Modulo 2: Metabolismo, Fisiologia
y Genetica Bacteriana

Genetica Microbianal |

German Matias Traglia
2025




Temario de la Clase

Conceptos generales: Genes y elementos
reguladores.

Operones y Regulones: conceptos
generales.

Mutagénesis.
Transferencia horizontal de genes:
Conjugacion,

Transformacion, Transducciony
transferencia mediada por vesiculas de
membrana externay “nanotubes”.

Elementos Geneticos Moviles: Plasmidos,
fagos, transposones y secuencias de
insercion, e Islas Gendmicas.



¢¢QUE ES UN GEN??

“Cualquier porcion de material cromosomal que puede
transferirse de entre generaciones que sirve como unidad de

seleccion natural”

Enhancer
George William’ 1966 --ew----,'/-----wr Exon 2 Exon 3 Exon 4 DNA
o Transcription
s— I R
transcript
o RNA processing (splicing)
“Un gen es la unidad fisica y funcional basica de la > } Messenger RNA
herencia.”
. o Translation
Medline Plus
“Un segmento de ADN que contribuye a la relacion N-terminus | N C-tcrminus Protein
fenOtIp O/fun CIO’n ” Figure 3.1 A typical gene showing the classical model of genomic structure, transcription, RNA processing, and translation to protein.

Wain, 2002. Guidelines for Human Gene Nomenclature



:Que son los Genes?

Estructura de Genes

Bacteria

transcription anticoding
start site (TSS) DNA strand

35 -10
¥ 5
e

terminator
region of

activators/repressors \ TRANSCRIPTION

mRNA strand

Eukaryotes

may be

several transcription anticoding
thousand  start site (TSS) DNA strand
bases /
, -25 - ‘
> - | TrATTITIGE || WS
enhancers Rioalll...
and region containing
repressors core promoters TRANSCRIPTION

mRNA strand
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¢Que debe tener un gen procariota?

Marco abierto de Lectura

Es definido entre un codon ‘start’y un codon ‘end’

GTG
TTG

Codon ‘start’
alternativos en bacteria

Segunda Letra
TAA-3’ A
TAG U c G
UUU Phe | UCU Ser | UAU Tyr | UGU Cys
TGA u uuc Phe ucc Ser UAC Tyr UGC Cys
| UUA Leu | UCA  Ser stop [Ty stop
UUG Leu | UCG  Ser STOP| UGG  Trp

CUU Leu | CCU Pro | CAU His | CGU Arg
c CUC Leu | CCC Pro | CAC His | CGC Arg
M| CUA Leu| CCA Pro | CAA GIh | CGA Arg
CUG Lleu | CCG Pro | CAG GIh | CGG Arg
AUU Iso ACU Thr AAU Asn AGU Ser
A | AUC 1so | ACC Thr | AAC  Asn | AGC  Ser
A AUA Iso | ACA Thr | AAA Lys | AGA Arg
| Met | ACG Thr | AAG Lys | AGG Arg
GUU Val | GCU Ala | GAU Asp | GGU  Gly
G GUC Val | GCC Ala | GAC Asp | GGC  Gly

GUA Val | GCA Ala | GAA Glu | GGA Gl
GUG Val | GCG Ala | GAG Glu | GGG Gly | G

©BIOINNOVA
innovabiologiacom

Primera Letra

> OCO P OCO® >» OC O >» OC
B1)97 BJ92IS]




:Que debe tener un gen procariota?

Una secuencia de consenso para el sitio de unién al ribosoma de un coddn de inicio.

Secuencia Shine-Dalgarno

Shine-Dalgamo :
sequlence f(:dﬁn Iﬂ
mRNA | [
< i ﬁ
168 IRNA <75, H

Shine-Dalgarno sequence aB, 4&92&2&;3;@@3&2! a18s,

mmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmmm



Repasemos un poco...

