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RESUM

Elnostre coneixement actual de les bases fisiques que permeten la condensacié del DNA
en els cromosomes és molt limitat. Les longituds de les molecules de DNA dels genomes eu-
cariotics son molt més grans que les dimensions dels cromosomes metafasics on estan con-
tingudes durant la mitosi. A partir d’aquesta observacié s’ha assumit generalment que la
ra6 d’empaquetament lineal del DNA és una mesura adequada del grau de compactacié del
DNA. En aquest capitol es consideren diverses proves que indiquen que la concentracié lo-
cal de DNA és més apropiada que el la raé d’empaquetament lineal per a estudiar la con-
densaci6 de la cromatina. La concentraci6 local de DNA als cromosomes metafasics imposa
una restriccio fisica general que cal considerar per a la validacié dels models d’estructura de
la cromatina.

SUMMARY

Our present knowledge of the physical principles that allow the condensation of DNA
into the chromosomes is very limited. The lengths of the DNA molecules of eukaryotic
genomes are much greater than the dimensions of the metaphase chromosomes in which
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they are contained during mitosis. From this observation it has been generally assumed
that the linear packing ratio of DNA is an adequate measure of the degree of DNA com-
paction. In this chapter I consider different evidences indicating that the local concentra-
tion of DNA is more appropriate than the linear packing ratio for the study of chromatin
condensation. The local concentration of DNA in metaphase chromosomes place a gene-
ral physical constraint that must be considered for the validation of structural models for

chromatin.

CONDENSACIO DEL DNA ALS
CROMOSOMES METAFASICS

La condensacié de la cromatina per a
formar els cromosomes visibles durant la
mitosi va ser descrita en 1882 per Walther
Flemming (Gall, 1996). Encara avui dia,
pero, els aspectes fisics més basics de I'em-
paquetament del DNA dins els cromoso-
mes son en gran part desconeguts. Conei-
xem amb elevada resolucié l'estructura de
la part central (particula nucli) del nucleo-
soma (Luger et al., 1997). El nucleosoma
(format per histones associades al DNA)
és tan sols la subunitat estructural fona-
mental de la cromatina (Wolffe, 1998). No
estan resoltes les estructures de la resta de
nivells estructurals que, en dltim terme,
permeten la condensacié del DNA en el
cromosoma metafasic. Es tracta de com-
plexos relativament irregulars, i d’'una
enorme massa molecular, per als quals
han estat proposats diversos models de
plegament (vegeu Daban, 1998; Roca,
1998, Woodcock i Dimitrov, 2001). En
aquest capitol es presenta un estudi sobre
restriccions fisiques basiques que cal tenir
en compte per a la validacié dels diversos
models proposats per a l'estructura de
cromatina. Gran part del material que es
presenta ha estat extret d'una publicacié
recent de 'autor d’aquest capitol (Daban,
2000).

MESURA DEL GRAU DE
COMPACTACIO DEL DNA

Molts autors fan servirlaraé d’empaque-
tament lineal, definida com la relacio entre la
longitud del DNA estés i la longitud de I'es-
tructuraque contéaquest DNA, pera quanti-
ficar el nivell de compactacié del DNA (Du-
Praw, 1970; Wolffe, 1998; Lewin, 2000). Com
quelalongitud deles molécules de DNA que
hiha dins els cromosomes metafasics és molt
gran en comparacié amb la longitud d’a-
questes estructures biologiques, els valors
trobats per alaraé d’empaquetament lineal
sonmolt elevats. Per exemple, alafigurales
pot veure com en cadascun dels nivells de
plegament considerats per Pienta i Coffey
(1984) hi ha un granaugment delara6 d’em-
paquetament lineal. A la cromatide corres-
ponent al cromosoma metafasic final, el va-
lor assolit és superiora 10*.

Probablement, aquests valors tan elevats
trobats per a la raé d’empaquetament lineal
del DNA han fet que no es tractés adequa-
dament el tema dels limits fisics que tenen
les estructures cromatiniques proposades
pels diversos autors per a arribar a formar
els cromosomes metafasics. Tal com es veu-
ra en els propers apartats, aquests limits fi-
sics es palesen clarament quan en lloc de
considerar la raé d’empaquetament lineal
es té en compte la concentracié local de
DNA en les estructures estudiades. La con-
centraci6 local de DNA es defineix com la
massa de DNA per unitat de volum de l'es-
tructura biologica que conté aquest DNA.
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Figura 1.

