0 RNA néo fica ligado ao molde =»muitas copias (>1000/h/gene) (D)



- AENZIMA QUE CATALISA A SINTESE DO RNA —nao
requer primer (iniciador).

RNA polymerase

RNA

DNA

v
v

 Requer um promotor (sequéncias no DNA, antes do inicio de
transcricao, onde se liga a enzima RNA polimerase).

* Asubunidade sigma que reconhece os promotores de genes que devem ser transcritos.
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ETAPAS DO PROCESSO DE TRANSCRICAO

* Inicio — ligacao do complexo RNA Pol ao DNA

« Alongamento — adicao de nucleotideos ao RNA
crescente

- Termino — liberacao do RNA e da RNA polimerase




e RNA

http://www.youtube.com/watch?v=nNjbYfhfglo



http://www.youtube.com/watch?v=nNjbYfhfgIo
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INICIACAO

Ponto chave da regulacdo génica

A RNA-polimerase é composta de varias subunidades incluindo o fator sigma
enzima base + fator sigma = holoenzima RNA-polimerase

PROMOTOR: sequéncia especial que indica o ponto de inicio de transcricdo onde o

fator sigma da holoenzima se liga firmemente. Ha uma ampla gama de promotores +
fortes ou + fracos.

E. coli RNA polymerase
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E. coli apresenta varios fatores sigma

Gene Fator Uso

rpoD c/0 geral

rooS o estresse

rooH o532 choque térmico
rooE ok choque térmico
rpoN o4 caréncia de nitrogénio
fliA o528 (oF) sintese flagelar




Fatores de Transcricao

Enhancer
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TATA BOX Initiator
-25

* A RNA polimerase eucariota necessita varios fatores de
transcricao gerais e especificos




=» Iniciacao
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Figura 6-11 Ciclo de transcri¢do da
RNA-polimerase bacteriana. No passo
1, a holoenzima RNA-polimerase (cerne
da polimerase mais o fator o) forma-se
e, entao, localiza um promotor (ver
Figura 6-12), A polimerase desespiraliza
0 DNA na posi¢ao em que a transcrigao
esta para comegar (passo 2) e comega a
transcrever (passo 3). Essa sintese inicial
de RNA (algumas vezes denominada
“iniciagdo abortiva”) é relativamente
ineficiente. Entretanto, uma vez que a
RNA-polimerase tenha conseguido sin-
tetizar aproximadamente 10 nucleoti-
deos de RNA, ela rompe suas interagées
com o promotor no DNA e enfraquece,
finalmente terminando sua interagao
com ©. A polimerase agora troca para

o modo de extensao da sintese de RNA
(passo 4), movendo-se para a direita
sobre o DNA neste diagrama. Durante
o modo de extensao (passo 5), a trans-
cricdo é altamente eficiente, com a
polimerase deixando o DNA-molde e li-
berando o RNA recentemente transcrito
somente quando encontra um sinal de
terminagao (passos 6 e 7). Os sinais de
terminagao estdo codificados no DNA e
muitos funcionam por meio da forma-
¢ao de estruturas de RNA que desesta-
bilizam o contato da polimerase com

0 RNA (passo 7). Em bactérias, todas as
moléculas de RNA sao sintetizadas por
um Unico tipo de RNA-polimerase, e

o ciclo apresentado na figura tanto se
aplica a produgdo de mRNAs quanto a
producao de RNAs estruturais e catali-
ticos. (Adaptada de uma figura gentil-
mente cedida por Robert Landick.)



ALONGAMENTO OU EXTENSAO

Sitio de chegada de ribonucleosideos
trifosfato

Cadela crescente de RNA

DNA double helix

Sitio de reenovelamento Sitio de desenovelamento

Regido da hélice
DNA/RNA

PROCARIOTOS: ~50 nucl / s



TERMINO

as sequéncias de TERMINADORES sdo muito mais heterogéneas do que a dos
PROMOTORES =>» potencial de formar estruturas em grampo (ex: GCGC...)