RNA-polimerasa
(nicleo del enzima)

RNA-polimerasa s
(ntcleo de 6 Factor sigma
la enzima) T
. & :

Transcripcion

3‘ L J L J s‘
Regién Gen que se va a transcribir '
promotora (cadena verde claro) \
1
3%;'::’:"‘:‘;'9 i sigma | | Inicio del mRNA
/
sitio de iniciacion . 27 ’ : \
Sigma 5 z \ 3
d (B CTGTTGACAATTAATCATCGAACTAGTTAACTAGTACGCAAG
/7 Pl CTATTCCTGTGGATAACCATGTGTATTAGAGTTAGAAAACA
§ 3 KEITGGTTCCAAAATCGCCTTTTGCTGTATATACTCACAGCATA
3 5 I TTTTTGAGTTGTGTATAACCCCTCATTCTGATCCCAGCTT
5 RNA M TAGTTGCATGAACTCGCATGTCTCCATAGAATGCGCGCTACT
(M TTCTTGACACCTITICGGCATCGCCCTAAAATTCGGCGTC
Empieza Ia transcripcion; Secuencia -35 Caja Pribnow
o RO sk ot Consenso
hasta el sitio de terminacion Secuencia del promotor
5 3
3 L4
Se alcanza ol sitio 5
de terminacion;
el crecimiento Repeticion invertida
se detiene 5 ‘ = DNA con
5 f 3 - - — 3
. B ACGC GGCTA T e
¥ Tran: ¥

3 | S
Repeticién invertida l

de la banda inferior
3

5
UGCGUCGACUGCCGAUCAGUCGAUUUUUUL RNA

l Plegamiento para formar

una estructura secundaria

de una serie de uracilos
la terminacién
de la transcripcion




Sitio E Sitio P Sitio A

C\(;/éo INICIACION

o 4 (necesita las proteinas
IF-1,2y3)

mRNA
3

CTUTNES - Unién del tRNA

| SitioE | i caadoalsito A

| vaclo ¢ .

¥ g g ELONGACION

' : : (necesita las proteinas

: tUAOCUA EF-Tuy EF-Ts)
R e

Formacién de enlace peptidico
.'- -s" f- Siguiente
+ Sitio E :
: Z tRNA
vacio, & ‘. cargado

et
SiioE --s) Sgreay
beupada =y ! Sitio Al
; " Vacio | /%
tANA de MET | K
descargado : (necesita la

-3 R ‘.—‘:E ¥ proteina EF-G)

)

Siguiente
tRNA
cargado

El proceso continta
hasta alcanzar un

codén de parada
Liberacién de (las proteinas RF
tRNA de fMET participan en la

L

Repasemos un poco...

Direction of transcription s—

Acomplamiento transcripcion-traduccion

~
. e ] .-""o
.l....l'. .’.( l' .'g.. 3 .('
o.s 3 Taan ”
'0..0000.'.(- | ..00:.....d'
4! »
LT _ F s
.'0'.(_ ‘ : ..'. » 5
"
"

Direction of translation ———»



¢Que son los elementos reguladores genicos?

Transcripcion Traduccion

~
Sin control 0 Sustrato
,m+wwm+\ — AN\ w— de;ucto

Gen A mRNA A Enzima A

Control de la actividad
enzimatica - Sin producto

'WMWX — NS NSNS %
Gen B

mRNA B Enzima B

Reg. de la actividad
enzimatica

 Tiempo: Segundos

Control traduccional -
No hay sintesis proteica

’%MM" — PSS DD

Control transcripcional -
No hay sintesis de mRNA

AN S

Gen D

Reg. de la sintesis
enzimatica

* Tiempo: Minutos

Permite controlar de
forma eficiente el
metabolismo de la
celula



¢Que son los elementos reguladores genicos?

