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dinimica sobre elementos

de transposi¢io do genoma,
de ficil montagem e aplicagio,
pode ser aplicada em aulas para
estudantes de ensino superior
com o objetivo de facilitar a
compreensio dos mecanismos
de mobilizagio no genoma
utilizados pelos elementos de
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lementos transponiveis ou de transpo-

sicio sio segmentos de DNA capazes
de se mover no cromossomo ou entre cro-
mossomos, através de um mecanismo de-
nominado transposi¢io. De acordo com o
mecanismo de transposi¢io, esses elementos
sdo divididos em duas classes: transposons
e retrotransposons. Os transposons sio ca-
racterizados por repeti¢des invertidas nas
extremidades e movem-se por meio de um
mecanismo de “cortar e colar’, mediado pela
enzima transposase. Os retrotransposons
sdo divididos em duas ordens: com longas
repeti¢des terminais, as LTR, e sem LTR.
Esses elementos sio transcritos em um inter-
medidrio de RNA, que resulta em uma nova
copia pela atividade da enzima transcriptase
reversa, a qual se insere em outro local do
genoma, caracterizando o mecanismo de “co-
piar e colar”. O mecanismo de transposi¢io
pode ser tanto conservativo, com a manuten-
¢do do nimero de cdpias no genoma, como
replicativo, com a manutengio do elemento
no seu local original e inser¢io da nova cé-
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pia em outro local do genoma, levando ao
aumento do niimero de cépias. Além disso,
os elementos podem ser autdnomos, quan-
do codificam suas proprias enzimas requeri-
das para a mobilizagio, ou nio-auténomos,
quando nio as codificam, mas ainda podem
ser mobilizados, se reconhecidos por enzi-
mas de outros elementos pertences 3 mesma
familia.

Os elementos de transposi¢io sio ampla-
mente disseminados e encontrados em qua-
se todos os genomas estudados até hoje,
ocupando grandes propor¢bes de genomas
eucaridticos, Compreender a atividade dos
elementos de transposi¢io é de fundamen-
tal importincia para estudantes de Biologia,
diante da sua relevincia para a dinimica e
evolugio do genoma. Sua relevincia advém
do fato de serem agentes geradores de va-
riabilidade genética e novidades evolutivas,
uma vez que atuam como agentes mutagé-
nicos, promotores de quebras em cromos-
somos, recombinagio ilegitima e rearranjo
cromossémico.
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Tabela 1.
Descricdo do material a ser
distribuido para os grupos:

Este trabalho apresenta uma dinimica mon-
tada a partir de material facilmente adquiri-
do em papelarias para apresentagio de con-
ceitos bdsicos relacionados a elementos de
transposicio, em uma proposta para atrair a
atencio dos alunos, com a participagio efeti-
va da turma, e como ferramenta para conso-
lidagdo do aprendizado.

A atividade poderd ser aplicada em uma
classe dividida em 3 grupos de, pelo menos,
5 estudantes. Cada grupo de alunos deve
simular a mobiliza¢io de um dos trés tipos
de elementos de transposi¢io considerados.
Cada estudante do grupo desempenhard um
papel: as enzimas transposase e endonucle-

Material Geral

ase (representadas pela tesoura); as enzi-
mas DNA-polimerase, RNA-polimerase,
a transcriptase reversa (representadas por
canetas de cores diferentes); a enzima DNA-
-ligase (representada pelo grampeador), e o
DNA ou RNA (representados por fitas de

presente).

MATERIAL PARA
A ATIVIDADE

Cada grupo de estudantes deverd receber do
professor os materiais especificados na Ta-
bela 1, a ficha com a descri¢io dos procedi-
mentos a serem realizados, o quadro com as
caracteristicas gerais (Quadro 1).

