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Expresion génica: transcripcion

Deberdn quedar bien claros los siguientes puntos:

‘El "dogma” central del flujo de la informacion genética ->
el RNA como intermediario

‘Propiedades del RNA

‘Clases de RNA

‘El mRNA, el mensajero

‘La transcripcidn: iniciacion, elongacion y terminacion

‘La transcripcidn en eucariotas: modificaciones
(procesamiento) transcripcionales, intensificadores
*Transcripcion inversa y todas las posibles direcciones del
transferencia de informacion genética

-Actividad enzimatica del RNA

‘RNA de interferencia (RNAI)

Dr. Antonio Barbad
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El "dogma” central del flujo de la
informacion genética

DNA

Protein

Dr. Antonio Barbadilla
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Dr. Antonio Barbadilla
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Propiedades del RNA

dUna cadena, no doble hélice.
Apareamiento intramolecular -> RNA
contorsionista molecular

QdAzlcar ribosa (OH en el carbono 2')
dEsqueleto azldcar-fosfato en posiciones
5'-3' del azdcar como DNA

Uracilo en vez de Timina, se empareja
con Adenina, y también con Guanina
cuando se pliega (no en la transcripcidn).
dCatalizador bioldgico -> Ribozima
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RNA: contorsionista molecular

El emparejamiento intramolecular de nucleétidos produce un
plegamiento de la molécula de RNA

Dr. Antonio Barbadilla \ /

Asw
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Tipos de RNA

RNA mensajero (mMRNA)

dRNA funcional

ARNA de transferencia (tRNA)

ARNA ribosomico (rRNA)

LRNA nuclear pequeio (snRNA)
OMicroRNA (miRNA)

RNA de interferencia pequeiio (siRNA)

Dr. Antonio Barbadilla
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TRANSCRIPCION

Funcion: la formacion del transcrito de RNA
mediante la catdlisis de la unidn de
nucledtidos libres a la cadena molde del
DNA formando una monohebra de RNA.

Propiedades que hacen posible la sintesis del transcrito de RNA

1. COMPLEMENTARIEDAD ENTRE BASES
A-U,C-6,6-C, T-A

2. UNION DE PROTEINAS ESPECIFICAS AL DNA (RNA
Polimerasa y otras proteinas que actian como factores de
transcripcion).

Dr. Antonio

Asw
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~ Nomenclatura de las
cadenas en relacién
a la transcripcion

Cadena

mactiva de __

DNA

(no transcrica)

i Cadena
,."i’" G GC molde de
4+ A A-1 DNA
T L=A (transcrita)
G
-e‘l
RNA
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Orientacion y nomenclatura de las cadenas en
relacion a la transcripcion

(5)" CGCTATAGCG (3’) 2 cadena codificadora del DNA
(3°) GCGATATCGC (5°) =2 cadena molde del DNA

(5°) CGCUAUAGCG (3°) =2 transcrito de RNA

Dr. Antonio Barbadilla
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¢Qué cadena de la doble hélice es la
codificadora?

Depende de cada gen, no es un
propiedad del cromosoma.

Orientacion de la transcripcidn

E. coli chromosome

RNA transcripts

gene d Qenea e

5000 nucleotide pairs
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Dr. Antonio Barbadilla
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Orientacidn de la transcripcion

(a) Cadena sin sentido Cadena molde
del gen 1 RNA del gen 2

Cadena molde RMNA Cadena sin sentido .
Polimerasa del gen 1 del gen 2 Polimerasa
de RNA de RNA
Gen 1 Gen 2

Figura 10-6a. Transcripciin de dos genes.
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RNA polimerasa

Enzima compleja, no requiere primer
(cebador), no funciona la correccion de
errores

‘Procariotas: sdlo un tipo. Con multiples
subunidades.
ELColy/:

factor sigma iniciacién + CORE
(holoenzima)

Eucariotas: 3 tipos
I ->rRNA
IT -> mRNA
ITII -> tRNA, snRNA, rRNA 55

&/ﬂly 14
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RNA polimerasa

PROCARIOTAS

* En procariotas una sola polimerasa (RNA
Polimerasa) se encarga de transcribir el DNA en
las diferentes clases de RNA

ESTRUCTURA (E. coli)

* Se compone de 5 subunidades: 2 subunidades o
idénticas, B, B', w, mas el cofactor .