Promotores y terminadores como sitios de regulacion de la
expresion genica

Promotor

Transcription factors

RNA-polimerasa ‘

(nucleo del enzima)

RNA polymerase

Transcripcion \
N——

3'
5'

Upstream enhancer TATA box Gene

’ ) l Sigma

7 /

\ Inicio del mRNA

!
|
1
|
|
\
|
|

5 s g 3 \ 3
Secuencia -35 Caja Pribnow

Consenso (RKVXT. TATAAT

-

O OSs LON -

Secuencia del promotor

TATA box Gene




¢Que son los elementos reguladores genicos?
Promotores y terminadores como sitios de regulacion de la expresion genica

3.1.- Rho independiente 3.2.- Rho dependlente

Copynght © The McGraw-Hill C or display

p recognition site

A DNA : > <

5" CGCATTTGCCTCCGGTAGGAGGCTTTTTTTTGACT
3" GCGTAAACGGAGGCCATCCTCCGAAAAAAAACTGA

Inverted repeat >
GC rich Run of A’s

p recognition
site in RNA

p protein binds to the

rut site in RNA and moves
toward the 3 end, following
the RNA polymerase.

\
AUUUG =( ””\‘\\P\\\FF RNA polymerase reaches
= CcG :
TCC C AAA a p-dependent site in the

'

L}

:

'

nascent RNA i
l = ,\ Hairpin ! terminator and pauses.

'

'

'

L}

]

'

CsG loop
C=G
( A

)
"
1
1
|
]
:
1
Dissociation of 1
E
1
L}
|
1
1
:
L}

CEY DNA
Cs(,

U=A
CsG
C=G
S CGCAULUUG=CUUUUUUUU,, 3

RNA 3’ end

p protein catches up to the
open complex and separates
the RNA-DNA hybrid, using
its RNA:DNA helicase activity.




¢Que son los elementos reguladores genicos?

Factores de transcripcion

Transcription factors

RNA polymerase

Upstream enhancer

TATA box

TATA box

Gene




¢Que son los elementos reguladores genicos?

Proteinas de union al ADN

Dominio que contiene contactos
proteina-proteina y mantiene unido
el dimero proteico

El dominio de union al DNA
se ajusta en el surco mayor -
y a lo largo del esqueleto b
de fosfatos ’ =
0 C en la cadena
ester-fosfato

' CyNen las bases
O-

/
+ Repeticiones invertidas
/

/\H

~

£

2nm

(20 A)

Repeticiones invertidas

J. Watsony F.Crick




¢Que son los elementos reguladores genicos?

Proteinas de union al ADN
Hélice-giro-hélice «

™ Hélice estabilizadora

Proteinas con estructura hélice-giro-hélice

* Dos segmentos de cadena polipep. con una estructura en

alfa hélice unidas por una cadena corta que forma el giro. Hélice de reconocimiento
(a)

* Lahélice de reconocimiento se une al ADN que contiene la
secuencia promotora.

* Existen mas de 250 proteinas de esta clase en bacterias

* Ej. Actividad represora del operdn lacy trp

Subunidades
de la proteina
de unién




¢Que son los elementos reguladores genicos?

Proteinas de union al ADN

Reconocimiento por barriles
beta

e Helice-Bucle-Helice
s T Rt o Helice de Helice formadora de
// \ \ﬁi’? f\ reconocimiento dimero

\
> . .
~a Residuos basicos
Region de que interaccionan
union al con el fosfato
ADN

Dedos de Zinc

Motivos dedos de zinc

Helice de
reconocimiento

Motivos Motivos

d.edOSde / dedos de
zinc *

s N

2+
Zn ?

Homodimeros



Cremallera de leucina

Hélices de
reconocimiento

DNA




Los operones: un modelo que explica la regulacidon genica

OPERON: Sector de la molécula de ADN que codifica la sintesis de varias enzimas que acttan en la misma via
metabdlica, a través de un ARNm. Abarca los cistrones (gen estructural) y la zona del operador.

Francis Jacob Jaques Monad
(1920-2010) (1910-1976)



:Que son los elementos reguladores génicos?

