THEME A La Terre, la vie et 'organisation du vivant
1A Transmission, variation et expression du patrimoine génétique

Chapitre 5 L'expression du patrimoine génétique

Introduction :
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Probleme : Comment Ies genes permettent -ils la réalisation des phénotypes ?




Phénotype de la méduse : fluorescence dans le vert
Cause du phénotype : protéine fluorescente GFP
Gene GFP transféré => phénotype [fluorescent vert] obtenu

Donc le gene GFP porte 'information pour coder la protéine GFP

Donc phénotype réalisé par les protéines



1. La relation gene/protéine
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Cellules d’oignon colorées au vert de méthyle pyronine

ADN : acide nucléique présent dans le noyau des cellules eucaryotes
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Séquence de '’ADN :

- succession des 4 désoxyribonucléotides le long des brins de la molécule
- Gene 2 information génétique = séquence de nucélotides



3 acides

. ﬁ' aminés
QR

Protéine = assemblage d’acides aminés
Hémoglobine = protéine formée = structure primaire
de 4 chaines = structure
tridimensionnelle

1:H3 1:H3
CH
Séquence d’ADN = succession des quatre désoxyribonucléotides
- CO0OH
Protéine = succession d’acides aminés (Lew)
Présence de 20 acides aminés differents sur la Terre
LR | \ﬁ HH —C— COOH H,N — C— COOH
R H H
Cystéine (Cys) Phémylalanine (P hé)

Acide aminé = molécule

Existence de 20 AA différents sur Terre




Information genétique (ADN) présente

noyau dans le noyau MAIS assemblage des
AA (protéine) dans le cytoplasme
??7??7°7?7 &
hyaloplasme

sels d’argent
fixés sur des
AA

Taches noires = présence d’acides aminés
radioactifs révélés par des sels d'argent

Zone organisée = lieu de synthese des protéines
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Electronoqraphie d’un noyau (MEB)




2. LARN messager

Production d’ARN
viral similaire a

Obtention de protéine
bactérienne 20 mn
apres l'injection dADN
=> retard dd a un
intermédiaire entre

Démonstration
que 'ARNm =
intermédiaire
entre ADN et

Découverte ' ADN viral ADN et protéine protéine
de 'ARN
1909 1956 1959 1961

Frise chronologique




CARTE NATIONALE DIDENTITE N= Nationatisé | universelle
" Mo - Acide nucléique

Prtoomiii ARN : acide ribo nucléique

Sese . U/A/C/G Nbie) be | 1868
4: AURAY (56)

1 1seul brin -~
s S i P
a-u.:

??TT??

U : uracile, base azotée




- ARN = Acide RiboNucléique avec Uracile au lieu de Thymine

- 1 seule chaine de nucléotides
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3. La production des ARNmM

a. Lieu de la synthése de ARNprémessaqger

X 6 000

. b
a
Autoradiographie d’une cellule Autoradiographie d’une cellule placée 15 mn
placée 15 mn dans un milieu dans un milieu avec uracile radioactif puis
avec de l'uracile radioactif placée 1h dans un milieu avec uracile non
radioactif.

Uracile d’abord présent dans le noyau puis retrouvé dans le hyaloplasme

Uracile = base azotée présente uniquement dans 'ARN

=> Synthese de ’TARNpm dans le noyau puis exportation dans le hyaloplasme



b. La transcription ou la synthése d’'un ARN pré-messager

- ARN monocaténaire => 1 seul des brins de 'ADN sert de modeéle = brin transcrit

Animation flash

ARN pré-messaqger

brin d’ADN transcrit
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Ouverture de 'ADN

o 9
Fermeture d : [ -
ermeture de ARN polymérase <
’ADN ]

Nucléotides libres

ARN polymérase : enzyme > synthése d’un brin d’ARN par complémentarité
A/U et C/G entre nucléotides libres et nucléotides de '’'ADN, brin transcrit.


