ORGANIZA(}I"-'\O MOLECULAR DOS GENOMAS
2.1 Dimensao dos genomas

Verdadeiro/Falso

1.

6.

Teoricamente, a quantidade de DNA em células dipldides do mesmo individuo deverd ser
aproximadamente a mesma, dentro dos limites do erro experimental.

Num mesmo individuo, a quantidade de DNA nas células germinais devera ser aproximadamente
metade da que existe nas células somaticas.

O numero de intrdes por gene é um dos factores que pode contribuir para a variagdo de dimensao dos
genomas.

A dimensao dos intrGes é geralmente inferior a dos exdes.

A dimensdo do genoma de organismos filogeneticamente proximos e com o mesmo grau de
complexidade é sempre muito aproximada.

Genoma e transcritoma sdo termos que se aplicam ao mesmo tipo de moléculas.

Escolha miltipla

1.

A dimensdo dos genomas estd estreitamente relacionada com: a) o numero de genes; b) a
complexidade do organismo; c) a proximidade filogenética; d) a quantidade de sequéncias de DNA
repetitivo; e€) a dimensdo do DNA intergénico.

O genoma de organismos procarioticos: a) é hapldide; b) pode conter profagos; c) pode conter
elementos modveis; d) apresenta uma maior compactacdo da informagdo genética relativamente ao
genoma dos organismos eucarioticos; e) pode conter plasmideos.

O paradoxo C ¢ a: a) falta de relacdo observada entre a dimensdo do genoma e o niumero de genes,
em diferentes organismos; b) falta de relacdo observada entre o grau de complexidade de um
organismo e a dimensdao do seu genoma, relativamente a outros organismos; c) falta de relacao
observada entre o nimero de genes e a complexidade de um organismo; d) falta de relacdo observada
no numero total de genes em organismos filogeneticamente proximos; e) relacdo observada no
numero total de genes em organismos filogeneticamente proximos.

No genoma eucaridtico: a) o DNA cromossdémico pode estar na forma hapldide ou dipldide; b) as
moléculas de DNA cromossomico podem ser circulares ou lineares; c) o DNA mitocondrial é de
dimensdes semelhantes as do DNA cromossdmico; d) o DNA mitocondrial é circular; e€) a dimensao
pode variar entre 1x10%2Mb - 1x10°> Mb.

Questodes basicas

1.

Estabeleca a diferenga entre os termos genoma e cromossoma, com base no modo como podem ser
aplicados aos organismos eucariéticos e procaridticos?

Aponte a principal razdo molecular para o facto de organismos filogeneticamente préximos,
nomeadamente em plantas (ex. arroz e milho), terem genomas com dimensdes muito diferentes.

O que poderia avancgar sobre a relagdo entre quantidade de DNA codificante e ndo codificante no
conjunto de todos os organismos procariotas e eucariotas?

2.2 Estrutura do genoma procariotico: cromossoma bacteriano e DNA
plasmidico

Verdadeiro/Falso

1.
2.

O genoma bacteriano é dipldide.
O DNA cromossémico bacteriano € constituido por cromatina.

Ao cromossoma bacteriano estdo associadas proteinas com fungdes no superenrolamento e
condensacdo da molécula de DNA.

O DNA cromossomico bacteriano pode ser linear.



5.

6.

O DNA cromossomico de E. coli sofre dobras e voltas na sua estrutura gerando um conjunto de
dominios que contribuem para a compactagdo do DNA.

Nas bactérias, o DNA cromossomico circular esta associado a certas proteinas, sofrendo dobras que
formam multiplos dominios, superenrolados e independentes, dando origem a uma estrutura chamada
nucledide.

Escolha miltipla

1.

O genoma bacteriano: a) tem a informacdo genética condensada devido a inexisténcia praticamente
total de DNA repetitivo; b) é sempre uma molécula de DNA circular; c) é sempre composto por uma
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Unica molécula de DNA; d) é hapldide; e) tem 90% de DNA codificante.