“Los procariotas producen proteinas relacionadas a procesos interdependientes de forma
agrupada”

- Sistema operdén: Unidad béasica de transcripcién

- Operador - Secuencia de ADN proxima a un promotor
- ARN Mensajero policistronico

- 1 promotor 2 1 ARNm - Varias proteinas traducidas
- Cada secuencia codificadora tiene su propio motivo Shine-Dalgarno

Sitio de unidén al Sitio de unidén al
activador represor

\ J
1
\ Secuencias / Genes

reguladoras




:Que son los elementos reguladores génicos?

“Los procariotas inducen la expresion de enzimas conforme la disponibiladad de fuentes
de energia”

CH,OH CH,0OH H.0 CH,OH CH,OH
’ HO OH 5
OH + H
3- Galactosldase
HO OH
OH OH
Galactose Glucose
Lactose removed
I |
§ HO (EM'_:;’:m
§ A ;'4“" N’ k
H;0 OH H
5 | vided Gy b0, RGDARD o gy
= ) W R—
l OH Cl HO/ tl and oxidation
| | | Br
0 30 60 90 X-Gal

Total bacterial protein (ug)



:Que son los elementos reguladores génicos?

Control negativo de la transcripcion:
represion e induccion

4/\>

Represor Inductor

Transcripcién bloqueada

m s wwp sy =y Transcripcién activa

(arginina)  Transcripcién bloqueada

Represor Represor
® Inductor
(b)
Represion Induccion
Proteinas totales
2 Ndmero g Namero
B de células ™~ Proteinas B
[] totales e
) 8
[ =
S :
2 g B-galactosvdsa
- =]
<< <
Arginina afadida
Lactosa anadida
Enzimas de
la biosintesis
de arginina

Tiempo Tiempo

Control positivo de la
transcripcion

4/\>

Proximal

Sitio de unién
del activador | Promotor mal| malE

Sin transcripcién

Proteina activadora de la maltosa

(@
Sitio de unién

del activador
m ey wey ey Transcripcion activa

Proteina activadora de la maltosa
Inductor

(b)

Distal

Centro
de union
del activador | Promotor

Proteina activadora

@

Promotor

de unién
(b) del activador



Un ejemplo: Operon lac

Ausencia de Lactosa Presencia de Lactosa
no conversiona 1,6 conversiona 1,6
alolactosa alolactosa
Proteina represora permanece unida a Proteina represora se libera de la
la secuencia operadora secuencia operadora
P
B Pt [Tlad ] O " lacZ [0, [lacV[lacAlR3' 5'I[ PL | Jacl ] O; P |0 lacz | O, lacY|lacA] 3’
w O N\N\ANMNNWNAN-
Repressor lacl ligado ao WA
lacl 1 operador bloqueia a lacl lac mRNA (policistrénico)
mRNA transcricdo dos genes mRNA

lacZ, lacY e lacA CHyOH
HO i [
¢ O )

1.6 Alletactose Permease
A A 9 g
- Alolactose .

pB-galactosidase

Transacetilase




cAMP

cAMP

Contatos da
RNA-polimerase

AMPc unida a proteina
receptora de AMPc (CRP)

Elcomplejo se une al operdn Lac
a-52 yrecluta a la RNApol

— Actlia en varios operones

1

Un ejemplo: Operon lac

[Glucosa] alta 2 [AMPc]
bajay lactosa ausente

[Glucosa] baja 2 [AMPc]
altoy lactosa ausente

[Glucosa] alta 2 [AMPc]
bajay lactosa presente
Activacion débil

[Glucosa] baja 2 [AMPc]
altoy lactosa presente
Activacion fuerte

— Sitio de ligagao de CRP

lacZ [0, ] T lacY[lacAl1 3’

DESLIGADO  _ .
em expressao génica

laZ [0, ] [ lacYTlacAlY 3’
DESLIGADO
Sem expressao génica

sSAP [ Jack [ O T P |G LIacZ [O2] TlacYTlacAl] 3’