= 1 rolo de fita adesiva; 1 tesoura; 1 caneta preta; 1 caneta vermelha; 1 caneta azul; 1 grampeador; uma copia do item

“Procedimentos” e os moldes descritos no Quadro 1. O molde, que cada grupo de estudantes recebera, dependera do tipo de

elemento cuja transposicao sera simulada.

Grupo 1:

Transposon

= 1 molde representando o transposon
de acordo com a Figura TA;

= 7 tira de cartolina branca de 3 cm
x 10 cm, com a sequéncia aleatdria
apresentada na Figura 2B;

= ) tiras de cartolina brancas de 1,5 cm x
por 5 cm;

= 50 cm (x 2) de fita de presente cinza
para representar as fitas da molécula
de DNA.

Grupo 2:
Retrotransposon com LTR

= 2 moldes representando o
retrotransposon com LTR de acordo
com a Figura 1B ;

= 50 cm (x 2) de fita de presente cinza
para representar as fitas da molécula
de DNA;

= 7 tira de cartolina branca de 3 cm
x 10 cm, com a sequéncia aleatoria
apresentada na Figura 3C;

= 15 cm de fita de presente azul para
representar a molécula de RNA;

= 1 colar de contas para representar a
particula semelhante a virus.

Grupo 3:
Retrotransposon sem LTR

= 2 moldes de cartolina colorida
representando o retrotransposon sem
LTR de acordo com a Figura 1C;

= 50 cm (x 2) de fita de presente cinza
para representar as fitas da molécula
de DNA;

= 15 cm de fita de presente azul para
representar a molécula de RNA;

1 tira de cartolina branca com uma
sequéncia de As para representar a
cauda poli-A do RNA, como ilustrado
na Figura 4A;

1 tira de cartolina branca de 3 cm
x 10 cm, com a sequéncia aleatdria
apresentada na Figura 4B.
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MOLDES

O material representado na Figura 1, assim
como as sequéncias ilustradas nas Figuras
2,3 e 4, deve ser previamente impresso e re-
cortado para que cada grupo de estudantes

Molécula
intermediaria

Caracteristicas
estruturais

Proteinas
codificadas

pelos respectivos
genes envolvidas
na transposicao

receba o molde correspondente ao elemento
cuja transposi¢io serd simulada e a sequén-
cia de bases representando o sitio de corte da
transposase (DNA alvo). Os modelos pro-
postos podem ainda ser confeccionados em
tamanho maior em cartolina.

Quadro 1.
Caracteristicas gerais das classes
de elementos de transposicao.
Os segmentos correspondentes
a genes estao representados por
setas (em rosa ou verde), com os
respectivos nomes dos genes em
sua parte interna. As sequéncias
repetidas, quando presentes,
estdo representadas por setas
roxas. A diregdo das sequéncias
repetidas esta indicada pelo
sentido das setas.

ransposons Retrotransposons com LTR Retrotransposons sem LTR
DNA RNA RNA

Repeticdes terminais invertidas

Transposase

Repeti¢des terminais longas nao
invertidas

gag: codifica a proteina Gag do
capsideo viral;

pol: codifica uma poliproteina
com as seguintes subunidades:
proteinase aspartica (AP),
integrasse (IN), transcriptase
reversa (RT) e RNAseH.

Sem repeticdes caracteristicas;
cauda poli-A subsequente as
sequéncias codificadoras [A(n)]

ORF1: codifica ORF1p, com
atividade de chaperona de acidos
nucleicos e proteina de ligacao ao
RNA;

ORF2: codifica ORF2p, com
atividade de endonuclease (EN) e
transcriptase reversa (RT).

Repfesep'{agéo — gag pol ORF1 ORF2 A(n)
esquematica
. .«.CGGAT ATCCG .
...GCCTA TAGGC. ..
, |
...GCGTTAC ... GCGTTAC
... CGCAATG gag pOI ‘ .. CGCAATG
Figura 1.
Proposta de moldes para
representar transposons (A),
C retrotransposons com LTR (B)
e retrotransposons sem LTR
(©). As sequéncias das bases
ORF] ORF2 A(n) nas repeticdes conservadas
sao meramente ilustrativas,
assim como o tamanho de cada

componente.
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PROPOSTA DE DINAMICA

Cada grupo de estudantes deverd simular,
diante de toda a turma, a transposicio de
um tipo de elemento de acordo com as ins-
trugdes contidas no item “Procedimento”.

