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TUTTO IL DNA VIENE
TRASCITTO?
UTILIZZATO PER
PRODURRE UNA
PROTEINA?

NO



SOLTANTO UN TRATTO CHE
CHIAMIAMO

GENE
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L'INSIEME DI TUTTIT I
GENI
(Informazioni genetiche) DI

UNA CELLULA (concetto
estendibile anche all’ individuo)




GENOMA
MITOCONDRIALE
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GENOMA
NUCLEARE

Chromosome

Toekbmate

Human cell
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Cell membrane

DNA (double hefix)

Suger phosghate backbone
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DI COSA ABBIAMO
BISOGNO PER
COSTRUIRE UNA
MOLECOLA DI
RNA?




NUCLEOTIDI

—

Q=
GRUPPO |y BASE

FOSFATO AZOTATA
RIBOSIO (A.U.C.G)




RNA POLIMERASI

catalizza la formazione dei
legami fosfodiestere tra1
ribonucleotidi
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SOLO UNA DELLE DUE
CATENE
NUCLEOTIDICHE DI DNA
FUNGE DA STAMPO PER
LASINTESI DI RNA

( )



W

‘DEDOBGOOODNEBGE)
s (5 E3ED D3 ED (¢ )« | Bl EREDEN D -

RNA polimerasi

DN )&l )°
3]« EREDEN &N -







L'enzima avanza passo passo lungo il DNA

svolgendone l'elica quel tanto che basta per

esporre una regione del filamento stampo e
consentire I'appaiamento delle basi

Il DNA stampo si srotola continuamente di fronte
al complesso e si riavvolge subito dietro



L’ RNA POLIMERASI FUNZIONA IN

DIREZIONE 5° — &’
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DNA &
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Trascrizione

RNA ~—

, |CODICE el
PROTEINA
A

Raccoltoe sistemotica di norme (regole)




, UL \ -

LE REGOLE NECESSARIE PER TRADURRE LA SEQUENZA
RIBONUCLEOTIDICA DELL’mRNA (e quindi per decodificare
I’informazione contenuta nel DNA) IN SEQUENZA
AI\/IMINOACIDICA DI UNAPROTEINA
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" La sequenzadi
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TRIPLETTA = CODONE

MRNA EIG[IJ/\GH\ELA Aml\U/
| _codone

codone codone codone

T 7T 7T 1T .

Jthr L.

arg L- ser

proteina =

P

First nucleotide

y

SPECIFICA UN
AMMINOACIDO

Second nucleotide

U C A G
UuU ucu UAU 2 | UGU m
Ph Tye) cy®
vuc & | uce am ‘ uac & | yoc P
UUA @ uc UAA STOP | UGA STOP
UUG | uc g UAG STOP | UGG
Cuu Clu CAU CGU
CUC 4% ccc - | cAc * | cec @
CUA @ CCA CAA ™ | CGA
cuG cce cac @ | ceo
AUU ACU AAU @ AGU e
AUC s ACC AAC @ AGC &
AUA ACA @ AAA ¥ AGA @
AUG Met | Ace amc & | Ace
GUU GCU GAU 0 GGU
GUC 0 GCC GAC GGC
GUA GCA Q GAA e | GOA i
GUG GCG cac W | cco

lHHliHHIHHHliHHH!&HHH‘&HHHilHHilHHH‘lI3

AUG mBNA

Codon di inizio

UAG

Codon di stop

ODrFProOocC O>P0C
Third nucleotide

e

Qroc ro



First nucleotide

Second nucleotide

U C A G
UUU UCU UAU @@ | UGU .
Ph Tyr C
vuc ¢ | ucc em | uac & | ucc o
UUA @ uca S | Uaa STOP | UGA SToP
UuUG | UCG UAG STOP | UGG
CUU ccu CAU CGU
cuC @ cce oo | cac * | cec Q
CUA CCA CAA ™ | CGA
CUG CCo cac & | coo
AUU ACU AAU om AGU m)
auc & | acc AAC @ AGC &
AUA ACA \BT ARA - AGA
AUG Mel | ACG amG & | Ace
GUU GCU GAU 0 GGU
GUC a GCC GAC GGC
GUA GCA Q GAA e | GGA el
GUG GCG cac @ | e