O cromossoma bacteriano: a) esta enrolado formando uma estrutura densa designada por nucléolo;
b) esta enrolado formando uma estrutura densa designada por nucledide; c) estd envolvido pela
membrana nuclear; d) tem, associadas a molécula de DNA, proteinas semelhantes a histonas (histone-
like), com fungdes na condensagdo da molécula de DNA; e) tem a informacdo genética condensada
porque possui sequéncias intergénicas muito curtas.

Questodes basicas

1.
2.

Quais os componentes proteicos do cromossoma bacteriano?

O que sdo plasmidios? Onde foram identificados? Defina-os do ponto de vista estrutural e funcional.

2.3 Estrutura do cromossoma eucariotico

Verdadeiro/Falso

1.

o U A W N

A cromatina é o termo genérico utilizado para designar o complexo DNA/histonas/proteinas ndo-
histénicas encontrado no nucleo das células eucaridticas.

A cromatina dos cromossomas na metafase estéa menos condensada do que na interfase.

A condensacdo da cromatina ndo afecta a fungdo das sequéncias codificantes.

As histonas sdo proteinas compostas maioritariamente por aminoacidos de caracter acidico.

O DNA de ligacao (DNA linker) é definido como o segmento de DNA que liga dois nucleossomas.

Observou-se que o DNA dos cromossomas em metafase, superenrolado em /oops, se encontra ligado
a um esqueleto proteico (chromosome scaffold ou nuclear-scaffold), que apresenta uma estrutura
semelhante no par de cromatidios-irmdos.

Os locais MARs (Matrix-Associated Region) ou SARs (Scaffold-Attachment Region), sdo sequéncias na
molécula de DNA do cromossoma eucariotico que se ligam a matriz nuclear (nuclear-scaffold).

Diversas proteinas ndo-histdnicas participam na dindmica e organizacdo dos /oops de cromatina dos
cromossomas em interfase e metafase.

A localizacdo de genes em regides eucromaticas é suficiente para garantir a sua expressao.

O centrédmero sé tem relevancia funcional no processo de separagdo dos cromossomas durante a
meiose (e ndo durante a mitose).

Escolha miltipla

1.

Quais das seguintes caracteristicas distinguem melhor os cromossomas eucarioticos dos procarioticos?
a) os cromossomas eucariéticos sdo sempre lineares vs os cromossomas bacterianos sdo sempre
circulares; b) muitos cromossomas eucaridticos vs um sé cromossoma bacteriano; c) os cromossomas
eucaridticos sdo constituidos por proteinas e DNA vs os cromossomas bacterianos sdo unicamente
constituidos por DNA; d) as histonas sdo os principais componentes das proteinas cromossomicas
eucaridticas vs as histonas ndo estdo presentes nos cromossomas bacterianos; €) os cromossomas
eucaridticos estdo espacialmente confinados a um compartimento com membrana (o nucleo) vs os
cromossomas bacterianos ndo estdo rodeados por uma membrana, para além da membrana
plasmatica.



10.

11.

12,

13.

Um cromossoma eucariotico: a) também pode designar-se de cromatidio; b) é formado por uma Unica
molécula de DNA; c) liga-se ao fuso acromatico durante a préfase; d) contém sequéncias que nunca
sdo transcritas; e) contém regides que se mantém condensadas durante a interfase.

A cromatina: a) composta por DNA e proteinas é caracteristica dos organismos procarioticos; b) tem a
ela associadas, proteinas ndo-histénicas, como DNA polimerases, topoisomerases, HATs; c) é
constituida por subunidades, os nucleossomas, que tém o mesmo tipo de configuragdo em todos os
eucariotas; d) € o mesmo que “cédigo de histonas”; e) corresponde ao estado inalterado de
enrolamento das moléculas de DNA cromossomico.

Os nucleossomas: a) correspondem a DNA repetitivo ao longo do cromossoma eucariotico; b) sdo
estruturas condensadas de DNA localizadas no nucleo eucaridtico; c) sdo unidades estruturais basicas
da cromatina; d) uma das formas condensada tém um arranjo solendide (fibra de 30 nm); e)
correspondem ao complexo através do qual os cromossomas se ligam as fibras do fuso acromatico.