Em seguida, o professor poderd solicitar que

cacla grupo entre em contato com oOs demais

grupos para verificar quais sdo os pontos em

comum e os pontos divergentes para cada
tipo de transposi¢io. O professor encontra

nas Figuras 2, 3 e 4, para sua orientagio, um

esquema dos diferentes tipos de transposi¢io

que serio simulados.

PROCEDIMENTOS

Grupo 1:Transposon

1. Identificar, pelo molde recebido, qual o
elemento de transposicio representado

pelo grupo.

2. Cada estudante deverd assumir um dos
papéis abaixo:

+

+

Cromossomo hospedeiro (fitas de
presente coladas no molde do trans-
poson)

DNA-alvo (tira de cartolina com a
sequéncia-alvo)

Transposase (tesoura)
DNA-polimerase (caneta)
DNA-ligase (grampeador)

3. Contextualizar o transposon no genoma
hospedeiro. Para tanto:

+

Colocar as duas fitas de presente so-
bre a mesa, de modo paralelo, com
as fitas distando 1 cm entre elas (elas
representam a molécula de DNA
cromossdmico);

Com o auxilio de fita adesiva, colar o
molde do elemento de transposi¢io
sobre as duas fitas de presente (isto
representa o elemento inserido no
cromossomo), que deve ser segurado
por um aluno;

Colocar outros dois pedagos da fita
de presente dispostos em paralelo,
como indicado anteriormente, re-
presentando a molécula de DNA
cromossdmico;

+ Colar, com auxilio da fita adesiva, a
tira de cartolina com a sequéncia que
representa 0 DNA-alvo, adequada-
mente organizada em relagio A sua
orientagio 5 — 3.

4. Representar um evento de transposi¢io:

+ A transposase (tesoura) corta as fi-
tas da molécula de DNA que con-
tém o elemento (tesoura corta as
fitas de presente na margem do mol-
de), retirando o elemento do seu si-
tio original;

+ Com a remogio do molde, as fitas
permanecem cortadas, o que repre-
senta uma quebra de fita-dupla no
Cromossomo;

+ A transposase (tesoura) seleciona o
sitio-alvo (sequéncia em cartolina),
realiza o corte assimétrico e insere o
elemento, deixando a sequéncia do
corte assimétrico como fita simples;

+ A DNA-polimerase (caneta) preen-
che essas lacunas de fita simples (es-
crevendo com a caneta a sequéncia
complementar em uma tira de carto-
lina);

+ A DNA-ligase (grampeador) liga
as extremidades remanescentes de
DNA, grampeando a tira de carto-
lina ao molde do elemento.

5. Discutir com os integrantes de seu gru-
po e responder s perguntas.

Grupo 2: Retrotransposon com LTR

1. Identificar, pelo molde recebido, qual o
elemento de transposi¢io representado

pelo grupo.

2. Cada estudante devera assumir um dos
papéis abaixo:

+ Cromossomo hospedeiro (fitas de
presente coladas no molde do retro-
transposon)

+ DNA-alvo (fitas de presente cola-
das em uma tira de cartolina com a
sequéncia-alvo)

+ Integrase (tesoura)

+ RNA-polimerase (caneta)
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+

+

Transcriptase reversa (caneta)

Particula semelhante a virus (colar
de contas)

3. Contextualizar o transposon no genoma
hospedeiro. Para tanto:

+

Colocar as duas fitas de presente so-
bre a mesa, de modo paralelo, com
as fitas distando 1 cm entre elas (elas
representam a molécula de DNA
cromossdmico hospedeiro);