» El cofactor o tiene la propiedad de disociarse del
resto de subunidades durante el proceso dejando
el ndcleo central de la enzima al descubierto.

- HOLOENZIMA = 5 subunidades (con cofactor o)
-> ACTIVA

- APOENZIMA = 4 subunidades ( el cofactor o
disociado) > INACTIVA

Dr. Antonio Barbadilla

&/gyg 15



http://biologia.uab.es/dgm/cv/barbadilla prados.asp

RNA polimerasa
PROCARIOTAS

-2 subunidades a = ensamblan el enzima
y promueven interacciones

‘B = actividad catalitica

‘B’ = se une al DNA

‘w = ensamblaje y regulacién expresion
‘o = Se une a las regiones promotoras y

posicional a la holoenzima en el sitio de
inicio Downstream DNA

f

B’ clamp

APOENZIMA = 4 subunidades

Dr. Antonio Barbadilla
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Upstream DNA
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RNA polimerasa

Ciclo de la RNA pol bacteriana
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Etapas de la transcripcion

-Iniciacion:
-Secuencias promotoras (se une la RNA polimerasa)
‘Procariotas: Secuencias consenso Pribnow (-10
pb aguas arriba) y region -35 pb

Secuencias de diferentes promotores de E. colf

tyr tRNA TCTCAACGTAACACTTTACAGCGGCG CGTCATTTGATATGATGC « GCCCCGCTTCCCGATAAGGG
rrn D1 GATCAAAAAAATACTTGTGCAAAAAA - - TTGGGATCCCTATAATGCGCCTCCGTTGAGACGACAACG
rrn X1 ATGCATTTTTCCGCTTGTCTTCCTGA « GCCGACTCCCTATAATGCGCCTCCATCGACACGGCGGAT
rrn (DXE), CCTGAAATTCAGGGTTGACTCTGAAA - - GAGGAAAGCGTAATATAC -GCCACCTCGCGACAGTGAGC
rrn E1 CTGCAATTTTTCTATTGCGGCCTGCG» - GAGAACTCCCTATAATGCGCCTCCATCGACACGGCGGAT
rrn Al TTTTAAATTTCCTCTTGTCAGGCCGG « AATAACTCCCTATAATGCGCCACCACTGACACGGAACAA
rrn A2 GCAAAAATAAATGCTTGACTCTGTAG » CGGGAAGGCGTATTATGC - ACACCCCGCGCCGCTGAGAA
A PR TAACACCGTGCGTGTTGACTATTTTA-CCTCTGGCGGTGATAATGG »  TTGCATGTACTAAGGAGGT
APL TATCTCTGGCGGTGTTGACATAAATA«CCACTGGCGGTGATACTGA - « GCACATCAGCAGGACGCAC
T7 A3 GTGAAACAAAACGGTTGACAACATGA-AGTAAACACGGTACGATGT -ACCACATGAAACGACAGTGA
T7 A1 TATCAAAAAGAGTATTGACTTAAAGT s CTAACCTATAGGATACTTA« CAGCCATCGAGAGGGACACG
T7 A2 ACGAAAAACAGGTATTGACAACATGAAGTAACATGCAGTAAGATAC - AAATCGCTAGGTAACACTAG
fd vill GATACAAATCTCCGTTGTACTTTGTT»+TCGCGCTTGGTATAATCG» CTGGGGGTCAAAGATGAGTG
-35 =10 +1 .
Secuencia consenso de los promotores
-35 region 15-17 b =10 region
TTG. T g
Typical Bacterial Promoter -10 region of E. coli promoters