Model estructural per al cromosoma metafasic proposat per Pienta i Coffey (1984). Es pot apreciar com cadas-

cuna de les estructures cromatiniques successives considerades pels autors (nucleosomes/fibra de 30 nm solenoidal/llaga-
des/cromatide amb minibandes) produeix un notable augment de la ra¢ d’empaquetament lineal del DNA (packing ratio).
Reproduccio autoritzada de Pienta i Coffey (1984), © 1984 The Company of Biologists Ltd.

CONCENTRACIO LOCAL DEL DNA
ALS CROMOSOMES DE DIVERSES
ESPECIES

Tal com es pot veure a la taula 1, la con-
centracio de DNA als nuclis de les céllules
eucariotes a la interfase és superior a la que
estroba als nucleoides bacterians. El diame-
tre dels nuclis és molt variable, pero a les
cellules de nucli petit (~ 5 pm de diametre)
la concentraci6 de DNA pot arribar a ser

0,10 g/ml (equivalent a 0,10 pg/um®). La
concentracio local de DNA als cromosomes
metafasics ha estat determinada per diver-
sos tipus de cellules en diversos laboratoris,
fent servir diverses técniques de microsco-
pia (Bennett et al.,, 1983; Bohrmann et al.,
1993; Heslop-Harrison et al., 1989; Fritzsche
i Henderson, 1996). La mitjana dels valors
obtinguts és 0,17 g/ml (Daban, 2000).
Aquest valor és més elevat que 1'observat
als nuclis interfasics, pero resulta molt infe-
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Estruct DNA
structura (g/ml)
Nucleoide bacteria (1) 0,02
Nucli interfasic (2,3) 0,10
Cromosomes metafasics
fibroblasts humans (4,5) 0,16
limfocits humans (6) 0,12
plantes monocotiledonies (4) 0,18
plantes dicotiledonies (4) 0,18
Euglena (7) 0,20
Espermatozoides
S. purpuratus (8) 0,19
ratoli (9) 0,85
Bacteriofags (1,7) 0,80

Taura 1. Concentracio local de DNA en diverses estruc-
tures biologiques

(1) Kellenberger et al. (1986); (2) Lewin (2000); (3) Ma-
nuelidis i Chen (1990); (4) Bennett et al. (1983); (5) Heslop-
Harrison et al. (1989); (6) Fritzsche i Henderson (1996); (7)
Bohrmann et al. (1993); (8) Green i Poccia (1985); (9) Po-
gany et al. (1981). En el cas dels cromosomes humans, la
concentracio de DNA ha estat calculada considerant 3,5 pg
(3.2:10° pb) de DNA per genoma haploide (Morton, 1991;
International Human Genome Squencing Consortium,
2001). Per a més detalls vegeu Daban (2000).

rior a la concentracié de DNA que es troba
als caps dels bacteriofags. En diverses espe-
cies estudiades (ratolins i alguns insectes) la
concentracié local de DNA en els nuclis es-
permatics és tan elevada com en els bacte-
riofags (Pogany et al., 1981; Suzuki i Waka-
bayashi, 1988). Hi ha, pero, una excepcié
coneguda: els caps dels espermatozoides de
'eri¢6 de mar Strongylocentrotus purpuratus
tenen una concentracié local de DNA simi-
lar a la dels cromosomes metafasics (Green i
Poccia, 1985).

LIMITS FISICS PER A LA
CONCENTRACIO LOCAL DE DNA
ALS NUCLEOSOMES

Per que la concentracié de DNA dels
cromosomes metafasics i del nucli esperma-
tic de S. purpuratus és tan petita en relacié a
la que s’observa als bacteriofags o als esper-
matozoides de diverses especies? La res-
posta a aquesta pregunta es troba en el fet
que els cromosomes eucariotics i els esper-
matozoides de S. purpuratus tenen el DNA
associat a histones, i aix0, tal com veurem,
limita notablement la concentraci6 local as-
solible. En canvi, als bacteriofags el DNA
pot arribar a formar cristalls liquids amb
una elevada concentracié local (Lepault et
al., 1987), i als nuclis espermatics de diver-
ses especies el DNA forma un complex amb
protamines o altres proteines basiques no-
histones que no impedeixen un empaqueta-
ment d’elevada densitat (Pogany et al.,
1981; Suzuki i Wakabayashi, 1988; Del Valle
etal., 1998).