> LIGADO
l Baixo nivel de expressao génica
|
MRNA S
Alolactose
cAMP

CRP RNA-polimerase

sSHP ] lad | Gy P laZ |0z [lacYTlacAll3’
L LIGADO L+ LIGADO

l Alto nivel de expressao génica

' A =
mRNA

Bl i e

N et N NN
e e



Sistema de dos componentes como reguladores de

la expresion génica

“Los procariotas regulan su metabolismo en respuesta a las fluctuaciones ambientales”

Sistema de dos
componentes

e

Sensor Quinasa Histidina-
(Membrana) » quinasas

Regulador de Proteina de
respuesta unién a ADN
(Citoplasma) (Factor de
— Transcripcion)

o o_.—— Sefal ambiental

Quinasa sensora

|

Membrana
citoplasmatica

Regulador
de respuesta

- Transcripcién bloqu PR

Genes estructurales

W \B 'ﬁ " . U A - U
Promotor Operador



Sistema de dos componentes como reguladores de
la expresion génica

Algunos ejemplos...

Tabla 9.1 Ejemplos de sistemas reguladores de dos componentes que regulan la transcripcién en Escherichia coli

Quinasa Regulador Actividad del regulador
Sistema Sefal ambiental sensora de respuesta  de respuesta’
Sistera Arc Oxigeno ArcB ArcA Represor/activador
Respiracién de nitrato y nitrito (Nar) Nitrato y nitrito NarX Narl Activador/represor

NarQ NarP Activador/represor
Utilizacién de nitrégeno (Ntr) Disminucién de NRII (=GInL) NRI (=GInG) Activador de promotores

nitrégeno organico que necesita RpoN/o™*

Regulén Pho Fosfato inorgénico PhoR PhoB Activador

Regulacion de porinas Presién osmatica EnvZ OmpR Activador/represor



Sistema de dos componentes como reguladores de
la expresion génica

Acinetobacter Algu NOS ejemplOS--. Acinetobacter
baumannii baumannil
2 eriptocrhome/
'M!“
uoc ] L Acetoln [ 37r°c ]
p catabolism
2°¢ 0 A erbaan '.
BERE A '*“» d i
> —_—— rehalose
acuvitv i % e Fur ' AcoN +  biosynthesis '
- m cri rhome/
s A PNETeh 7 - ' myu:n ?
- - PAA .
Antibiotic
WINY catabolism ?
modl;g:ﬁon " . - o TR / .| N\ . - o= Hpsepd - ” 5 Bfn:Rs 7, susceptibility
genes dpnA o %m I Bme poak il * Parsistence
T : - KatE - skininfectionmodel 17
olerance .
to antiblotics W‘?ﬂ'" / Motility
» rg_ wreco |
Anpnibea ’ Quorum
susceptibility 2 sy
pPRA -
Motility «— *<i'e:

pm ' ' g it —q—
’” Hepdap ! V Bloflim ‘
Bloﬂlgn ” formation " '“ " ' b ;

e aadh
T6SS T6SS
f '
virulence/ virulence/

competition competition



Quorum sensing: Sistema de regulacion por
densidad celular (interacciones sociales)

Sparse Population Dense Population
(o] C
© AHL Cell rowth &
Proteina activadora o 24 :
. . division

Proteinas

especificas l
Otras células
de la misma Individual behavior
especie

)
L 3 ) O
@ O
9 @
Cromosoma AHL-sintasa
o O
LuxR

/l' ranscription

Acyl-ACP  SAM I_>

Promoter Target genes




Gram-positive

g ATP synthase

v

Pro-peptide

Autoinducing peptides (AIPs)

Quorum sensing: Sistema de regulacion por
densidad celular

Gram-nagative

RNA Transcripti
polymerase |—M'
[“Fromote Jopersior P

3

Target
gene

l—b
| Promoter IOpemtor gene gene gene

Al synthase

.