O cddigo de histonas: a) esta associado a funcdo da cromatina na transcricdo dos genes; b) esta
associado a funcdo da cromatina na traducdo dos genes; c) refere-se ao diferente efeito que as
modificacdes quimicas das histonas tém na expressdo génica; d) envolve a acetilagdo das lisinas; e)
envolve essencialmente modificacdes quimicas nos aminoacidos da porcao C-terminal das histonas.

Relativamente as modificagdes quimicas do DNA e das histonas, quais dos seguintes acontecimentos
estdo associados a regulacdo da expressdo génica em eucariotas? a) as ilhas CpG localizadas em regides
promotoras, quando metiladas ("CpG), conduzem frequentemente a activacdo transcricional; b) DNA
metilado recruta complexos que contém actividade de desacetilagcdo de lisinas; c) numa histona, um
mesmo aminoacido pode sofrer diferentes modificagbes quimicas que tém efeitos opostos relativamente
a activacdo da transcricdo; d) as acetilases anulam a carga positiva das lisinas, favorecendo a
condensacdo da cromatina; e) a acetilagdo de lisinas, geralmente na extremidade N-terminal das
histonas, esta associada a activacdo transcricional dos genes dessa regido do cromossoma.

As histonas: a) sdo pequenas proteinas; b) tém um motivo estrutural comum, designado de histone
fold; c) formam o centro proteico do nucleossoma, constituido exclusivamente por H2A, H2B; d)
apresentam um elevado grau de homologia entre as diferentes espécies; e) ligam-se ao DNA carregado
negativamente, neutralizando-o.

A histona H1: a) fixa o DNA ao centro proteico do nucleossoma formado pelas outras histonas; b) faz
parte do centro proteico do nucleossoma; c) esta protegida por DNA; d) possui uma extremidade N-
terminal flexivel que se projecta apresentando locais de modificagdo quimica importantes na funcdo da
cromatina; e) esta associada ao DNA linker.

As sequéncias SARs: a) sdo regides no DNA as quais se associam proteinas ndo-histonicas que
organizam os loops de cromatina; b) sdo origens de replicacdo; c) sdo proteinas ndo-histdnicas que
permitem a formacgdo do chromosome scaffold; d) sdo sequéncias de DNA as quais se ligam as histonas;
e) significam o mesmo que chromosome scaffold.

A heterocromatina: a) contém unicamente, genes inactivos; b) contém frequentemente, DNA
repetitivo; c) é visivel durante a metafase e em nucleos interfasicos; d) pode ser activada pela metilacdo
das lisinas das histonas; e) contém uma elevada proporcdao de RNA polimerases.

Os centrémeros: a) sdo necessarios a segregacao normal dos cromossomas durante a mitose e a
meiose; b) sdo necessarios a formagdo do cinetocoro nos eucariotas superiores; c) correspondem ao
cromocentro; d) sdo essencialmente regiGes eucromaticas; e) nos eucariotas superiores sdo regioes
ricas em sequéncias repetitivas.

Os telémeros: a) asseguram a estabilidade das extremidades das moléculas de DNA cromossomico
lineares; b) sdo necessarios para a replicagdo de plasmideos; c) contém curtas sequéncias repetitivas
que variam de organismo para organismo; d) contém emparelhamentos de bases ndo-candnicos; €)
sdo sintetizados por uma ribonucleoproteina.

A telomerase: a) controla o nimero de sequéncias repetidas dos telémeros; b) existe em baixas
concentracbes nas células estaminais; c) € um tipo de transcritase reversa; d) € uma
ribonucleoproteina, cujo conteldo proteico é responsavel pela actividade catalitica; €) € uma ribozima.

Questodes basicas

1.
2.

Quais os componentes basicos dos cromossomas eucarioticos?

Quais as moléculas constituintes da cromatina?



3.

9.

10.
11.

O DNA das células eucaridticas esta estreitamente associado a proteinas, formando um complexo
designado por cromatina, que pode existir em formas mais ou menos condensadas. Descreva como é
que a cromatina esta organizada nos cromossomas, de forma a compactar o genoma no nucleo das
células.