A terminac¢ao bacteriana ocorre em um sitio distinto

Todas as seqliéncias
necessarnas a terminacao
estao na regiao transcrita

Um terminador intrinseco possui duas caracteristicas

=\
Um grampo no RNA
pode ser necessario




> Terminacio

% Rho (p) independente L,

Um terminador intrinseco possui duas caracteristicas
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> Terminacio

% Rho (p) Dependente

RNA polymerase paus;es at terminator and

% Proteina Rho (p) tho catches up
RNA polymerase transcribes DNA

-~

Rho attaches to recognition site on RNA

Rho unwinds DNA-RNA hybrid

1

Rho moves along RNA, following RNA

1

Termination: all components released
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Transcricao = Traducao — Degradacao

Ppp
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http://WWW.Youtube.com/watch?v=oBwixdl1lzvk ——



http://www.youtube.com/watch?v=oBwtxdI1zvk
http://www.youtube.com/watch?v=oBwtxdI1zvk

EUCARIOTOS

» Genomas de eucariotos maiores

> E. coli 900 genes por milhdo de pares de bases

» Drosophila melanogaster 110 genes por milhao de pares de bases

» Homo Sapiens 9 genes por milh&o de pares de bases

» RNA polimerase |
» RNA polimerase Il
» RNA polimerase IlI

Tabela 6-2 As trés RNA-polimerases de células eucarioticas

Genes do rRNA 5,85, 185 e 28S.
Todos os genes que codificam proteinas, além de genes que

<\RNA e codificam snoRNA, miRNA, siRNA e a maioria dos genes de
snRNA.
RNA-polimerase lil Genes de tRNA, rRNA 55, alguns snRNA e genes de outros
pequenos RNAs.

£ R A rndicanntacin am ailfra-o-

»Complexo de iniciacao (fatores gerais de transcricao — GTF)

»Presenca de nucleo — Processamento do RNA

»DNA empacotado



=» Promotores

% Promotores da RNA pol lI: elementos conservados curtos

Octamer GC CAAT GC TATA  franscription
box box box box box startpoint
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Inicio da transcricao
TATA box [

A

(B)

UTP, ATP

CTRGTP Y FOSFORILAGAO CTD

l_"‘- COMPLEXO DE INICIACAO DE TRANSCRICAO
TBP TFID

TFIB

ATIVIDADE HELICASE E

DISSOCIACAO DA MAIORIA
e DOS FATORES GERAIS

DE TRANSCRICAO
Yo

—W}\/ CTD = dominio C-terminal = 52 repeticoes de 7 aa
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Y Inicio da sintese de RNA
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CTD — dominio da cauda carboxilica







exa in vivo!ll

r— Proteina ativadora

E— . H H H E s T
— TATA box —
Estimulador Inicio da

(sitio de ligacao para LIGAGCAO DOS FATORES GERAIS DE ~ transcricao

a proteina ativadora) TRANSCRICAO, RNA-POLIMERASE,
MEDIADOR, COMPLEXOS DE
REMODELAGAO DE CROMATINA E
ENZIMAS MODIFICADORAS DE HISTONAS

Complexo de
remodelagao
de cromatina

V4
' Mediador
\

N\

S . Enzima modificadora
l o e de histona

INICIO DA TRANSCRICAO



=» Sintese de DNA e RNA a partir de RNA
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Diferencas entre procariotos e eucariotos:

Procariotos:
1. mRNA transcrito € maduro e traduzido sem modificacoes.

2. mRNA comeca a ser traduzido antes de terminar a transcricao
(transcricao e traducdo s3o acopladas).

3. mMmRNAs s3o policistrénicos, ou seja contém informacao para
codificar mais de um gene.

Eucariotos
1. mRNA n3o @ maduro (pré-mRNA); tem que ser processado.

2. Transcricdo e traducao ndo sao acopladas (mRNA tem que ser
exportado para o citoplasma antes da traducao).

3. mMRNAs sao monocistronicos.



a) Prokaryote

b) Eukaryote




Comparacao entre as RNA polimerases de procariotos e eucariotos

Eukaryotic RNA polymerase
TFIID i
i
/ TFIIF)
DNA ,
RNAPI

E. coli RNA polymerase

DNA

Figure 6.30
Companson of eukaryotic and prokaryotic RNA polymerases reveals that these enzymes differ
in complexity,