@ Autoinducer

poP

Receptor

AHL receptor

® o
Acyl-homoserine lactones (AHLs) R )\/u\



Quorum sensing: Sistema de regulacion por
densidad celular

Gram-positivo

Péptidos maduros o
feromonas

Péptido precursor / Sistema de transport@
- |“ de oligopéptidos
Sistema de dos m i* R
componentes Regu.lad.or
/ transcripcional
UaVAVA I

m/\\/w

Genes diana

B e e o AT S



ARNs Pequenos no codificantes como Reguladores de la
expresion genica

§—fORF 3 A BIde A codnrson
 Tamafo: 40-400 pb : y 9

* Regulan la transcripciony traduccion

5 _1 RBS === 3'  SRNADbinds ribosome binding site;
' translation blocked

sRNA opens access to ribosome
binding site; translation proceeds

protein

sRNAs can bind protein to alter their
structure/function




Mecanismos de regulacion mediada por ARN pequenos no
codificantes

Regulacion dependiente de
Interaccion directa ARN-ARN proteina hfq (proteina

estabilizadora del ARN)

Regulacion mediada por union
a proteina reguladora

A
Ribosome s q
o N
SD '

e

—‘%—TRNA @AQ_V
4 Hiq

U—u;_Dn ——
N Coa \ 1 RN a SD
Pmteinm E SD = ?__- W




Variabilidad Genetica: Fuente de evolucion

.Como se genera la variabilidad genetica como fuente de evolucion?
cTodas las bacterias tienen exactamento los mismo genes o pueden variar en su contenido?
cComo ello afecta en la adaptacion al entorno (huesped vivo o inerte)?

:cSon iguales los mecanismos entre eucariotas y procariotas?



 Cada individuo lleva un genoma unico. é"
* La similaridad entre los humanos en su genoma es 99,5- ;?f»\,:“
99,9% (e
* Lasimilaridad entre procariotas es 70 (inclusive menos)- E Y P
90% (es mucho mas variable) VR R
.".‘ S -1 * 4‘
FUENTES DE VARIABILIDAD o, » 5
GENETICA . %
AS MATERIA PRIMA DE
4 o Q) 24 3 K
Mutacidn Recombinacion’_* LA EVOLUCION!

: @4
) 3

Migracion (Flujo
Génico)



 Cadaindividuo lleva un genoma unico.

* Lasimilaridad entre los humanos en su genoma es 99,5-
99,9%

* Lasimilaridad entre procariotas es 70 (inclusive menos)-
90% (es mucho mas variable)

FUENTES DE VARIABILIDAD
GENETICA

Mutacion



Genesy
Enfermedades

Cualquier cambio en la secuencia del
ADN de una célula (herencia vertical).

Original

Original

Copia
mutante




 Las mutaciones son pre-adaptativas (ocurren por azar, y después ya se vera que pasall).

Medios liquidos
con Tt

1943

Tres replicas con T1

J. Lederberg ERY:



Mutaciones y Mutantes

Un mutante es una variante de una célula o virus que ha experimentado un cambio en su secuencia de nucledtidos.
Se distingue de su cepa progenitora por diferencias en su genotipo, es decir, en la secuencia de nucledétidos de su
genoma.

Ademas de las diferencias genéticas, un mutante también puede exhibir cambios en sus caracteristicas observables,
conocidas como fenotipo mutante.

El fenotipo mutante se refiere a las propiedades observables alteradas del mutante en comparacion con su cepa
progenitora. :

Una cepa original, no mutada, se denomina cepa salvaje.




Tipos de Mutaciones

Insercion ‘

Indels

Micromutaciones

Delecidn ‘

SNPs

Macro-inserciones/deleciones ‘

Macromutaciones

Inversiones ‘

Reordenamiento
genetico

Translocaciones ‘




Micromutaciones

DNA

T CACGORACAA . > ..l CEGNGUD..

I Insercién

 CACGGACAA .

Transcripcion
de la cadena mRNA

verde claro

Codones

e ,,_u- .u

l Delecién

...CACGACAA.