Em cada um dos pares de tipos de cromatina, qual é o elemento mais condensado?
a) fibra de 100 A ou fibra de 300 A
b) fibra de 300 A ou /oop de DNA associado ao chromosome scaffold
c) eucromatina ou heterocromatina
d) cromossoma em intérfase ou em metafase

Quais sdo os principais constituintes moleculares dos nucleossomas?

Qual a consequéncia funcional da presenga, em elevadas proporgoes, dos aminoacidos arginina e lisina
nas proteinas histdnicas?

O que significa dizer que uma sequéncia é conservada? Por que razdo as proteinas histonicas sdo
altamente conservadas nos diferentes organimos?

Por que razdo os genes das histonas existem em mais do que uma cdpia por cada histona (por exemplo,
no genoma humano existem 60 genes, isto €, 10 a 15 cdpias por cada tipo de histona)?

Por que motivo ndo sao encontradas mutacdes nos genes que codificam histonas, originando histonas
nao-funcionais?

O que acontece aos cromossomas que perdem os telémeros?

Qual o analogo dos teldmeros, no cromossoma de E. coli?

2.4 Estrutura e organizacao dos genes e das sequéncias genémicas

Verdadeiro/Falso

1.
2.
3.
4
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11.
12,

As proteinas sdo maioritariamente codificadas por sequéncias de DNA Unicas.
A maioria dos genes é de cdpia Unica em bactérias e em eucariotas inferiores.
A maior parte do genoma, nos eucariotas superiores, contém regides codificantes de RNA e proteinas.

As familias multigénicas podem ser definidas como grupos de genes que codificam proteinas
relacionadas ou idénticas.

As familias multigénicas tém que estar, necessariamente, agrupadas.

O valor Cotyz indica a concentracdo do DNA que reassociou (dsDNA) a metade do tempo total da
reassociagao.

Quanto mais rapida a reassociagdo mais baixo é o valor de Cot;/s.

A colisdo das cadeias complementares de segmentos de DNA cujas sequéncias existem em elevado
numero de cépias (ex. centenas de milhar de copias) ocorre a uma maior frequéncia, sendo a velocidade
de reassociagdo maior e como tal o valor de Coti,; maior.

Fragmentos de DNA longos e com a representagdo de uma ou duas cdpias tendem a ter um elevado
valor de Coty/z.

A velocidade de reassociagdo depende do nimero de cada segmento e da frequéncia com o qual as
cadeias complemtementares podem reagir e reassociar-se.

Os microssatélites encontram-se em regides heterocromaticas.

No DNA eucaridtico, a fraccdo de DNA que se reassocia mais rapidamente é a que corresponde aos
microssatélites.

Escolha miltipla

1.

Numa Unica célula dipldide, eucaridtica e em condicGes normais, os cromossomas homadlogos: a)
possuem 0S mesmos genes, e pela mesma ordem; b) apresentam a mesma sequéncia de nucledtidos
no DNA; c) possuem os mesmos genes, mas frequentemente com uma ordem diferente; d) tém
dimensdo, forma e padrdao de bandas idénticos, numa analise de caridtipo; e) possuem genes com
uma organizacdo estrutural idéntica.



10.

11.

Nas células dipldides de um organismo, o nimero de alelos diferentes num dado gene nuclear de copia
Unica é: a) sé um; b) um ou dois; c) um, dois, trés ou quatro; d) indeterminado; e) variavel.

Numa populagdo de organismos dipléides, o nimero de alelos de um dado gene nuclear de cépia Unica,
pode ser: a) s6 um; b) um ou dois; c) um, dois, trés ou quatro; d) muito elevado; e) todas as
possibilidades anteriores.

Os genes que codificam os rRNAs 5S incluem-se em que tipo de DNA? a) DNA altamente repetitivo; b)
DNA moderadamente repetitivo; c) familia génica simples; d) familia génica complexa agrupada; e)
familia génica complexa dispersa.

Nas células eucaridticas, o DNA designado de ndo-codificante pode incluir: a) introes; b) pseudogenes;
c) elementos moveis; d) DNA intergénico; e) SSRs.