Q> 0OC OFPOC OFPOC O>P OC

Third nucleotide

-1l codice genetico &
DEGENERATO o '
RIDONDANTE: >1_

un singolo AA puo

 essere codificato da |

~  piu di un codone =+ :

h—’/,/ \‘

L

64 CODONI



TRADUVZIONE

S ntes' prote ca

| {RNA |
mRNA
AA

Codice Ribosomi
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— Amino Acid
attachment site

Anticodon loop

Anticodon

GAG

GUC CAG !!!CCA UAG
mRNA

Codon

“Anticodone






TRADUZIONE - INIZIO




TRADUZIONE - ALLUNGAMENTO




TRADUZIONE - ALLUNGAMENTO

...... -UGA-........... . AAAAAAA



TRADUZIONE - ALLUNGAMENTO

...... UGA-............. . AAAAAAA



TRADUZIONE - ALLUNGAMENTO

UGA-.............. AAAAAAA



TRADUZIONE - ALLUNGAMENTO

UGA-.............. AAAAAAA



TRADUZIONE - ALLUNGAMENTO

A AAAAAAA



TRADUZIONE - ALLUNGAMENTO

A AAAAAAA



TRADUZIONE - ALLUNGAMENTO

A AAAAAAA



TRADUZIONE - ALLUNGAMENTO

UGA-............. AAAAAAA



TRADUZIONE - ALLUNGAMENTO

UGA-.............. AAAAAAA



TRADUZIONE - ALLUNGAMENTO

A AAAAAAA



TRADUZIONE - ALLUNGAMENTO

UGA-.............. AAAAAAA



TRADUZIONE - ALLUNGAMENTO




TRADUZIONE - ALLUNGAMENTO

N @

MXEXEXEX-X-X-X-X-X—X}-X-X-XHXHXA_AAAAAA

mRNA



LA SINTES PROTEICA
RICHIEDE MOLITA
EMERGIA
ATP E GTP




TUTTE LE CELLULE DI UN ORGANISMO PLURICELLULARE
CONTENGONO GLI STESSI GENI

MA

SOLO UNA PICCOLISSIMA FRAZIONE E ATTIVA IN OGNI
CELLULA

Es: in una cellula delle isole del pancreas e attivo il gene per

I’1nsulina, non quelli per I’emoglobina (attivi nelle cellule dei

midollo osseo, progenitrici dei globuli rossi) o per la pepsina
(attivi nelle cellule della mucosa gastrica)

REGOLAZIONE DELL’ESPRESSIONE
GENICA NEGLI EUCARIOTI




CICLO CELLULARE

SEQUENZA DI EVENTI TRAUNADIVISIONE CELLULARE E
QUELLA SUCCESSIVA

/"NTERF\

S

sintesi del DNA
e duplicazione
dei cromosomi

sintesi di RNA
e proteine

G,

sintesi di
proteine

—




REPLICAZIONE DEL DNA (SINTESI o
DUPLICAZIONE)

MODELLO SEMICONSERVATIVO
Meselson e Stahl (1958)

1. Doppia elica originale.

LE DUE MOLECOLE “FIGLIE”,
PRODOTTE A PARTIRE DALLA
MOLECOLA DI DNA ORIGINARIA

MOLECOLA MADRE 0 2, Filamenti separati.
PARENTALE) SONO COSTITUITE 3 Le basicomplementa

si allineano sugli

CIASCUNA DA UN FILAMENTO stampi opposti
PRE-ESISTENTE (DNA
ORIGINARIO) E DA IJN 4. Gl enzimi Ieg;mo
FILAMENTO DI NUOVA SINTESI e
nuclectidi allineati in
filamenti nuovi continui, g 2=
DNA POLIMERASI ;
I L—SM—J

Filamenti nuovi



~ CROMOSOMA NON
. DUPLICATO

CROMOSOMA DUPLICATO
(CROMATIDI FRATELLI)

Kinetochore

Stampi |
Centromere

Filamenti nuovi

TELOMERI



Ciascuno dei due filamenti di DNA funge da stampo
per la sintesi di un filamento complementare,
rispettando le regole di appaiamento delle basi (A-T e
C-G)

O, primasi
prmer ad AN

OHA igas
DHA Palimarssia

.m T HACERR ' :
MO %o
Fla':ﬁ ;: | tl}' 1""'”"'". e Fopmommra N

EdSl

Froesne 358



DIVISIONE DELLE CELLULE
EUCARIOTICHE

MITQOSI: divisione nucleare effettuata da cellule e
germinali (chiamate ovogoni e spermatogoni) (uomo: diploidi)

