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• Each chromatid is formed of many nucleosomes.
• Each nucleosome is formed of eight histones (histone
octomer or histone core) or two copies of each of H2A,
H2B, H3 and H4.

• Around the histone octomer is wrapped 1.75 left –
handed turns of DNA (contains average 140 bp).

• Linker or spacer DNA (contains average 60 pb) connects
the different nucleosomes like beads on a string. H1
histones are connected to these linker DNA segments.

• Linker histones such as H1 and its isoforms are involved
in chromatin compaction and sit at the base of the
nucleosome near the DNA entry and exit binding to the
linker region of the DNA.
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 first   Level لا هنا هيضاملا ةرضاحملا انيكح
 فلنب هنا هوه super coiling لا نم
 لا  هنا انفرعو نوتسهلا نيتورب ع DNA لا

histone   protein انيكحو عاونا 5 هلا 
,H2A ( مهنم عاونا 4 نع

H2B, H3 andH4 ( يللا  لودهو 
 يللا octomer لا  وا core لا ونوكب
 لا كيه دعب اننوكو DNA لا هيلع انيفل

nucleosome انع لض لاهو histon 
 هنع انيكح ام 1
 linker لاب كسام يللا هوه نوتسهلا داه

DNA ع فلي امل جرخملاو لخدملا نم برقلاب 
 5 ديلاسب يللا هروصلاو octomer لا
هركفلا مكلحضوتب
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 purple مهنول يللا قطانملا
 لخدملا ولثمب DNA لا نم
 Linker هيمسنب يللاو هلا جرخملاو

DNA
 نوكي حر اًديدحت قطانملا لودهبو

Histon 1 كباش نوكيحو 
segments لا لوده
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• Supercoiling of DNA:

Supercoiling of DNA is important for its packing
within the small nucleus. (in mammalian cells
approximately 2 m of linear DNA have to be
packed into a nucleus of roughly 10 µm
diameter).

The first level of supercoiling (packing ratio of 10)
around histone octomer in the form of
nucleosomes produces a ten fold shortening of
the length of DNA to form the 10-nm fibril (10
nm in diameter)

 تارم رشع DNA لا انرصق كيه انحا نوتسهلا نيلوح DNAلا  انيفل ام لوا ينعي
نوركيم ١٠ ريصيح ١٠ ع مسقا نوركيم ١٠٠  لاثم ناك ول 

  هوه                                                                                                    لا
 نيلوح فوفلملا  DNA لا نع هرابع
 octomer لا+octomer لا
 مهتانيب يللا linker DNA لا+
 عمD NA لا لك هوه يلاتلاب
 نوتسهلا تانيتورب
 ءزج هوهف nucleosome لا اما
 لثمب يللا 10nm fibril لا نم
 DNA لا عبت complex لا
octomer لا ع فوفلملا

10 nm fibril

super coiling لل لحارم 3 انع
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The second level of supercoiling (packing ratio
of 50):
Requires the presence of H1, this leads to 50-fold
shortening of the DNA and it looks like a solenoid
(cylindrical coil), each turn contains 6 nucleosomes
that form the 30-nm fiber (30 nm in diameter).

The third level of supercoiling (packing ratio of
8000):
Coiling of the 30nm fiber into twisted-looped structure
attached to a protein scaffold in the form of rosettes.
Each rossette contains 6 loops.
The rosettes are arranged in the form of a coil to form
each chromatid, each turn of the coil is composed of
about 30 rosettes.

 حر تافل نامك لمعا حر هيناتلا ةوطخلاب لاه
   histon 1 هيف دعاسي حر هرم نيسمخ هرصقت
 nucleosome 6 بيجا حر هنا قيرط نع
 مهيز بيجا اهيدعبو هقلح لكش ع مهلمعاو
 همسا يشا رخلااب نوكا ىتحل  مهقوف مهطحاو

solenoid 30 واnm    fibril وا 
Cylindrical coil نيديلاسلاب حيضوتلاو  

 هدعب يللا

 لمعا حر هوطخ ثلاث
 حر ثيحب نكمي ام ىصقا
  twisted لمعا

loops ديلاسب حيضوتلا 
10

A

unsof 6 Nucleosomes
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 هلريصي حر selonoid لا داھ
coiling لمعيو twisted 
loops 

 حر انحا تافل يز لمعي ريصي حر ينعي
 مهطحنو  loops وا تافل ٦ لك بيجن
   scaffold  همسا نيتورب  نيلوح

protein مهنم لمعنب كيه
 انصلخ ام rosettهمسا يشا 
 ضعب بنج rosettلا نم 30 بيجب
 coilsلا طح coil همسا يشا ولمعب
 لا اًريخاو لمعب ضعب قوف مهلك

chromatid
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• Replication overview:
-Double–stranded DNA unwinds.
-The junction of the unwound molecules is a replication
fork.