A la particula nucli del nucleosoma el
DNA esta enrotllat sobre I’octamer dhisto-
nes i, en conseqiiéncia, tan sols ocupa la
part externa de l'estructura (figura 2a).
Aixo fa que la concentracié local de DNA
estimada per a aquestes estructures sigui
baixa (0,29 g/ml). Fins i tot quan es consi-
dera el nucleosoma completat amb el DNA
d’unio, la concentracio local de DNA és re-
lativament baixa, uns 0,32-0,39 g/ml per
nucleosomes amb 20-80 pb de DNA d"unié
(Daban, 2000). La conclusi6 és, doncs, que,
en contrast amb el que s’observa en el cas
dels empaquetaments de DNA sense histo-
nes, 'estructura del nucleosoma fa que una
part molt important del volum d’aque-
sta particula no pugui ésser ocupada pel
DNA.

Si els nucleosomes no canvien significa-
tivament les dimensions quan formen part
d’estructures cromatiniques més comple-
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a) Particula nucli
0,29 g/ml
Nucleosoma
(60 pb DNA d’unio)
0,37 g/ml

b) Ziga-zaga 3D
irregular
(Bednar et al., 1998)
0,04-0,14 g/ml

| ¢) Solenoide
(Widomi Klug,
1985)

interdigitat
(Daban

i Bermudez,
1998)

0,27 g/ml

FiGura 2. Estimaci6 de la concentracio local de DNA en
els nucleosomes i en diversos models estructurals proposats
per ales fibres de cromatina de 30-40 nm. @) Particula nucli:
DNA de 146 pb en un disc de 11 nm de diametre i 5,7 nm
d’al¢ada (Luger et al., 1997); nucleosoma: particula nucli
més 60 pb de DNA d’uni6. b) Fibra de ~ 33 nm de diametre
que conté, segons les condicions ioniques, entre 1,61 5,9 nu-
cleosomes per 11 nm (Bednar ez al., 1998). ¢) Sis nucleoso-
mes per 11 nm en una fibra de 32 nm de diametre (Widom i
Klug, 1985). d) 13,6 nucleosomes per 11 nm en una fibra de
36 nm de diametre (Daban i Bermudez, 1998). En b, cid la
concentracio local de DNA ha estat estimada considerant
que les fibres de cromatina son cilindres que tenen les di-
mensions i el nombre de nucleosomes indicats; en els cal-
culs s’ha considerat que tots els nucleosomes tenen 60 pb de
DNA d’uni6. Aquesta figura ha estat preparada a partir
de reproduccions autoritzades de Bednar et al., 1998 (b, ©
1988 National Academy of Sciences, USA), Widom i Klug,
1985 (¢, © 1985 Elsevier Science) i Daban i Bermudez,
1998 (aid, © 1998 American Chemical Society).

xes, les consideracions fetes en aquest apar-
tat porten a una restricci6 fisica més general:
en totes les estructures que es constitueixen
a partir de nucleosomes la concentraci6 lo-
cal de DNA esta limitada a un valor maxim
de0,3-0,4 g/ml.

CONCENTRACIO LOCAL DE DNA A
LES FIBRES DE CROMATINA DE
30-40 nm

En el segon nivell de plegament de la
cromatina, els nucleosomes formen una fi-
bra que té un diametre de 30-40 nm (Daban,
1998). La concentracié local de DNA estima-
da per a tres models representatius propo-
sats per a aquestes fibres es presenta a la fi-
gura 2. En el model de plegament irregular
de Bednar et al. (1998), els nucleosomes for-
men una ziga-zaga tridimensional que té el
DNA d’unié estes a l'interior de la fibra (fi-
gura 2b). Aquest model esta basat en estudis
recents de criomicroscopia electronica que
permeten detectar la posici6 dels nucleoso-
mes individuals en fibres que tenen un baix
nivell de compactacié. En conseqiiéncia, la
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concentraci6 local de DNA en aquest model
és molt baixa (0,04 g/ml), pero en condi-
cions de forga ionica intermeédia arriba a te-
nir una densitat de DNA superior (0,14
g/ml). Altres autors, a partir d’estudis de
reconstruccié d’imatges de microscopia
electronica (Subirana et al., 1985), de disper-
si6 de raigs X de sincrotré (Bordas et al.,
1986; Koch, 1989) i de microscopia de forca
atomica (Leuba et al., 1994), han proposat
models de plegament irregular amb el DNA
d’unié estés que tenen concentracions locals
de DNA compreses entre 0,06 i 0,15 g/ml.
En el model del solenoide (Widom i Klug,
1985) el DNA d’uni6 es plega i els nucleoso-
mes formen una helix senzilla (figura 2c).
Aquest model esta basat en estudis de mi-
croscopia electronica de transmissi6 i de di-
fracci6 de raigs X i té una concentraci6 local
de DNA de 0,15 g/ml. El model més dens
descrit fins ara és el del solenoide interdigi-
tat compacte (0,27 g de DNA/ml). Aquest
model, basat en estudis de petits fragments
de cromatina mitjangant electroforesi no