2.0

82 8478 6554 48 1

K =

35 {17 pp»_10 i 5107

Dr. Antonio Barbadilla \ +

HeP TATAAT ol el
> 18 80 95 45 50 60 96 : 0 5
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Etapas de la transcripcion

-Iniciacion:
-Secuencias promotoras (se une la RNA polimerasa)
‘Procariotas: Secuencias consenso Pribnow (-10
pb aguas arriba) y region -35 pb

Typical Bacterial Promoter -10 region of E. coli promoters
82 84 78 65 54 48 S
TGACA
-35 -10 tss 1
" 2 10~
\ 1
TATAAT -
80 9545 50 60 96 T P —— _— L
-, =i =i = T
0 a5

‘Weblogo 20

*Eucariotas: Caja TATA (-25 pb) y CAAT (-70
pb)

Dr. Antonio Barbadilla

&/Qgﬂ 19
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/' . Regién promotora
\ Holoenzima

(a)

La polimerasa de RNA La polimerasa se une
rastrea la doble hélice al promotor y forma
un complejo cerrado

La polimerasa desenrrolla
el DNA y forma un complejo
abierto @

Comienza la transcripcion
INANNANNANNNANN

Figura 10-9. Iniciacién de la transcripcién.
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Etapas de la transcripcion

-Iniciacion:

-Secuencias promotoras (se une la RNA polimerasa)
‘Procariotas: Secuencias consenso Pribnow (-10
pb) y regidn -35 pb
*Eucariotas: Caja TATA (-25 pb) y CAAT (-70
pb)

*Elongacion:
5'->3'
*Enrollamiento aguas arriba (5") y desenrollamiento
aguas abajo (3°) del DNA

*Terminacion:
-Dependiente del factor Rho
it NAdependiente de Rho

Asw,
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Rewinding

Transcription bubble

Nontemplate
strand

RNA

RNA-DNA Active site

5" hybrid, 8 bp

Direction of transcription

(a)
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Etapas de la transcripcion

-Iniciacion:

-Secuencias promotoras (se une la RNA polimerasa)
‘Procariotas: Secuencias consenso Pribnow (-10
pb) y region -35 pb
*Eucariotas: Caja TATA (-25 pb) y CAAT (-70
pb)

*Elongacion:
5'->3'
*Enrollamiento aguas arriba (5") y desenrollamiento
aguas abajo (3°) del DNA

*Terminacion:
Dependiente del factor Rho
st LNdependiente de Rho
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Terminacion: DNA Palindrome
estructura secundaria

Palindrome:

“"dabale arroz a
la
zorra el abad”

Stem—loop
structure

\

Dr. Antonio Barbadilla

&ij 24
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Gc' ETE W HTE
ﬂnﬁﬁﬂﬂlg
§C C:GCCCORARAANARR -
@ sosorcossceoarra®’ Lot o, 91111
5£CCAGCCEGECTAATG AEA##AJ'

AGCGGGCTTTTTTTITGA

Terminacion: l
mecanismo intrinseco -» f“%

DNA Palindrome, Gg‘i-,; Sem oo
estructura tallo-bucle &2
Eﬁ*&i"’

Mﬁl ':'T

B FCOGTCGGGLCGGATTACTCGCCCG UU GT T-5
IR R RN RN AR . OH 1||
SICCﬁGCCEGCEIAAIGAGCGGGC hC AA-T
T
Trrrerc?
{£:
c=G
G—C
cC—G
c—G
c-6
T g—C .
- - Cigiew — wewusvUY_ o
. _ ©) I GOGTCGGGCGGATTACTCGCCCGRARARNRRC TTGTTTT-S
Dr_Antonio Barbadilla PLEEr bR rven v erererrnennrnid
S CCCAGCCCGCCTAATGAGCGGGCTTTTITTTITGAACAAAA-]

Mﬁ Region 3' no traducida de ~ 40 bases (3'UTR)
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Estructura del geny el mensajero
procariota

RBS

Bl 3'UTR
Promoter AN J Coding region |/
J — 3' DNA

5' I 3 RNA

f A

Start Stop

Dr. Antonio Barbadilla
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Transcripcion Eucariotas
RNAs Polimerasa en Eucariotas

1- Existen tres tipos de RNA polimerasa

LaI,laITy laIIT

RNA polimerasa I, 13 subunidades. Se localiza en el
ndcleoy en el nucleolo. -> Sintesis de rARN 458S.