-A new strand is synthesized according to base pairing
rule with the parent strand.

-Two molecules of DNA are synthesized (daughters),
each has one new and one old DNA strand.

-Replication is bidirectional: this means that the
replication forks move in both direction away from
the origin.

Replication
 لل synthesis لمعب انا ينعي

DNA وا copping و 
transformation لل 

DNA لكل daughter cell
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                                         لمعن اندب هنا انيكح ول
 genetic لا سفن مهيف نينتلا

material هنا قيرط نع نوكب 
 نع 2strandsلا  لصفن
   base لا همولعم انع هنلا هيل ضعب

pairing    rule ينبن انيلختب يللا 
  نامك  strand لك لابق

strand لصوا حر رخلااب يلاتلاب  
 مهيف دحاو لك                                                       ل
   strandوstrand   new هيف

old لا  ةيلمع صخلم داه 
replication 

 2 molecules 

2strands

-T

=°=⑳⑳⑳?⑦-⑰⑰⑰. . .



Old   strands
New  strands
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Replication
• The synthesis of DNA. It is the copying and
transformation of genetic information found in DNA to
daughter cells. It occurs during the S phase of cell
cycle.

• DNA replication is Semiconservative:
-During DNA replication the old strands separate from
each other, and every strand acts as a template for the
formation of new complementary strand according to
the base –pairing rule.

-Semiconservative means that the newly formed two
daughters DNA contain one original old strand and one
newly formed complementary strand. This is
important to transfer genetic information in the
correct sequence.

 لا ريصب ىتم
replication وا 

copping لل DNA 
Synthesis of DNA ةيلخلا لحارم نم
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Steps of DNA replication:
• A-Separation of the two DNA 

strands:

1-DNA replication starts at a specific DNA
sequence called the origin of replication.
In prokaryotes it is single and termed oriC.
While in eukaryotes there are multiple origins
of replication that contain AT base pairs and
called autonomous replication
sequences (ARS).

 حر دحاو ناكم سب
و هنم لصفن ردقن
 ب origin لا انيمس

OriC ةملكل ةبسن 
origin و C هنلا 

 فشتكا ام لوا
  اهمسا ايريتكبب هوفشتكا

Esherichia 
Coli داهاًعبط سب 

 سب داه هنا ينعيلا
 قبطنيب ايريتكبلا ياهل
 لا لك ع

prokaryotics
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• 2-A protein called dnaA protein recognizes the
origin of replication and separates the two DNA
strands at a very small region in origin of replication
site by ATP hydrolysis.(i.e. unwinding is initiated by
binding of dnaA to the origin of replication and this
allows helicase enzyme to have access to DNA
strands.)

• It is hypothesized that DNA stretching by DnaA bound
to the origin promotes strand separation which allows
more DnaA to bind to the unwound region.

• The DnaC helicase loader then interacts with the
DnaA bound to the single-stranded DNA to recruit
the DnaB helicase.

 لا نع يكحن حر لاه
initiation of 
replication يف 

 لا
prokaryotics

 وشو لصفن حر فيك
 ع يندعاسب يللا
لصفلا

⑳⑦°@⑤°58. 28,48,16,Sphase (1,15-5 82 s- -

-

- ⑲-↳⑭-

-

-

-helix is zep 15:zied

S

dra2
helicase3

=°=⑳⑳⑳?⑦⑲91

ana helice
e⑰⑰⑰. . . ·
- & 1 &

>

DNA helicase -

D
=

*

No a e



After the initiator (DnaA) has bound to oriC, the
combination of ssDNA and DnaA recruits a complex of two
proteins:
the DNA helicase (DnaB) and helicase loader (DnaC).
Importantly, binding to the helicase loader inactivates the
DNA helicase, preventing it from functioning at
inappropriate sites (non origin regions).
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Although the mechanism of loading is not
understood in detail, the process requires
the opening of the DNA helicase hexameric
ring to allow it to encircle the targeted
ssDNA

 ضعب ع وبكر فيك فورعم شم
 بلطت هيلمعلا ياه هنا لاقي نكل
 نوعات rings لا حتفن هنا
 و dna B نيتوربلا لوده

dna C 
 نينوكمو تاقلحلا يز مهلكش هنلا
subunits 6  نم
 ع وركسيب وعجريب وبكري ام دعبوو
 ضعب

عيرس رصتخم
 هوهو هنم هريغص هقطنم لصف ATP لا مادختساب و dnaA لا هوه origin  of    replication لا ع فرعتي ردق  يللا
  انع راص اهدعبو  حصلا ناكملاب كسمت هنا يلنمضو dna B لا لماح يللا  dna C هوه يللا loader لا ل بذج لمع

encircling لا بكر هيفو helicase لا ىلع single  stranded   DNA 
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Helicase recruits DNA primase to the origin DNA, resulting
in the synthesis of an RNA primer on each strand of the
origin. In addition to generating the primers for the leading
DNA strands, this event also causes the release of the
helicase loader and, therefore, the activation of the
helicase.