desnaturalitzant en presencia de Mg?* i mi-
croscopia electronica de transmissié, consi-
dera que els successius pisos d'una helix
primaria de nucleosomes s’interdigiten i
formen helixs secundaries que estan estabi-
litzades gracies a la interacci6 lateral dels
nucleosomes (figura 24; Daban i Bermudez,
1998).

Es pot veure, doncs, que la concentraci6
de DNA esta limitada per la disposicié a
I'espai dels nucleosomes en cadascun dels
models de la fibra de cromatina. En tots els
models proposats la concentracié local de
DNA a les fibres de 30-40 nm és inferior a la
corresponent als nucleosomes isolats amb la
mateixa longitud de DNA d’unié6 (figura 2,
compareu b, c i d amb a). Les estimacions
efectuades indiquen que fins i tot en el cas
del model del solenoide interdigitat (Daban
i Bermudez, 1998), que és el més compacte,
hi ha una part molt important del volum de
la fibra (~ 27%) que no és ocupat pels nu-
cleosomes. En el model del solenoide nor-
mal, i en altres models que tenen aproxima-

. Disminucio
MODELS Nivells de plegament per sobre de la fibra de 30-40 nm de la concen-
3 tracio de
Primer Segon Tercer DNA (%)
Amb llacades Llacades Fibra intermedia Cromatide 21-37
(1-7) (200-300 nm)
Helicoidal mdaltiple |Fibra intermedia  Cromatide 53-77
(8-10) (200-400 nm)
Irregular Fibra intermedia Fibra intermedia Cromatide 25
(11-12) (60-80 nm) (100-130 nm)

Taura 2. Nivells de plegament en diversos models estructurals proposats pels cromosomes metafasics: estimacio de la

concentracio local de DNA a I’estructura condensada final.

(1) Paulson i Laemmli (1977); (2) Boy de la Tour i Laemmli (1988); (3) Saitoh i Laemmli (1994); (4) Pienta i Coffey (1984);
(5) Rattner i Lin (1985); (6) Manuelidis i Chen (1990); (7) Filipski et al. (1990); (8) Bak et al. (1977); (9) Sedat i Manuelidis
(1978); (10) Taniguchi i Takayama (1986); (11) Belmont et al. (1987); (12) Belmont i Bruce (1994). La disminuci6 de con-
centracio local de DNA, respecte a la fibra de 30-40 nm, ha estat calculada assumint un empaquetament hexagonal compac-
te de les fibres en cadascun dels nivells de plegament, i tenint en compte els forats centrals de les fibres unicament en els ca-
sos en els quals els autors dels treballs originals ho han indicat explicitament. Per a més detalls vegeu Daban (2000).



RESTRICCIONS FISIQUES PER A LA FORMACIO D'ESTRUCTURES 59

dament 0,15 g de DNA /ml, la fracci6 de vo-
lum no ocupada pels nucleosomes és prope-
ra al 60 %. Aquestes observacions generen
dubtes sobre la possibilitat de formar cro-
mosomes condensats amb nucleosomes
continguts en estructures que tenen una efi-
ciéncia molt limitada per a aconseguir con-
centracions elevades de DNA.