1) ACCRESCIMENTO DEGLI ORGANISMI
2) RIPARAZIONE TISSUTALE
3) SOSTITUZIONE DELLE CELLULE
INVECCHIATE (es. PELLE)



CARIOTIPO

VARIA DA SPECIE A SPECIE
ASSETTO CROMOSOMICO DI UNA CELLULA (NUMERO E MORFOLOGIA

DEI SUOI CROMOSOMI)

|
bl
CARIOTIPO UMANO CROMOSOMI OMOLOGHI e
-3 if it % : 2n =46; n =23 ﬁ? ”
~\ i AN N
H | s : |
: : 3 - CELLULA SOMATICA
oF [ 1 ¥ 8 s Al
TR H K 3 ,‘ 46,XX (44+XX) NELLA FEMMINA
. = 4 > s m @ 46 XY (44+XY) NEL MASCHIO
3 8 gt ge 3 |
. 3 “‘ gg - e ‘N DI UNO STESSO ORGANISMO
= e te .. .,/ HANNOLO STESSO NUMERO DI
LI L ) " CROMOSOMI
CROMOSOMI CROMOSOMI SESSUALLI
AUTOSOMICI

GAMETI (CELLULE SESSUALI
(ETEROCROMOSOMI)

CELLULE GERMINALLI)
DETERMINAZIONE

23,X (22+X)
DEL SESSO

23,Y (22+Y)



MITOSI (CARIOCINESI): PROCESSO DI DIVISIONE DEL
NUCLEO DI UNA CELLULA EUCARIOTICA

MITOSI

Cromatidi CITOCINESI
fratell

pe—
2%/,
— ( ,- 7
Condensazione Centromero Fuso Separazione Formazione
dei cromosomi mitotico dei cromatidi fratelll delle due cellule fighe

CITODIERESI (CITOCINESI o CITOCHINESI): DIVISIONE
DELLA MASSA CITOPLASMATICA

DUE CELLULE IDENTICHE TRA
LORO E IDENTICHE ALLA
CELLULA CHE LE HA GENERATE



MEIQOSI
Cellule diploidi della linea
germinale, localizzate nelle gonadi
(testicoli e ovale) chiamate
spermatociti primari o oocitl
primari (ovociti primari)



MEIOSI: PROCESSO DI DIVISIONE DEL NUCLEO DI UNA
CELLULA EUCARIOTICA

Bivalente
(sinapsi di
cromosomi

Coppie di centrioli Centrosomi Fuso omologhi)

Bivalente

Involucro :
ClopiE Diploide Cromatidii fratell P olmentazione
ndgleare dell'involucro nucleare

(a)
APPAIAMENTO DEI CROMOSOMI OMOLOGHI
BIVALENTE O TETRADE (comprende 4 cromatidi)
SINAPSI (COMPLESSO SINAPTONEMALE)
CROSSING OVER (RICOMBINAZIONE GENICA)

GENERA VARIABILITA’



GENERA VARIABILITA’

Crossing Over

AN

Homologous chromosome ~  Chiasma Recombinant chromatids




Microtubulo
del cinetocore

Cromatidi
‘ fratelli
| associati Solco di
- -I- Equatore clivaggio
del fuso =
Microtubulo
polare
(b) (©) (d)

Aploide

Aploide

Figura 18-5b



RIPRODUZIONE SESSUATA
GENERA VARIABILITA’




RIPRODUZIONE SESSUATA

Gameti aploidi (n = 23)

S| REALIZZA TRAMITE

0 )= L’UNIONE, ALL’ATTO
/» (@ DELLA , DI
< Seme NN CELLULE SPECIALIZZATE
Fecondazione D ETT E O
t ¥ 0
ﬁ{;ﬁ_// AE f,r\ /" | Adutt diploid = e
Y W ,~  (SPERMATOZOO E UOVO)
= Mitosi
e sviluppo
NELLO RISULTANTE DALLA FECONDAZIONE SI

RICOSTITUISCE L’ASSETTO CROMOSOMICO DIPLOIDE, TIPICO
DELLA SPECIE, CON CONTRIBUTO GENETICO MATERNO E
PATERNO



MUTAZIONI
GENERANO VARIABILITA’

CAMBIAMENTI RARI E CASUALI DEL MATERIALE
GENETICO (DNA)