Tipos de Mutaciones

Pauta
de
lectura

+1

=1

Indels

Insercion ‘

Delecidn ‘

SNPs

Desplazamiento en las
pautas de lectura




Micromutaciones

.

“
l
AAC

Codén
asparagina

l

Proteina
defectuosa

Mutacién
de cambio
de sentido

Codon
de parada

l

Proteina
incompleta

Mutacién
sin sentido

tirosina

|

Proteina
normal

Mutacién
silenciosa

Replicaciéon
del DNA normal

5 TAC DNA

\

Transcripcion

5 UAG / mRNA
Codoén
tirosina
l Traduccién

Proteina
normal
Tipo
salvaje

Proteina

Tipos de Mutaciones

Insercion

Indels

Delecidn

SNPs

Posibles efectos de los
SNPs




Transferencia genica Transferencia Genica
Vertical Horizontal

vl

Intercambio de
material genetico
y recombinacion

Genes pasados de
padres a hijos

~



Mecanismos de Transferencia
Horizontal de Genes

Elementos genéticos moviles

*Plasmidos
*Transposo

secuencias de insercion
*Cassettes génicos

*Fagos

nesy

*|slas gendmicas

) 4

Conjugacion

Transformacion

Transduccidn

) 4

Ventajas Adaptativas: Resistencia ATB, a metales pesados, patogenicidad, etc.




Mecanismos de Transferencia Horizontal Genetica

a Bacterial transformation

Release of

G- %D

Antibiotic-
resistance gene

b Bacterial transduction
. #%elease of

phage

Donor cell Recipient cell

Phage-infected donor cell Recipient cell

C Bacterial conjugation

(0~ 0"%

Transposon Donor cell Recipient cell




Recombinacion Genetica

Recombinacion Homologa

DNA
donador
La endonucleasa
R corta el DNA
g'-: > ) [ o - =
) . = Donador
double-strand o g Muesca o ——
a break (DSB) 8 ° Unién de la
5 A \' B 3 -‘“ Proteina SSB proteina SSB
_— Cmifpe - = =
L 3 & , € =9 a b
A L B Donador
second strand O"’.
invasion and DNA
a b Ceeeesssssss—— DNA
= —— &l ] repair synthesis —
5' e > > 3 S from 3' ends receptor
a
processing to d, A - B de a
generate gapped g': A — = Proteina
DNA with 3' ss tails T — RecA
°
B - " o g b <
g' — — T — 5 -.-“_bx ﬂ—-
¥ < < ) ) = D— n"*.ﬁ—f
A B branch migration intercambio por
and formation of entrecruzamiento
3 a b an intermediate with
e e— —————— two Holliday junctions
[ ey s e S ) — 9}
a b e B = Y “
5o ———
strand invasion 3 . R— R
of 3' end A Resolucién / Resolucién
en los sitios en los sitios ¥
' a b
e 2- o T ———— e —
a b e e——— ——
- ] T —————— R ——

Parches Empalmes



Recombinacion Genetica

RecBD Helicase/nucleasa: corte de molecula de ADN

double-strand
a break (DSB)
; A \¢ B
5 emn > A =
< < o , € =D
A ¢ B
3 a b
L e e e S e T
a b
processing to
generate gapped
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Recombinacion Genetica

RecA promueve la invasion de la cadena larga
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Recombinacion Genetica

RuvAB: Resolucion de las uniones de holliday
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Recombinacion Genetica

Otros mecanismos de recombinacion

Recombinacion sitio especifico mediada por XerCD
A or

CORE RECOMBINATION
A SITE

ACCESSORY SEQUENCES
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ARG Box XerC Central XerD
Conééieise CNTGAAT 82t ATTCANE binding site region binding site
cer GTTGCATAGGTATTCATA cer GGTGCGTACAA TTAAGGGA TTATGGTAAAT
mwr  CGCGCATACTCATGCATG mwr GGTGCACGCAA CAGATG TTATGGTAAAT
B Synaptic Holliday
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Mecanismos de Transferencia Horizontal Genetica

a Bacterial transformation
. Release of
/ DNA
\ A
\ 3
Donor cell Antibiotic- Recipient cell
resistance gene

b Bacterial transduction
. #%elease of

phage

Phage-infected donor cell Recipient cell

C Bacterial conjugation
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Transposon Donor cell Recipient cell