Com o auxilio de fita adesiva colar o
molde do elemento de transposi¢io
sobre as duas fitas de presente (re-
presentando o elemento inserido no
cromossomo), que deve ser segurado
por um aluno;

Colocar outros dois pedagos da fita
de presente dispostos em paralelo,
como indicado anteriormente, re-
presentando a molécula de DNA
cromossOmico;

Colar, com auxilio da fita adesiva, a
tira de cartolina com a sequéncia que
representa 0 DNA-alvo, adequada-
mente organizada em relagio 4 sua
orientagio 5" — 3.

4. Representar um evento de retrotranspo-

si¢ao:

+

Um aluno segura as fitas de presente
representando a fita-dupla de DNA
do cromossomo hospedeiro em que
o elemento esta inserido;

A RNA-polimerase (caneta) trans-
creve a sequéncia do retrotranspo-
son (molde colado sobre as fitas de
presente) e sintetiza um RNA men-
sageiro (fita de presente de outra
cor); o aluno com a caneta que re-
presenta a RNA-polimerase desen-
rola uma fita de presente 3 medida
que copia (“transcreve”) a sequéncia
do retrotransposon;

Esse RNA mensageiro ¢ traduzido
em proteinas (nio é necessirio deta-
lhar esse passo);

Proteinas Gag montam uma parti-
cula semelhante a virus (representa-
da pelo colar de contas), que contém

o RNA mensageiro, a transcriptase
reversa e a integrase. Dentro do co-
lar de contas, encontram-se a fita de
presente, a caneta e a tesoura, res-
pectivamente;

No interior dessa particula, a trans-
criptase reversa (caneta) sintetiza
o DNA complementar utilizando
como molde o RNA mensageiro.
Esse DNA complementar de fita
dupla é 0 novo elemento de transpo-
si¢ao;

O novo elemento é transportado
para o nicleo juntamente com a in-
tegrase (tesoura), que corta o DNA
alvo e insere o elemento.

5. Discutir com os integrantes de seu gru-
po e responder as perguntas.

Grupo 3: Retrotransposon sem LTR

1. Identificar, pelo molde recebido, qual o
elemento de transposicio representado

pelo grupo.

Cada estudante devera assumir um dos

papéis abaixo:

+

+

Cromossomo hospedeiro (fitas de
presente coladas no molde do retro-
transposon)

DNA-alvo (fitas de presente cola-
das em uma tira de cartolina com a
sequéncia-alvo)

Endonuclease (tesoura)
RNA-polimerase (caneta)

Transcriptase reversa (caneta)

Contextualizar o transposon no genoma
hospedeiro. Para tanto:

+

Colocar as duas fitas de presente so-
bre a mesa, de modo paralelo, com
as fitas distando 1 cm entre elas
(elas representam a molécula de
DNA cromossdémico);

Com o auxilio de fita adesiva, colar o
molde do elemento de transposi¢io
sobre as duas fitas de presente (isto

representa o elemento inserido no

cromossomo), que deve ser
do por um aluno;

ola | Vol. 1T | N°1 | 2016
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Colocar outros dois pedagos da fita
de presente dispostos em paralelo,
como indicado anteriormente, re-
presentando a molécula de DNA
cromossOdmico;

Colar, com auxilio da fita adesiva, a
tira de cartolina com a sequéncia que
representa 0 DNA-alvo, adequada-
mente organizada em relagio 4 sua
orientagio 5" — 3.