EREDITABILI



MUTAZIONI

GENICHE — GENE

NUMERO DEI
CROMOSOMI

STRUTTURA DEI

CRONOSONIECHIES —  ~55MoSOoMI




MUTAZIONE GENICHE PUNTIFORMI

MUTAZIONE SILENTE: se si passa per mutazione da un codone ad un
altro che codifica sempre lo stesso amminoacido.
Questa mutazione non determina effetti fenotipici e non verra rivelata
(DEGENERAZIONE DEL CODICE GENETICO, PROTEZIONE
DALLE MUTAZIONI)

Mutazione silente

Mutazione in posizione 12 del DNA: A al posto di C

Filamento 4 5
stampo TRARCRARCRCRGRARGRGRCGE.- RCRTRARARTYT

del DNA

iTrascrizione
mBNA S 3
ARURGRURGEGRCRURCECRCR'RGEARURURARA
S W | Sl S ) "
*Traduzione

Polipeptide Metl TrpLeulProfAspiStop

Risultato: nessun cambiamento nella sequenza amminoacidica



MUTAZIONE MISSENSO (o DI SENSO ERRATO): la mutazione
da origine ad un codone che codifica un amminoacido diverso.
Questa mutazione determina effetti fenotipici variabili in funzione
dell’importanza relativa dell’amminoacido sostituito nella proteina

Mutazione di senso

Mutazione in posizione 14 del DNA: A al posto di T

Filamento 3 5
stampo LAY (o PAY (@ (& (€] /Y (€] (€] (€] (& (& A P A 1 U

del DNA
¢Trascrizione

5' 3
MRNA N 18] (] (8] [e] (] [ (O] (¢ (o] (& [e] [€ UBAA
AN

U
N R

R S S i
¢Traduzione

Polipeptide @@@@@

Risultato: 'amminoacido in posizione 5 e cambiato: Val al posto di Asp



MUTAZIONE NON SENSO: la mutazione da origine ad un
codone di stop. Proteina piu corta e quindi non funzionante

Mutazione non senso

Mutazione in posizione 5 del DNA: T al posto di C

Filamento 3’ 5'
stampo TRARCRARUBCRGRARGRGRGRCRCRTRARART T

del DNA
¢ Trascrizione

5' 3’
MRNA ABUBGEUN SGECBUBCECECEGRGERARBURVEAJA

S T S ) S S T
¢Traduzione

Polipeptide @

Risultato: viene tradotto soltanto un amminoacido; non viene prodotta
una proteina funzionale



MUTAZIONI CROMOSOMICHE
ANOMALIE DI STRUTTURA DEI CROMOSOMI

DUPLICAZIONE
ripetizione di un segmento di cromosoma

DELEZIONE
perdita di un segmento di cromosoma
| Frammento
) FI| acrocentrico
| - perso
E eff
ol Delezione o F%
C R c
B B|
Ad A
INVERSIONE
rotazione di 180° di un segmento di cromosoma
E} El
D D{
!;< Inversione % }é
o B TR -
Bj C
=
A
A ol

TRASLOCAZIONE RECIPROCA

(M

-

e

Duplicazione

Al

Bl

<

scambio reciproco di parti tra cromosomi non

omologhi

Traslocazione

D

m O

—




MUTAZIONE GENOMICHE
ANOMALIE NEL NUMERO DEI CROMOSOMI

POLIPLOIDIE
acquisto di interi assetti cromosomici

Mr NEW i

(RN TTRNE

NG 80 SH)  B8E a2} MEs
Ade R332 \‘{ a8 233
3n = triploidie 4n = tetraploidie

NELL’UOMO:
« NON COMPATIBILI CON LAVITAI
« CAUSA DI MORTE PRENATALE
(ABORTI SPONTANEI)

ANEUPLOIDIE
perdita 0 aggiunta di uno o piu cromosomi

originano da errori di non-disgiunzione
dei cromosomi in | o Il divisione meiotica

aneuploidia

mot N 00 '

monosomico

(2n-1)

trisomico : N ! . Z
(27 + 1) UL B ,{"
tetrasomico ‘x“ ' |

(21 + 2) i

TRISOMIA 21 O SINDROME DI DOWN =47,XX 0
47,XY, 21+
TRISOMIA 13 O SINDROME DI PATAU =
47,XX 047,XY, 13+
TRISOMIA 18 O SINDROME DI EDWARS =47,XX o
47,XY, 18+

SINDROME DI TURNER (MONOSOMIA) =45, X0
SINDROME DI KLINEFELTER (MASCHI) = 47, XXY
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