CONCENTRACIO LOCAL DE DNA ALS
NIVELLS DE PLEGAMENT SUPERIORS
A LES FIBRES DE 30-40 nm

Els models estructurals proposats per als
cromosomes metafasics consideren una se-
rie progressiva de nivells de plegament que
comencen en la fibra de 30-40 nm. A la tau-
la 2 es pot veure que en el model de llaga-
des/bastida (loops/scaffold) proposat per
Laemmli i collaboradors (Paulson i Laemm-
li, 1977; Boy de la Tour i Laemmli, 1988; Sai-
toh i Laemmli, 1994), i en altres models que
inclouen llacades (Pienta i Coffey, 1984;
Rattner i Lin, 1985; Manuelidis i Chen, 1990;
Filipski et al., 1990), el primer nivell d’empa-
quetament per sobre de la fibra de 30-40 nm
consisteix en el plegament d’aquesta fibra
amb la formaci6é d'unitats estructurals que
contenen 50-100 kb de DNA. En aquests mo-
dels la llacada formada en el primer nivell
dénalloc a fibres intermedies de 200-300 nm
que constitueixen el segon nivell. Final-
ment, en el tercer nivell, les fibres interme-
dies es pleguen helicoidalment i formen la
cromatide del cromosoma metafasic. Hi ha
altres autors que han proposat models amb
un plegament helicoidal successiu sense lla-
cades inicials (Bak et al., 1977; Sedat i Ma-
nuelidis, 1978; Taniguchii Takayama, 1986).
En aquests models tan sols hi ha dos nivells
de plegament per sobre de la fibra de 30-40
nm: una fibra intermedia de 200-400 nm i la
cromatide final. També s’ha proposat un
model irregular (Belmont et al., 1987; Bel-

mont i Bruce, 1994) en el qual hi ha tres ni-
vells de plegament superiors a la fibra de 30-
40 nm.

Almenys hi ha dos elements estructurals
que poden reduir la concentracié local de
DNA als diversos nivells de plegament con-
siderats a la taula 2. Primer, cal tenir en
compte que en estructures condensades,
com els cristalls, les molécules que s’empa-
queten no poden ocupar tot 'espai. Per
exemple, en el cas dels cristalls de proteina,
les molécules de proteina tan sols ocupen
aproximadament el 75 % del volum total
(Schulz i Schirmer, 1979). Els cossos de for-
ma aproximadament cilindrica com el DNA
s’empaqueten hexagonalment en els cris-
talls i en fibres parcialment ordenades (Ler-
man et al., 1976; Cantor i Schimmel, 1980).
L’empaquetament hexagonal és molt com-
pacte, pero la fraccié de volum ocupat per
les fibres és tan sols, aproximadament, el
91 %. En segon lloc, cal tenir en compte que
moltes estructures biologiques de forma ci-
lindrica amb components helicoidals (mi-
crotabuls, flagels i pili bacterians, virus de
capside helicoidal) tenen un forat al llarg
de tot l'eix central (Alberts et al., 1994). De
fet, en diversos models per al’estructura del
cromosoma considerats a la taula 2, els au-
tors indiquen explicitament I'existencia de
forats centrals en diversos nivells de ple-
gament. Aquests forats també representen
una perdua d’eficiencia pel que fa a I'ocu-
paci6 de 'espai per part de les fibres de cro-
matina.

Per exemple, en el cas del model de ti-
pus llacada/fibra intermedia/cromatide de
Manuelidis i Chen (1990), es pot calcular
que la disminucié de concentracié local de
DNA que es deu als forats centrals és apro-
ximadament del 12 %. Si a més es tenen en
compte les pérdues de concentracié provo-
cades per I'empaquetament helicoidal de
les fibres dels tres nivells de plegament, el
calcul global indica que la concentraci6 fi-



60 JOAN-RAMON DABAN

a) RAO D’EMPAQUETAMENT LINEAL
10°
T 10°
)
€
3
g w
o
©
o
g 10°
°
Ne)
g 10 -
10° . . . . .
Mucleosomes Flbra Llagades Fibra Cromitide
30 nm 200 nm
b) CONCENTRACIO LOCAL DE DNA
[i ]
E
2 pa3
o aoolencide interdigitat
4
[m]
)
T 0.2
:g =CrOMOS0Mmes
s (0.7 giml)
§ 0.1 1
S Ziga-zaga 30 irregular
(&)
o - - - - '
Hucleosomes Fibra Llagades Fibra Cromatide
30 nm 200 nm

FiGura 3. a) Augment de la raé d’empaquetament lineal en els successius nivells de plegament dels cromosomes metafa-
sics. b) Disminucio6 de la concentraci6 local de DNA en els diversos nivells de plegament dels cromosomes metafasics. En
ambdues figures els calculs han estat fets considerant el model per al cromosoma metafasic proposat per Manuelidis i Chen
(1990). A la figura a, el model de fibra de cromatina de 30-40 nm que s’ha tingut en compte és el solenoide normal (figura
2¢). Per a obtenir les tres corbes de la figura b, s’han considerat les concentracions locals de DNA corresponents als tres mo-
dels per a la fibra de 30-40 nm presentats a la figura2 b i d.
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nal de DNA, en aquest model concret, és
aproximadament un 37 % inferior que a la
fibra de 30-40 nm. Les estimacions fetes a
la taula 2 corresponen a les disminucions
minimes de concentracié local de DNA co-
rresponents als diversos models conside-
rats. Els valors obtinguts indiquen que hi ha
una notable disminucié de la concentracié
local de DNA quan les fibres de cromatina
de 30-40 nm es pleguen per a formar les cro-
matides condensades del cromosoma meta-
fasic. La mitjana dels valors obtinguts pels
diversos models considerats correspon a
una disminucié de concentracié del 40 %
(Daban, 2000).