Transcription.exe

N : noyau

Mn : membrane
nucléaire

Pn : pores
nucléaires
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ARN pré-messager = intermédiaire entre
ADN et protéines



Evaluation

formative
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|dentifier les séquences proposées ...
raisonnement rigoureux attendu

Séquence 1 CTGACTCCTGAC
Sequence 2 SACTGAGGACTC
Séquence 3 E“G&E“EC“G.&(

Brin d’ADN non-transcrit
Brin d’ADN transcrit
Brin d’ARN pré-messager

Le brin transcrit est complémentaire de 'ARN.
Le brin non-transcrit est identique a 'ARN a l'uracile prés



4. La production des protéines

Les ARN messagers dirigent la synthése de protéines lors d’'un processus
denomme traduction.

a. Le code génétigue

- correspondance entre séquence nucléotidique de TARNm et séquence
polypeptidique des protéines a base de codons ou triplets
=> 43 = 64 possibilités de triplets pour coder 20 AA

2°™ nucléotide
U C A G
uuu ucu UAU UGU U
UUC phénylalanine [ ycC _ UAC tyrosine  |UGC cystéine Cc
UUA . UCA sl UAA UGA codon(s)stop | A
UUG leucine  'yca UAG codon(s)stop [UGG  tryptophane | G
Cuu CCU CAU CGU )
oYl Vol FaYaYaY NA N hictidina N~ ”~ s

Le code genétique est un systeme de correspondance, universel a I'ensemble du
monde vivant, qui permet la traduction de 'ARN messager en protéines

AUA ACA AAA AGA A| &
AUG méthionine | ACG AAG lysine AGG arginine G
GUU GCU GAU acide GGU U
GUC _ [GCC _ GAC  aspartique [ GGC _ c
GUA valine GCA alanine GAA TP GGA glycine A
GUG GCG GAG Jdlutamique [saq G




- 1 AA codé par plusieurs codons => code génétique redondant
(éviter les erreurs, si une mutation => méme AA)

2°™ pnucléotide
U C A G

uuu Ucu UAU UGU U

UUC Pphénylalanine [ jcC B UAC tyrosine UGC cystéine c

UUA s JAA L% codon(s)-stop | A

'UuUG  leucine JAG codon(s)-stop tryptophane | G

Cuu CAU CGU U
o cucC , , CAC histidine  ['cGc o Gl %
b CUA  'eucine CCA proline CAA CGA arginine A 3
K CUG CCa CAG Jdlutamine [|CGaG G| 2
E AUU ACU AAU AGU u| &
= "AUC isoleucine [ ACC o AAC  asparagine |AGC sérine C g
EN AUA ACA  ‘threonine (g AGA N 2

AUG  méthionine PA_CG AAG lysine AGG  arginine |G

uu GCU GAU acide GGU U

GUC _ GCC , GAC  aspartique [GGC _ C

GUA valine GCA alanine GAA e GGA glycine A

GUG GGG (gag  dlutamique [gGg G

- 1 codon ne code qu’'un AA => code genétique non ambigu
- codons particuliers : codons stop, codon initiateur

- code génétique universel (qg exceptions : paramécie UAG - acide glutamique



Evaluation formative

Ecrire la séquence peptidique de I'ocytocine : hormone
libérée par I'hypophyse et impliquée dans la lactation et les
contractions utérines



Ocytocine

Brin non transcrit: TGCTACATCCAGAACTGCCCcCcecTGGGC

Brin transcrit : ACGCGATGTAGGTCTTGACGCGCGGGGACCCG

2°™ nucléotide
u C A G

uuu_ ~lucu UAU UGuU u

UUC Phénylalanine | ycc B UAC tyrosine UGC cystéine c

U [Uua : UCA e UAA UGA codon(s)stop | A

UUG leucine UCG UAG codon(s)stop UGG tryptophane | G

Cuu CCU CAU o CGU U
o cucC , CGC , CAC histidine  ['cGcC o Gl %
b} C ‘_CUA leucine CCA proline CAA CGA arginine A 3
8 CuG CCG CAG Jdlutamine [|CGaG G| 2
S AUU ACU AAU AGU u| =
c AUC isoleucine [ ACC AAC asparagine |AGC sérine C S
L A [AUA ACA  ‘threonine (g AGA N 2

AUG méthionine |ACG AAG lysine AGG arginine G

GU GCU GAU acide GGU U

, GCC , GAC  aspartique | GGC _ C

valine GCA alanine GAA TS GGA glycine A

GGG GAG dutamique [geg G




Remarques :

Les mutations ont un impact sur la construction des protéines.
Les mutations sont classées en fonction de leurs conséquences :

- mutation silencieuse => pas de modification de l'acide aminé
- mutations faux-sens => changement d’acide aminé

- mutations non-sens => apparition d’un codon stop.

