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La reparacion incorrecta de roturas del ADN de nuestras células puede desembocar en
inestabilidad gendmica, envejecimiento prematuro, muerte celular y céncer. Ocurren
frecuentemente durante el metabolismo celular normal debido, entre otras causas, al colapso o
parada de la maquinaria de replicacion como respuesta a un dafio en el ADN. La reparacién
correcta de estas roturas es esencial para la supervivencia celular y la prevencion de cancer. En
Bacillus subtilis [1], el mecanismo de reparacion por recombinacién homologa comienza con el
procesamiento del ADN de forma que se crea un extremo cohesivo 3". Esta reaccion la cataliza
la helicasa-nucleasa AddAB: un motor molecular complejo que separa las hebras del ADN y
degrada las cadenas de ADN simple de una forma regulada por una secuencia Chi.

Las técnicas de molécula individual permiten manipular y observar moléculas de ADN
y ofrecen un potencial enorme para investigar las reacciones de reparacion de ADN de forma
totalmente novedosa, y proporcionando informacion que es inaccesible a métodos bioguimicos
tradicionales. Mediante el Microscopio de Fuerzas Atomicas (AFM) y las Pinzas Magnéticas
(MT) hemos caracterizado las actividades helicasa y nucleasa de AddAB a nivel de molécula
individual. Con AFM hemos visualizado los substratos y productos de la reaccion de
procesamiento de una rotura de ADN. Nuestros datos sugieren una distribucion dispersa de
eventos de corte del motor sobre las cadenas simples de ADN, y un papel importante de la
proteina SSB para estabilizar los productos de la reaccion. Usando las MT hemos medido una
velocidad de translocacion del motor de 500 pares de bases por segundo para una fuerza de 4
pN. Durante la reaccion de translocacién hemos detectado pausas, saltos, y deslizamientos;
novedosos eventos que estamos analizando en detalle.
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