A analise de reassociacdo Coty> de uma dada molécula de DNA: a) reflecte o nimero, extensao e tipo
de sequéncias presentes na molécula de DNA; b) baseia-se no tempo de reassociagdo da molécula de
DNA; c) apresenta um valor elevado em moléculas ricas em sequéncias SSR; d) indica que quanto
mais baixo é o valor calculado, mais lenta é a velocidade de reassociagdo do DNA; €) indica que o DNA
eucariodtico de copia Unica se encontra na fraccdo que reassocia mais lentamente.

O DNA satélite: a) pode ser separado do DNA cromossémico por centrifugacdo em gradiente de
densidade (centrifugagdo isopicnica); b) apresenta uma menor condensagdo da cromatina; c)
apresenta grupos de sequéncias repetitivas ndo-codificantes; d) corresponde ao DNA alfa; e) refere-
se as sequéncias de DNA centroméricas.

Os minissatélites: a) tém um numero varidavel de repeticdoes que resulta essencialmente de
acontecimentos de recombinacdo; b) sdao bons marcadores de DNA; c) localizam-se igualmente em
regides codificantes e ndo-codificantes; d) também sdo conhecidos por VNTRs (Variable Number of
Tandem Repeats); e) podem ser detectados por PCR.

O genoma humano é predominantemente constituido por sequéncias: a) codificantes; b) exdnicas; c)
intronicas; d) repetitivas; e) codificantes e exdnicas.

Os marcadores genéticos ou marcadores de DNA: a) sdo /oci identificaveis num cromossoma; b) sdo
loci cuja hereditariedade ndo pode ser detectada; c) podem estar localizados em regides codificantes
e ndo-codificantes; d) correspondem a diferentes tipos de sequéncias de DNA sem fungdo bioldgica
atribuida; e) permitem distinguir individuos.

Um SNP (single nucleotide polymorphism): a) s6 é detectavel por sequenciacdo do DNA; b) é um
polimorfismo muito frequente nos genomas; c) origina sempre uma patologia; d) esta na origem da
replication slippage; €) ¢ um polimorfismo que se refere a um Unico par de nucledtidos quando se
comparam diferentes alelos.

Questodes basicas

Em que medida é que a organizacdo genética de E. coli difere da dos eucariotas?

Relativamente a organizacdo genética, quais sdo os diferentes tipos de sequéncias de DNA que existem
nos eucariotas? Exemplifique cada um dos tipos que referir.

O que entende por polimorfismos de DNA?
O que é uma familia multigénica? Dé exemplos baseados no genoma humano.

Que vantagem metabdlica, as sequéncias moderadamente repetidas dos genes de rRNA e das histonas
representam para a célula?

O que entende por hipercromicidade? De que forma este conceito esta relacionado com a desnaturagao
do DNA?

8. O que entende por valor Cot? Que vantagens tem a sua determinagao?

9. Observe o grafico da cinética de reassociagdo de um DNA gendmico, isolado de células eucaridticas. O
DNA foi quebrado em fragmentos de cerca de 5 000 pb, desnaturado pelo calor em cadeias simples e
colocado em condigdes de renaturagao/reassociacao de acordo com a complementaridade de bases. O que
conclui relativamente a composicdo e proporcdo dos diferentes tipos de sequéncias nucleotidicas deste
genoma?
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10. Dé exemplos, baseados no genoma humano, que permitam distinguir entre DNA satélite, minissatélite
e microssatélite.

2.5 Elementos moveis

Escolha miltipla

1. Que particularidade(s) ndo se aplica(m) aos elementos transponiveis? a) podem deixar uma copia no
local original, apds a transposicdo; b) estdo presentes num genoma, em geral em copia simples; c)
encontram-se em todos os membros de todas as espécies; d) podem ndo melhorar o fitness dos
organismos hospedeiros; €) podem reverter um gene para o alelo selvagem, apds transposicao.

Questodes basicas

1. O que é um elemento transponivel?
2. O que sdo sequéncias de insercdo?