Transformacion
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Transformacion: ;,como se puede estudiar?
A - ,

® 3R

=7 + 7 =Bl

CFU Transformation
Late stationary phase assay: assays.
o FACS &CLSM
culture.
Calculate of

Transformation Frequency: T f ti
ransformation

Frequecy as cells
events account

T/C=
Transformants/CFUs
Count colonies of Transformation

T=Transformants/ml, C= assay and CFU assay.
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Mecanismos de Transferencia Horizontal Genetica

a Bacterial transformation

Rlef
D
\

Donor cell Antibiotic- Recipient cell
I’PMP aene
b Bacterial transduction
% dé %elease of
F e
Phage-infected donor cell ERngs Recipient cell

C Bacterial conjugation
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Transduccion

Transduccion generalizada

Bacterial Chromosome

;

@ Phage invades
donor bacterial

l cell
3 Broken Down
Bacterial Chromosome

Donor DNA

@ integrates into

cell chromosome

Transducing particle
invades new cell

Transducing Particle

Bacterial chromosome
is broken down

P ?‘/ ri

Phage DNA

Transducing particles
are assembled and the
cell lyses

Transduccion especializada

Donor Cell

Temperate Phage Chromosome

Combined DNA

Phage DNA
Donor Cell @
Incorporates into ’
Chromosome ° °
@ Specialized @)

Transduction
Combined
, Cell Lyses

Viral and '

Cellular DNA
'

Recipient Cell

Viral DNA
Integrates into
Chromosome
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Mecanismos de Transferencia Horizontal Genetica

a Bacterial transformation

Release of

G- %D

Antibiotic-
resistance gene

b Bacterial transduction
. #%elease of

phage

Donor cell Recipient cell

Phage-infected donor cell Recipient cell

C Bacterial conjugation
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Conjugacion

Bacterial chromosome , F plasmid
Pilus

F+ cell 1. The pllus F-cell
(donor) retracts. (recipient)

2. Cell pairs are stabilized.
F plasmid nicked in one strand.

3. Transfer of one strand from F* cell t
F plasmid simultaneously replicated

4. Synthesis of the complementary
strand begins in the recipient cell.

5. Completion of DNA transfer
and synthesis. Cells separate.




F+ strain

F plasmid

Plasmid

Conjugacion

Integrated plasmid

Hfrcell F cell
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Diferentes

l o a0 y ol
Los antimicrobianos l emenms gene’ICOS MOVI es

seleccionan microorg. R, ffj @

diferentes nichos

de gérmenes S

poblaciones de !
microorg. habitan que encuentran espacio
: . ¢ libre por la eliminacién
4

Plasmidos Transposones Bacteriofagos
K Circulos de ADN que Pequefios trozos de ADN que Virus que atacan bacterias y
pueden moverse entre pueden moverse entre moléculas de pueden transportar el ADN
células ADN del huésped

eLos microorg. R se
multiplican,
expansion que se

denomina
diseminaciézf ,S
clonal :

_ Transduccion Conjugacion Transformacion
Muchos de los microorg. .
€ #esntrolaban™ Los genes de R pueden Los genes de R pueden Los genes de R liberados
expansién de ciertos transferirse a través de transferirse entre bacterias pueden ser captados

patégenos que ahora fagos directamente

Una vez que la RAM :
crecen libremente

emerge, se puede
diseminar a nuevos

P <
s il ;Como se disemina la RAM?
¢ d
' www.cdc.gov/DrugResistance/Biggest-Threats.html




Una Salud —
“One Health”

Mobility and
transport

Mass production
Population @
growth q
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