EVALUATION NOTEE



2°™ nucléotide
U C A G

uuu_ - lucu UAU UGU u

UuC Phénylalanine [ ycc B UAC tyrosine UGC cystéine C

UUA ' UCA sl UAA UGA codon(s)stop | A

UUG leucine  'yca UAG codon(s)stop [UGG tryptophane | G

cuu CcCuU CAU - CGU U
o cuc _ CGC _ CAC histidine  I'cGgc N C| «
g CUA leucine CCA proline CAA CGA arginine A 3
8 CUG CCG CAG Jdlutamine [CGaG G| 2
S AUU ACU AAU AGU v &
c AUC isoleucine |'ACC : AAC  asparagine |AGC sérine c 9,_
- AUA ACA  thréonine [ AGA K 2

AUG  méthionine | ACG AAG lysine AGG arginine G

GUU GCU GAU acide GGU U

GUC , GCC , GAC  aspartique |GGC _ Cc

GUA valine GCA alanine GAA P GGA glycine A

GUG GCG GAG Jdlutamique ['sag G

A partir de la séquence proposée, écrire une mutation silencieuse, une
mutation faux-sens et une mutation non-sens.

ADN brinnontranscrit: ... ATGCTATGA



b. La traduction
= ARNmM - protéine
- se déroule dans le cytoplasme grace aux ribosomes = organites
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Electronographie : lieu de synthése des protéines

Ribosome

Acide aminé

Schéma d’interprétation




GSU
du ribosome
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PSU du ribosome

1. Initiation (codon AUG) 2 Liaison de la GSU

énergie
‘Met:--Phe—Trp e "
l Y a\\
M'et:—J—Phe Phe
' AR UUCUAG
ARNm
LllnluuufUGWh“..“ s NN ENNREREND SRR

3. 1 assemblage des AA 4. Elongation : suite de I'assemblage



w——Phe ey - - - -
Leu ~Ala_
~~Phe

ARNm UUCUAG

5. Fin de la traduction : codon STOP

Met —Phe—Trp —-—------ —Leu—Ala Phe

Remarque :

Protéine libérée >

- utilisation interne par la cellule
- exportation (exocytose)

ARNm
—d i AR RRRRRREBRRRRRE

Animation flash 6. Ouverture du ribosome et libération de la protéine



Traductionv2.exe

Remarques :

- la complexité d’'un EV dépend du nombre de protéines différentes produites

- les protéines résultent de I'expression des genes

Exemples :

Homme - 30 000 genes, Souris = 30 000 genes et Riz - 50 000 genes

Mais

Homme plus complexe que le Riz => plus de protéines chez ’'Homme

Nombre génes humains < Nombre de genes du Riz

??°7°7 &°
_ Nombre de
Organismes
chromosomes
Humain (46) B
Chien 78
Chat 38 — PEOA®
Cheval 64 |
Pomme de terre (iSI) —




5. La réqulation de I'expression génétique
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- Zones hybridéees (assemblage par complémentarité des nucléotides) :
=> |dentité entre ADN et ARN messager cytoplasmigue

-Zones non hybridées :
=> Difféerences entre ADN et ARN messager
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ADN brin NT  \aCAGACACCATEETEEACTToAC T TEACKAG ARG T TEECETTACTEL L TETCaCaEAR LT ACE TR LA TE AL TTCETECTEAGECEETECRCARRTTELTATCANGRTTAC

ARN du noyau e el et | e 1 el el - -
ARN du hyaloplasme e f-—f-----{j---I--| -t et | 5[ [ [

Séqguence nucléotidique de différents acides nucléiques

ADN brin NT et ARN du noyau - identiques a Uracile pres :
=> ARN pré-messager
ARN pré-messager # ARN du hyaloplasme :
=> ARN messager

IL EXISTE PLUSIEURS TYPES D’ARN DANS UNE CELLULE
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o _ % 2214 . ARN messager : 916 de bases r
- : ' % e—19 532 : i,

S-Ij <

;‘ Cellules nerveuses ARN _pré-messager 5618 bases

Z0 40 B0 G0 1000 120 140 160 160 A0 200 0 X0 A0 WD XM U0 X0 N0 40 200 MI 40 40 S0 000 S0 K0

- . i . ARN messager : 799 de bases
300- : cN _ <— 3290

'a.
"'

CeIIuIes de la thvr0|de

.t:i d | ‘ <

6—3786

Comparaison de '’ARN pré-messaqers et de '’ARN messaqer issus
du gene cgrp dans deux types de cellules.