4. Representar um evento de retrotranspo-
si¢ao:

+

- Genetica na &
>

Um aluno segura as fitas de presente
representando a fita dupla de DNA
do cromossomo hospedeiro em que
o elemento esta inserido;

+ A RNA-polimerase (caneta) trans-
creve a sequéncia do retrotranspo-
son (molde colado sobre as fitas de
presente) e sintetiza um RNA men-
sageiro (fita de presente de outra
cor); o aluno com a caneta que re-
presenta a RNA-polimerase desen-
rola uma fita de presente 3 medida
que copia (“transcreve”) a sequéncia
do retrotransposon;

+ A extremidade 3'do RNA é uma se-
quéncia de As, que estd representada
em cartolina e deve ser colada com
fita adesiva na extremidade da fita de
presente;

+ Esse RNA mensageiro é traduzido
em proteinas (ndo é necessério deta-
lhar esse passo);

+ De volta ao cromossomo hospedei-
ro, a endonuclease (tesoura) cliva
uma fita do DNA alvo em uma re-
gido rica em pares A-T (sequéncia
representada na cartolina);

+ A cauda poli-A na extremidade 3’
do RNA pareia com a sequéncia
rica em Ts do DNA alvo, que ser-
ve como iniciador para a sintese do
DNA complementar; a transcripta-
se reversa (tesoura) sintetiza, entdo,
o novo elemento, utilizando como
molde o RNA ancorado no DNA

alvo.

PERGUNTAS PARA SEREM
DISCUTIDAS PELOS GRUPOS

1.

22,

3.
40

De que forma é escolhido o DNA alvo
para a inser¢io de um transposon?

Qual a consequéncia da transposi¢io em
relagdo a sequéncia do DNA alvo?

Qual o sentido da polimerizagio?

Qual a origem das enzimas envolvidas
na transposi¢io de um transposon com
intermediario de DNA?

Qual a origem das enzimas envolvidas
na transposi¢o de um transposon com

intermedidrio de RNA?
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6.

10

+

Qual a diferenca entre elementos de
transposi¢io autdnomos e nio auténo-
mos?

Quando um elemento é excisado do sitio
original, deixa uma quebra no cromos-
somo. Tal quebra deve ser reparada, o
que é efetuado por sistemas de reparagio
de quebras duplas do préprio hospedei-
ro. Como é denominado esse dano ao
DNA, quais sio os mecanismos de re-
paracio envolvidos e as suas consequén-
cias?

O que pode ocorrer como consequéncia
da inser¢do do elemento de transposigio

no DNA alvo?

Qual a DNA-polimerase envolvida no
preenchimento das lesoes de fita simples
deixadas pela transposase?

Diferencie transposi¢io replicativa de
transposi¢io conservativa relacionando
esses conceitos com os mecanismos de
transposi¢io estudados.

RESPOSTAS

1.

A escolha da inser¢io de um transposon
é realizada pela transposase de forma
aleatéria.

O corte assimétrico da transposase para
inser¢do no DNA alvo resulta na dupli-
cagio de sequéncias no sitio-alvo.

Apés a transposicio, no momento da
sintese da fita complementar pela DNA-
-polimerase, o professor deve chamar a
aten¢do para que esta seja representada
no sentido correto: da extremidade 5’
para a extremidade 3.

A transposase é codificada pelo préprio
elemento, enquanto as demais enzimas
(DNA-polimerase e DNA-ligase) sio
codificadas pelo genoma da célula hos-
pedeira.

A enzima com atividade de transcrip-
tase reversa e endonuclease é codificada
pelo préprio elemento, enquanto RNA-
-polimerase é codificada pelo genoma da
célula hospedeira.

Elementos de transposi¢io autdnomos
codificam as préprias enzimas a serem

10.

utilizadas em sua transposi¢io, enquan-
to elementos nio autdnomos nio pos-
suem os genes que as codificam, mas
podem ser mobilizados se reconhecidos
pelas enzimas codificadas por outro ele-
mento da mesma familia.

O dano deixado é uma quebra de fita
dupla. H4 dois principais mecanismos
de reparagio para esse tipo de dano: a
recombinag¢io homoéloga, que utiliza o
cromossomo homoélogo ao danificado
para reparar as fitas, sem prejuizo 2 es-
trutura do DNA, e a jungio de extremi-
dades nio homélogas, que pode resultar
em pequenas delecdes.