RNA polimerasa II, 12 subunidades. Se localiza en el
nucleoplasma. -> Sintesis de los hnRNA (transcrito
primario), los precursores de los mRNA.

RNA polimerasa III, 17 subunidades. Se localiza en el
nucleoplasma. -> Sintesis rRNA 5S y tRNA.

Dr. Antonio Barbadilla
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Transcripcion Eucariotas

Activators

Repressors

A
gt? Iut
-L
i
\
Wi y
.\~
o
Coding
regian
o ) —7
4 Sl b w3 bl
Coactivators TATAbox . promoter . "
I
3\
Dr. Antonio Barbadilla Basal factDrE
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Dr. Antonio Barbadilla
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i Eucariotas
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sl ranscripcion
Eucariotas

oY '
5 ™

I
111
V'
3(/ 5
1 T 6
2 VII
// [N \
R |
7 _DNA
V ™ poly A

Dr. Antonio Barbadilla

From Chambon, P., Sci. Am. 244(5), 81 (1981).
. /Bw Copyright 1889 John Wiley and Sona, Inc. All righte ressved.
A2 30
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Transcripcion Eucariotas

R - (a) Cadena
‘ ‘ | ‘?’ ‘ sin sentido > Polimerasa de RNA

? Transcrito de RNA molde

" (b) &

3 3
: m’ G-P-P-P -—(/*.3—— 5
< Guaniltransferasa
' #; (c) 5
<y 1}
i b 3‘
3
5‘

m’ G-P-P-P \/\/



http://biologia.uab.es/dgm/cv/barbadilla prados.asp

Transcripcién Eucariotas

Endonucleasa

(d) m" G-P-P-P
Sitio de corte
(.' m7 G-P-P-P \/
\/W\‘- ,“(J(‘i“"“;‘!fj',‘f.‘LV.".,V.-\O’_"ﬁ)
Polimerasa de poli(A)
i m’ G-P-P-P

AAAAAAAAARARAAAAAAALAAA

Figura 10-15. Procesamiento de un transcrito primario.

e =
o)

NE
o * ynio Barbadilla

for .
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Eliminacidn de intrones por corte y empalme (splicing)

Self-splicing introns Spliceosome-catalyzed splicing
of nuclear mRNA

Spliceosome

\

Group | Group I

—_— HO —_— HO ﬁ.'
Dr. Antonio Barbadilla

W Reaccion transesterificacion
)77 33
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Regla GU-AG

o' axon intron 3' exon
saquencea SELLUETiLe saqueancea
Cc A Jguouvuuuvuuvuovuouuy C G
5 —=0or AG GUOrAG U —=——- A ———— ororororororororororor N or AG or ——- 3'
A G ccccccccccc u A
consensus sequence for branch- consensus sequence for 3' splice site
5 splice site (“donor site”) point A (“acceptor site”)

From The Art of MBoC? £1995 Garland Publishing, Inc.

Dr. Antonio Barbadilla

AW
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Empalmosoma ® .