 لا مهاعم بكري حر كيه دعبو
primase عنصي حر يللا ميزنلاا 

RNA primer ئداوبلا هيه يللا 
 DNA اهيلع ينبا يندعاست حر يللا

strand ياه للاخوضربو ديدج 
 حر  ياه ئداوبلا عنصتت ام لوا هلحرملا
 حر ةرشابمو primase لا لصفني
 helicase loader لا لصفني
 لل activation ريصي ناشع

dna B لل حتف لمكن ناشعDNA 
ديدج strand ينبن انشلب هنا امب
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3-DNA helicase (dnaB protein) enzyme
separates the double helix by breaking the
hydrogen bonds between the two DNA
strands using energy from ATP hydrolysis.

4-The 2 DNA strands are kept apart (unpaired)
by special proteins known as single strand
DNA binding proteins (SSB) ,which binds
tightly to each separated strands preventing
them from rejoining & protect the single
stranded DNA from nucleases that cleave it.

 مهنا هفاضلااب single strands لا كسمتب تانيتوربلا نم هينات عاونا يجيب هنا وطبتري وعجري ام هنا انلنمضيب يللا strands 2  لا انحتف ام دعبو
strand نامك هلابق ينبن اندب هعطقن اندب ام انحاو هوعطقيب single strands وفوشي ام لوا همه يللا nuleases لا تاميزنا نم مهومحيب
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5-Prepriming complex: formed from dnaA protein, dnaC
protein, SSB proteins, and DNA helicases. This complex
is responsible for replication initiation and maintaining
the separation of the two DNA strands.

6-DNA Topoisomerases: are responsible for removing
supercoils in the helix formed as the 2 strands are
separated from each other ,this creates coils in front of
the separated part (supercoils) which prevents further
separation of the helix. Topoisomerases have both
nuclease (strand cutting) and ligase (strand resealing)
activities. Topoisomerases make transient cut (in the
phosphodiester bond) in one strand (topoisomerase I)
or both stands (topoisomerase II).

مهانيمس origin of replication لا ب وبكر يللا لك

 نكممstrands لا لصفنب انحاو
 يف نوفلتلا كلس يز دقع لمعت
 لصفن ام لك…دعب يلا ديلاسلا
 قيعتح super coiling ريصيح
 همسا ميزنا يجيي حر ف لصفلا ةيلمع

topoisomerases همه 
 وا دقعلا ياه وليشي مهنا نيلوؤسملا
 supercoils لا
 لغتشيب فيك فرعن انم بولطم شم
 ليشتب هيه هنا فرعن سب ميزنلاا داه
دقعلا

 نيعون هلا هنا فرعا مزلا
 سب همه وشو
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7-DNA gyrase, a Type II topoisomerase found in bacteria
and plants, has the unusual property of being able to
introduce negative supercoils into relaxed circular DNA
using energy from the hydrolysis of ATP. This facilitates
the future replication of DNA because the negative
supercoils neutralize the positive supercoils introduced
during opening of the double helix. It also aids in the
transient strand separation required during
transcription.

8-Now each relaxed single strand acts as a template to
direct the synthesis of a new daughter DNA strand.

 لا نم عون يف
topoisomeras 2 

  DNA  gyrase همسا
تاتابنلاو ايريتكبلا يف دوجوم
 لحي حر همسا نم ديكاو
 لا ةلكشم

supercoilds-T
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Clinical significance:
• Quinolones antimicrobial drugs e.g. nalidixic
acid (Negram) act by inhibiting bacterial
gyrase preventing bacterial replication and
transcription.

• Anticancer agents, such as etoposide, target
human topoisomerase II.

 ول عوضوملا داه يف هيبطلا تاقيبطتلا نم
 اهيف يللاايريتكبلا ياه تلمع

topoisomerase2 نيعم صخشل 
infection ايريتكبلا ياه يلخا ام ىتح 

   لمعب صخشلا مسج يف فعاضتو ومنت
Inhibition لل 

topoisomerase 2 حر ام يلاتلاب 
 لا ةيلمع ريصت حر ام كيهو دقعلا ليشن

replicationيضقنيو ايريتكبلا ياهل 
 هيودلاا لوده ىلع هلثملاا لودهو اهيلع

 مسج يف وضرب اهولغتسا
 ع وضقي ىتحل ناسنلاا
 cancer cellsلا

 prokaryotics لا يف initiation لا  انصلخ كيه
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