En rouge : séquence nucléotidique de 'ARN pré-messager présente dans la
séquence de 'ARN messager

Gene cgrp 2 1ARN prémessager -2 2 ARN messagers :

- ARN prémessager (5618 b)

- ARN messager (916 b) - protéine CGRP : vasodilatateur et neuromédiateur

- ARN messager (799 b) - protéine calcitonine : hormone - regulation calcémie



- épissage alternatif - possibilité de créer plusieurs ARN a partir dun ARNpm
=> Un gene - plusieurs ARNm

Exon 1 Exon 2 Exon 3

ARN ey
Pré-messager .
J E Epissage 1

ARNM typel
yP Exon 1 Exon 2 \
Protéine 1

Exon 1 Exon 2 Exon 3
ARN

Pré-messager .
J E E Epissage 2

ARNmM type 2 Exon 1 Exon 3 \
Protéine 2




Les cellules d’'un organisme possedent les mémes genes, les mémes
ARN prémessagers mais elles ne produisent pas toutes le méme ARN
messager donc pas les mémes protéines.

Les genes ne s’expriment donc pas tous de la méme manieére.



b. Réqulation de I'expression génétique par des facteurs internes

Abondance de I’ARN (unités arbitraires)
: }Hormone + récepteur
| spécifiqgue =>
Sur-expression du gene 1

0 0,05 05 5 50

Dose d’cestrogenes (pg.kg™)

Abondance de I’ARN (unités arbitraires)

<A —

Souris n'exprimant pas de récepteur

Hormone + récepteur
spécifique =>
Sous-expression du gene 2

4 4 od-\ﬂCa’“
Bl Géne 2
g ez 1os factel
1 »-
0 0,05 0,5 5 50

Dose d’cestrogénes (pg.kg™)

Rappels :
Les cestrogenes sont des

hormones qui se fixent sur
un récepteur membranaire
de la cellule cible

Les genes 1 et 2 sont
étudiés dans des cellules
de la paroi utérine.

Certaines cellules n’ont pas
de récepteurs aux
cestrogenes



(Estrogéne
Cellule cible

' 1. Liaison
Hormone-Récepteur

Récepteur
spécifique

3. Modification
de l'activité

—

Sur-expression du gene 1

Sous-expression du gene 2



Gene SRY (chromosome Y) - protéine TDF pouvant se fixer sur TADN
Fixation de TDF => courbure importante de ’'ADN => transcription des génes
embryonnaires de la masculinisation => phénotype masculin

ADN fortement courbe
par TDF normale =>
transcription -
phénotype masculin

ADN faiblement courbé par
TDF anormale =>

pas de transcription->
phénotype féminin

Mutation du géne SRY => protéine TDF différente

0 3 L7 > irz i5
'Il'll.lllllllI'll'lllll!!lillllllllllllllltllli
TDF normale OMetGlnAspArgVUallysArgProfietisnAlaPhelleUVUalTrpsS:e
TDF anormale 0OjMetGlnaspargValiysAargProlllefisnAlaPhelleValTrpSs

Influence d’un facteur interne (autre gene) sur I'expression
d’'un gene, donc sur la réalisation d’'un phénotype.



c. Réqgulation de I'expression génétique par des facteurs externes

Exemple du phénotype drépanocytaire

Chromosomes 11

JB sUis

I'uuj ours
en  forme

Protéine : 6°m¢ AA = Acide qglutamique

100% d'hératios = hémoglobine normale

narmales




Chromosomes 11

Protéine : 66me AA = valine

4\ 100% falcifarmes

Hémoglobine fibreuse



Anémie falciforme

Globule rouge Coupe d'un globule rouge
sain

Hémoglobine
saine

Circulation normale des
globules

Globule rouge
Les celiules malades falaoforme
bloquent la

Circulation difficile circulation sanguine
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