(Spliceosome)

8D

0 *3 <)
o

A
. ;,s@ ‘
%‘ EG\

A
Ed

2nd Step

Dr. Antonio Barbadilla
[ exont | exon2 |
M 35
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Autosplicing en Tetrahymena (Tom Cech 1981)

Group | self-splicing intron sequences Group | self-splicing intron sequences

intron

B exon
SEUAMGE

3" exon 5' exon
saquance sequance

3 precursos 5 4 —

3 exon
SECUENCE

RMlA molecule

in:::fr:?:m 5 \.'____', ¥

excisad
intran
sequeance

ligated exon
&' I— EROUBNCES Yy [Kj

Dr. Antonio Barbadilla

RIBOZIMA
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Estructura mensajero eucariota

L NN T N N D

F * -

———

S

mRNA

SR

NP R
{ [TRANSCRIPTION 10"“
[romin

Ribosome
Ve

\ TS potypeptide

Protein-coding segment
A

Polyadenylation signal

5' Cap 5 UTR Start codon

Dr. Antonio Barbadilla

AUG

3'

AAUAAA AAA--AAA
J
N £
Stop codon Poly-A tail
UGA
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CCALT Cap site

Flujo de la ., >*

ILAE 1 ol

informacidn en. A e

[5" flanking DiMA) [5" untranslated) [3" untranslated] [3' flanking DNA)

eucariotas

Transcription

RHA primary ranscripk:
RhA processing
[splicing, polvadensdation, capping]
5 3
hfatire mPRA: [ I |
[5- l-lﬂtl‘?.l"lS'&[Ed]l .......... 1 l..J [3' Hﬂtmﬂﬁl&ted]
Translation
Probein: _ \
MN-etminal Cemninsd

S B Coding regions:

Dr. Antonio Barbadilla Untranslated regiohs:

U

&)ﬁg Introhs: e Flarking DMA:
(S 38
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i .“ '- / _ . _ .
~ Diferencias eucariotas - procariotas

EUCARYOTES PROCARYOTES
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Diferencias eucariotas - procariotas

Caracteristica

Promotor

Cistron

RNA polimerasa

Estabilizacion

Comienzo

Intfrones

ISR EE accion

AW

Procariota

Cajas y zona operadora

Policistrones

una sola, con 5 subunidades
distintas

El RNA recién transcrito, no
tiene.

RNA pol, se autoacopla al
promotor

No tiene

Inmediatamente, al ser creado

Eucariota

Solo cajas

Monocistrones

3 RNA polimerasas.

Contiene, al comienzo de la cadena, 7-metil-
guanosina o CAP, y al final de la cadena, una
secuencia poli A.

RNA pol, necesita la presencia de proteinas de
Iniciacion, que se unan antes que ella al ADN.

Tiene y se eliminan mediante splicing (corte y
empalme).

En el citoplasma.
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Transcripcion inversa

Reverse Reverse Reverse
transcriptase transcriptase transcriptase
SN S N

/ >, —

Viral RNA DNA-RNA DNA transcript Double-helical
hybrid of viral RNA viral DNA

Dr. Antonio Barbadilla
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El "dogma” central revisado

DNA
replication DNA

o Reverse
Transcription ‘g
transcription
RNA
RNA
replication
Translation
V
Dr. Antonio Barbadilla PrOtEin
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RNA World

RiNA-based systems

; . rudimeriany
ANA ¢ polypeplides

EVOLUTION OF
ADAPTOR RNAs

RNA and protein-basad systems

EVOLUTION OF NEW ENZYMES
THAT CREATE DNA AND MAKE
RMNA COPIES FROM IT

prosent-dlay cnlls

SDNA] —w RNA —e pratain

o The &+t of MBoCF @ 1995 Garland Publizhing, Inc.
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RNA de interferencia

ATP ‘
(J~ ) Dicer
ADP + P, ‘
SiRNA duplex j@(

RNA interference

p

siRNA-protein complex (siRNP) S
& RISC

ATP
RISC activation
ADP + P,

1 siRNA-mediated target recognition

mMRNA
m7G

l mMRNA cleavage

Dr. Antonio Barbadilla /\/\/\ /\/\/\/\
m7G (Aln

&ij 44
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http://www.nature.com/focus/rnai/animations/index.html

MicroRNAs

miRkH A precursor

21-23 ntmiRNA

e

CAP pA

Inhibit translation

Dr. Antonio Barbadilla

Asp,
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