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Proteinas facilitan la compactacién del
ADN dentro del nucleo.

Proteinas

core of 8 histones

(Histonas)

Cromatina

Histone tails

\

DNA
negative charge



Estructura Basica: NUCLEOSOMA

8 Histonas




The nucleosome core particle

(Talbert and Henikoff, 2021)

PDB ID: 1KX3

Unidad estructural basica de
cromatina: nucleosoma
(10-11 nm)



Estructura de las Histonas del Nucleosoma

Tallo N-terminal Plegamiento de histona

e I

H4 I\*C

Las histonas tienen dominios estructurales tipo a-helice separados por
segmentos de aminoacidos desordenados

Dimero H2A®*H2B Tetramero H3eH4

g

Watson et al. 2004




Histonas son proteinas basicas

* Ricas en Ky R lo cual les confiere una carga positiva a pH neutro.
 Su carga + ayuda a que interactuen con el DNA (-).
e Las histonas interactuan con el DNA nucleo mediante interacciones ionicas

| N-Terminal |
ARTHQTARKSTGGKAPRKLATKARRK SAPATGGVR K PH— = I

CONTENIDO DE LYS Y ARG
DE
LAS HISTONAS

SGRGRGCHGLKGGARRARKVLRONIQGITKPAIRRLAR — MR A 0 HISTONA %LYS %ARG
H1 248 26

SGRGKQGGKARAKAKSRSSRAGLOFPVGRVARLLRKGNY —NZ PN H2h 10993
H3 9.6 13.3

DR P AKSARAPKKGSKXAVTKAQRKDSKKRKRSRKES VSV —IEE=N Ha 108 137



Fibra de 10-11 nm (collar de perlas)

Cada nucleosoma se encuentra separado del siguiente por una
secuencia de 20 -60 pb (DNA de unidon): Collar de perlas

1er nivel compactacion DNA

(b) 50 nm

Watson JD. 2004. DNA: The Secret of Life



Fibra de 30 nm (comptactacion adicional)

La histona H1
promueve una
compactacion
superior
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Fibra de 30 nm
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30 nm

Fibra de 30 nm (comptactacion adicional)

A model of chromatin structure
30 nm fibers

Octameric histone core
DNA H1 histone DNA

e ™
£/ Histone #9%0 & | £
octamer %

% H1 histone 3

Nucleosome




Fibra de 300 nm (modelo armazon de cromosoma)

__— Chromosome « Armazon del cromosoma requiere
scaffold Y . : 2
| de las interacciones entre histonas
5 S00 a e histonas — DNA.
[ ]

Adicionalmente se necesita de

otras proteinas para mantener la
estructura (SMC)

30-nm
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Niveles de compactacién en el DNA eucarionte

INTERFASE DIVISION CELULAR

DNA de

dobile:- cadana Fibra de 10 nm Fibra de 30 nm Fibra de 300 nm Fibra de 700 nm

L 700 nm —J — 1400 m —J
12 000 x




Implicaciones biolégicas de la cromatina

Compactar el material genético

PROTAMINES

Nucleosomes s <
X Transition Proteins
(Spermatid)
1 P 1
| % I
G
Intermolecular P1
Disulfide Bonds /

P2 Precursor

Chromatin

Proteger al DNA

Dsup | T N-terminal intrinsically disordered domain g
8 Nucleosome binding HMGN-like domain

=== DNA binding C terminal sequences
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Damaged DNA
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Intact DNA



Regular la expresién genética Lo Bliismisting es

transcripcionalmente activa
oN OFF |
mm o

Transcription impeded

Transcription possible l

! Cytoplasm

La Heterocromatina es mas

electrodensa y
transcripcionalmente inactiva




Regular la expresién genética

Transcription possible l

Transcription impeded T

La compactacion de la
cromatina en INTERFASE no es
uniforme.

Territorios
cromosomicos
(— Bordes CT ) P

Eucromatina

()

Heterocromatina

()

Poro nuclear " Envoltura nuclear

.- Nucleolo



Tipos de cromatina

EUCROMATINA HETEROCROMATINA

Transcripcionalmente activa Transcripcionalmente inactiva
A —
Cromatina poco empaquetada Cromatina muy empaquetada
T I
Mayor densidad génica Poca densidad génica |

-

Presente en el centro del nucleo Presente en la periferia nuclear
—
Consiste en el 2 al 3 % del genoma Consiste en el 97 al 98 % del genoma |




Tipos de heterocromatina

Heterocromatina

Reprimida | Sllenflada
En todas las células
Dependiente del tipo celular X
Estable
ibl '
Reversiole DNA satélite
(activa < inactiva) T
! Papel estructural en los
Genes y secuencias LINE I cromosomas (telémero y
centromeros)




La Heterocromatina es constitutiva en los Centrémeros y los
Telomeros | cromeia

, -Telomeros _

Cinetocoro 2 ~

Microttbulos {

Regién centromérica

del cromosoma
Cromosoma

Cromosoma
metafasico

« Estos elementos se requieren para la estabilidad del DNA
« Son secuencias repetidas
* No contienen genes



Dominios de

cromatina

Territorios cromosomicos

Cromatina
activa

5 " A—
Cromatina N\ ( ~
inactiva ‘ =23 —)
Comp'artnmento‘ R ) | Envuelta
perinuclear (_/,f__/_;f " \'_J 1" ) Pas
= ./ \ <

nuclear




Las modificaciones que ocurren en los
extremos N-terminal de la histonas
promueven cambios en el estado de la

Cromatina (Epigenética)

eucromatina

heterocromatina
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El término “epigenética” se entiende como la regulacion
génica mediada por modificaciones de la estructura de
la cromatina (material genético empaquetado alrededor
de proteinas), o como aquellos cambios heredables en
la expresion genética que son independientes de la
secuencia de nucledtidos.

Active
marker

Repressive
marker

9098

] Ubquitination ® Citrulinaton

(@ Mono-methylation ) Acetylaton

13 {5 Or-methylabon O Sumoylaton
R2 & Tn-methyiaton D Prosphoryiasen



Lenguaje de Histonas — Cambios EPIGENETICOS

La acetilacion por HAT (Acetil transferasas de histonas) neutraliza residuos
basicos, disminuyendo interaccion con DNA - EUCROMATINA

Escribir Borrar Leer

W W W
<D

O’LD O/No

l Transcription possible

Acetilasas Desacetilasas Remodeladores

Metilasasa Desmetilasasa de Cromatina - — T
_ ranscription impeded

Fosforilasas Fosfatasas

La desacetilacion por HDAC (Desacetilasas de Histonas) promueve interaccion
mas fuerte con el DNA y mayor compactacién > HETEROCROMATINA




Una lesion en el ajolote puede inducir cambios epigenéticos relacionados con el
proceso de regeneracion
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Int. J. Dev. Biol. 65: 465 - 474 (2021)
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