Caso a inser¢io do elemento de trans-
posi¢io no DNA alvo se dé dentro de
uma sequéncia codificadora, esta serd
interrompida e perderd a fung¢io. O pro-
fessor apresenta, entio, o conceito de
“mutagénese insercional” e a aplicagio
de transposons para obten¢io de mu-
tantes em estudos de fungio génica. A
inser¢io também pode alterar padroes
de expressio, pois muitos elementos tém
promotores proprios, o que leva ao tema
de transcrigdo e expressio génica.

Provavelmente em procariotos é a
DNA-polimerase I, j4 que essa enzima
estd mais associada A sintese de trechos
curtos e a0os mecanismos de reparagio.
Em eucariotos, as lacunas sio preenchi-
das pelas DNA-polimerases O e €, que
sdo as principais enzimas envolvidas na
polimeriza¢io do DNA eucaridtico.

Na transposi¢io replicativa, o elemento
¢ mantido em seu sitio original, e uma
copia é inserida em um novo sitio no
genoma, resultando no aumento do na-
mero de copias do elemento. A transpo-
si¢do replicativa é tipica da mobilizagio
de retrotransposons. Na transposi¢io
conservativa, o elemento original é ex-
cisado e inserido em outro local no ge-
noma, de forma que o niimero de copias
¢ mantido. Esse tipo de transposi¢io é
tipico de transposons. A transposi¢io
de elementos de DNA também pode
ser replicativa, dependendo do contexto
cromossdmico e da reparagio realizada
ap6s a excisio do elemento original.
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REPRESENTACAO DAS DINAMICAS DE MOBILIZACAO

A I I

Excisao do
elemento.

Quebra de
fita dupla!

- -3’

B DNA alvo:
]
(I —— - ACCGT:?_&(_ESZ'_I‘_TEX_CGGATACCT
¥ ====—— TGGCATCGAATGCCTATGGA
1
o
Clivagem <
. Insercao do
assimétrica do
. elemento.
sitio alvo.

-G

S-o--—f ACCGT: AGCTTACGGATACCT
¥7 7T TGGCATCGAATG! CCTATGGA

e e =3

[r—— ¢

blﬁ'}l A de fita simples| J

Figura 2. C
Representacdo da mobilizacdo de
um transposon (transposicao).

A transposase (reﬁpresentada o M_A CTT i

gela tesoura) excisa o elemento P p— TGGCATCGAATGSw
o cromossomo hospedeiro, ;

deixando uma quebra de fita

dupla (A). Em outra regido

do genoma (DNA-alvo), a Polimerizacao

transposase realiza o corte e ligacdo.

assimétrico e liga o transposon,

de forma que permanecem

trechos de DNA de fita

r— - =3

simples (B). A DNA-polimerase 5 e ACCGTRGCTTAC AGCTTACGFGATACCT | e 3
(caneta) preenche as lacunas, 8-===" 7GGCAIrCGAATG TCGAATGLCTATGGA [ ~~ %

restaurando o DNA de fita dupla,
o0 que resulta na duplicagdo

da sequéncia do sitio-alvo, e a \
DNA-ligase (grampeador) liga as
extremidades remanescentes do

Sequéncia do sitio
alvo duplicada

DNA (Q.
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y

Transcricao

mRNA

—— b —
—— s

e e s 5
LR ————

Traducao

v

codificadas pelo

Sintese das enzimas
elemento

Formacao da
particula semelhante
a virus pela Gag.

Sintese do cDNA
pela transcriptase
reversa.