LA RAO D’EMPAQUETAMENT LINEAL
NO ES ADEQUADA PER A LA
VALIDACIO DE MODELS
ESTRUCTURALS DE LA CROMATINA

El conjunt d’observacions fetes als apar-
tats anteriors indiquen que en cadascun dels
nivells de plegament del DNA, que porten
des dels nucleosomes fins als cromosomes
metafasics, hi ha una disminuci6 significati-
va de la concentraci6 local de DNA. La con-
centracié relativament alta de DNA en el
nucleosoma (~ 0,37 g/ml; figura 2a) es re-
dueix molt quan aquestes particules formen
la fibra de cromatina de 30-40 nm (0,04-
0,27 g/ml; figura 2b-d), i després encara es
redueix un 40 % més al final de la serie de
plegaments que es consideren en els dife-
rents models proposats pels cromosomes
metafasics (taula 2).

En contrast amb aquestes observacions
fetes respecte a la concentracié local de
DNA, hi ha el conegut fet que la ra¢ d’em-
paquetament lineal augmenta molt en tots
els nivells de plegament que porten a la for-
macié de les cromatides dels cromosomes
metafasics. A I'apartat 2 s’han considerat el
remarcable augment dels valors de la raé

d’empaquetament lineal corresponents al
model de Pienta i Coffey (1984) presentat a
la figura 1. Es troben resultats molt sem-
blants (vegeu la figura 3a) quan els calculs
es fan amb el model de Manuelidis i Chen
(1990). Aquests resultats sén particular-
ment representatius perque aquest model
es pot considerar com una sintesi dels mo-
dels estructurals que inclouen llacades i
una fibra intermedia abans d’arribar al ni-
vell de cromatide (taula 2). Es pot concloure
doncs que existeix una aparent paradoxa
entre la ra6 d’empaquetament lineal i la
concentracio local de DNA, de tal manera
que 'augment de la primera magnitud va
acompanyat d’una disminucié de la con-
centraci6 local de DNA que, a priori, era in-
esperada. De fet, quan tan sols es té en
compte la raé d’empaquetament lineal, no
es descobreixen les limitacions fisiques que
tenen els diversos nivells de plegament de
la cromatina per a arribar a formar cromo-
somes condensats.

Aquestes observacions impliquen la ne-
cessitat de revalorar moltes consideracions
previes sobre la possibilitat de formar cro-
mosomes metafasics amb els diversos mo-
dels proposats per a l'estructura de les fi-
bres de cromatina. La revaloracié dels
models de cromatina ha de tenir en compte
dos factors: a) la restriccié general imposa-
da per les dades experimentals disponibles
sobre la concentracié local de DNA als cro-
mosomes metafasics (0,17 g/ml); b) les dis-
minucions de concentracié local de DNA
que es produeixen en els successius nivells
de plegament de la cromatina.

A la figura 3b es presenten els calculs de
concentracié local de DNA efectuats amb
els tres models d’estructura de la fibra de
cromatina de 30-40 nm considerats a la fi-
gura 2b-2d. Es pot veure que el model irre-
gular de baixa densitat déna una concen-
tracié local de DNA a la cromatide final
que és molt més petita que la corresponent
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als cromosomes metafasics reals. Quan
aquest tipus de model parteix d’una fibra
més densa pot arribar a concentracions lo-
cals de DNA semblants a les trobades amb
el model del solenoide normal. També en el
cas del solenoide normal, pero, la concen-
traci6 de DNA a la cromatide final és me-
nor que la del cromosoma (amb aquest mo-
del tan sols s’arriba aproximadament al
50 % de la concentracié de DNA necessaria
per a formar cromosomes). Unicament el
model del solenoide interdigitat compacte
té una concentracié local de DNA prou ele-
vada per a permetre que, després de tots
els nivells de plegament, es formi una cro-
matide amb una densitat de DNA propera
als valors experimentals trobats per als cro-
mosomes condensats.
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