Transporte do

cDNA para o
c ndcleo.
1
LI ACCGTAGCTTACGGATACCT —
S TGGCATCGAATGCCTATGGA o -
L
]
\J
Clivagem do DNA alvo
e inser?éo do elemento
pela integrase.
5= === ACCGTRGCTTAC R » PGCTTACGGATACCT | =¥’
#-=7"7| TGGCACERRNS L TCGAATGICCTATGGA T

S

Sequéncia do sitio
alvo duplicada

Z

CONSIDERACOES FINAIS

A proposta aqui apresentada pretende au-
xiliar na compreensio de conceitos e me-
canismos basicos, mas nio se detém a esses
isoladamente. Apresenta-se, também, como
ferramenta para resgatar e conectar conhe-
cimentos de outros temas da mesma disci-
plina, como mutagées e mecanismos de re-

paragio do DNA. Temas especificos ainda
podem levar a discussdes mais gerais, como
a relagio entre esses elementos e a evolugio
dos genomas, conectando grandes dreas da
Biologia na organiza¢io do conhecimento
do aluno. O exemplo aqui apresentado pode
ser facilmente adaptado para representar ou-
tros mecanismos moleculares.

Figura 3.

Representacdo da mobilizacao
de retrotransposons com

LTR. O elemento inserido

no cromossomo é transcrito
pela RNA-polimetase (caneta
azul), gerando um RNA
mensageiro (MRNA, fita azul)
correspondente a sequéncia do
elemento que permanece em
seu sitio original (A). A traducdo
desse RNA resulta na sintese

de proteinas codificadas pelo
elemento (passo ndo detalhado
na representacao). As proteinas
Gag formam uma particula
semelhante a virus (colar de
contas), dentro da qual ocorre a
sintese do DNA complementar
(cDNA) pela transcriptase
reversa (caneta), gerando o
novo elemento (B). Esse novo
elemento é transportado para o
ndcleo com a integrase (tesoura),
que realiza um corte assimétrico
no DNA alvo e insere o elemento
(©). O corte assimétrico da
integrase resulta na duplicacdo
do sitio alvo (C), de maneira
semelhante a atividade da
transposase (Figura 2).
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Figura 4.

Representacdo da mobilizacdo
de retrotransposons sem

LTR. O elemento inserido no
cromossomo é transcrito pela
RNA-polimetase (caneta azul),
gerando um RNA mensageiro
(mRNA, fita azul, com a cauda
poli-A) correspondente a
sequéncia do elemento que
permanece em seu sitio original
(A). A traducdo desse RNA
resulta na sintese de proteinas
codificadas pelo elemento
(passo nao detalhado na
representacdo). A endonuclease
(tesoura) realiza um corte em
uma fita do DNA alvo em uma

A
" | i e [ S
e— ~ ORR2 LA | e
20N v
Transcricao 9,
v /
mRNA g
AAAAAAA
Traducao
v
Sintese das enzimas
codificadas pelo
elemento
Clivagem do
DNA alvo pela
endonuclease.
B DNA alvo: AAAAAAA
A ACCGTAARATACGGATACCT ———
Ly TGGCP%TTTTATGCCTATGGA T

Anelamento do DNA
na extremidade livre

Sintese do cDNA
pela transcriptase

regido rica em Ts, onde se

anela a cauda poli-A do RNA

(B). A transcriptase reversa
(caneta) utiliza, entdo, como
molde o RNA ancorado ao

sitio alvo para sintetizar o DNA
complementar, iniciando a
sintese na extremidade gerada
pelo corte da endonuclease (C).
Esse mecanismo é denominado
TPRT (target-site-primed reverse
transcription, ou transcricao
reversa iniciada no sitio alvo).
A integra¢do do elemento é
finalizada por mecanismos de
reparacdo do hospedeiro e
pode levar a duplicagdes do
sitio alvo, ou mesmo outras
mutacdes, como delecdes (ndo
representadas na figura).

do corte. reversa.
c mRNA
[ ye— ACCGTRAAA| | pom o[ |JARAAATACGGATACCT e = -3°
e o TCGCARREN My B |TTTTPTGCCTATGGA [ °
\ Sequéncia do sitio /
alvo duplicada
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