LEZ 2: Quesiti di autovalutazione JJ

Cosa si intende per cromatina? Descrivere i livelli di organizzazione della cromatina
eucariotica.

Perche la replicazione del DNA causa I'accorciamento dei telomeri?
Qual e il meccanismo che evita tale accorciamento e in quali cellule e attivo?
Quali sono le possibili conseguenze di un danno al DNA?

Qual e la differenza tra danno al DNA e mutazione?



Biologia generale
Parte 3

L’espressione genica:

il processo di trascrizione J

Link a video didattici:

Dal DNA alla proteina
https://www.youtube.com/watch?v=gG7uCskUOrA



Il flusso dell’informazione genica '
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L’espressione genica ]J
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Il ciclo vitale del coronavirus SaRS-CoV-2

Binding of SARS-CoV2 spike (S) glycoprotein to
the angiotensin converting enzyme (ACE) 2 and
viral entry via membrane fusion or endocytosis
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Il GENE: unita di informazione JJ

Definizione molecolare di GENE ]J

L’ intera sequenza di DNA necessaria per la sintesi
di un polipeptide o di un RNA funzionale

Comprende:
e regione trascritta = il tratto di DNA che viene trascritto in RNA

e regioni regolative = tratti di DNA necessari per la corretta
espressione del RNA
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DNA non codificante JJ

Studi recenti indicano che il 70-90% del genoma e trascritto
ma solo una piccola parte di esso codifica per proteine

Genome

Transcriptome

2

RNA con funzione strutturale, regolativa, catalitica



| geni: unita di informazione JJ

1) 1 geninon vengono trascritti tutti nello stesso momento e allo stesso modo
2) Esistono geni che vengono trascritti ma non tradotti (producono RNA)
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Alberts et al., L'ESSENZIALE DI BIOLOGIA MOLECOLARE DELLA
CELLULA, Zanichelli editore S.p.A. Copyright © 2005



La molecola di RNA
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Alberts et al., L'ESSENZIALE DI BIOLOGIA MOLECOLARE DELLA
CELLULA, Zanichelli editore S.p.A. Copyright © 2005



Struttura del’RNA

Regioni di complementarieta intracatena sono responsabili per la particolare
conformazione delle molecole di RNA

Alberts et al., L'ESSENZIALE DI BIOLOGIA MOLECOLARE DELLA
CELLULA, Zanichelli editore S.p.A. Copyright © 2005



La trascrizione = copiatura da DNA a RNA sfrutta
’appaiamento complementare delle basi tra DNA e RNA

J
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Alberts et al., 'ESSENZIALE DI BIOLOGIA MOLECOLARE DELLA
CELLULA, Zanichelli editore S.p.A. Copyright © 2005



RNA polimerasi: enzima responsabile della trascrizione JJ

(é mostrata quella procariotica)
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Alberts et al., L'ESSENZIALE DI BIOLOGIA MOLECOLARE DELLA
CELLULA, Zanichelli editore S.p.A. Copyright © 2005



La RNApolimerasi lega il sito di inizio della trascrizione
(promotore basale) assieme a fattori generici

fattori generici
di trascrizione

RNA polimerasi

|
L .

inizio

della trascrizione

| |
promotore




l

S

Per iniziare la trascrizione la RNApol Il deve ricevere un
segnale da fattori legati a sequenze regolatrici del gene
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sequenze regolatrici del gene
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Regolazione dell’espressione genica

Tutte le cellule del nostro
corpo hanno gli stessi geni

Diversi gruppi di geni
sono attivati

in cellule diverse e/o

in circostanze diverse

Artwork by Jeanne Kelly. © 2002.




Diverse classi di RNA
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Altri RNA non codificanti: regolazione dell’espressione genica, sintesi dei telomeri,
inattivazione del cromosoma X, struttura dei domini intranucleari etc.



Maturazione degli mRNA eucariotici

Formazione del cappuccio al 5/,
splicing, poliadenilazione al 3’

DNA 1 31 32 105 106 147
genomico _f #

Sito d’inizio della sintesi di RNA Sito di poliadenilazione

7
v

Trascritto ? 3'
primario 3' cleavage and

m’Gppp i E
. . addition of xon [l
7-metilguanosina poly(A) tail Intron [l
Ava
s o

Coda polyA al 3" UTR
UTR=regione non
tradotta

5’UTR

A,
(-) A/ Splicing
‘\/
mRNA ~A)n
maturo 1 31 105 147

Splicing alternativo

ESONI ALTERNATIVI: AL 3’

(a) Alternative 3' exons

Cap site
a b Poly(A) ¢ Poly(A)
— |— /777777777 —
Exon 1 Exon 2 Exon 3
A
mRNA, I Iz
OF s Pmsenn
mRNA, e~ " “wzzzzzzz772
ESONI ALTERNATIVI: ALLINTERNO
(b) Alternative internal exons
Cap site a b Poly(A)

o

T —— I —
—

Exon 1 Exon 2 Exon 3 Exon 4

—~ N N
mRNA, T o ey’ —
or -~

e ~ -
mRNA, I e

— I

i
- \\

WE
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Struttura del mRNA maturo eucariotico JJ

Cornice di lettura aperta
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La presenza del cappuccio al 5’ e della coda di poli-A al 3’ indicano al macchinario del
trasporto e della traduzione che questo € un mRNA completo.
Con il tempo la coda di poli-A si accorcia; quando scende sotto una certa lunghezza,

I’'mRNA viene degradato.

Alberts et al., 'ESSENZIALE DI BIOLOGIA MOLECOLARE DELLA
CELLULA, Zanichelli editore S.p.A. Copyright © 2005



Flusso dell’espressione genica
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L’informazione contenuta nei geni puo essere
tradotta in proteine o rimanere sottoforma di RNA
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Three types of coronavirus vaccines in development
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Produzione di anticorpi da parte del sistema immunitario ]J

Il sistema immunitario distingue ciod che € proprio (self)
da cio che é estraneo all’organismo (non-self).

Qualsiasi molecola capace di indurre una risposta immunitaria & detta antigene.

La risposta immunitaria umorale € mediata dagli anticorpi (immunoglobuline, |G),
glicoproteine prodotte dai linfociti B in grado di riconoscere antigeni specifici.

| attack -/ lattack
invaders outside, | invaders inside
thecells. the cells.
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Alcune cellule del sistema immunitario presentano I’antigene
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I Come funziona un vaccino efficace '
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MRNA vaccing
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Selective uptake of naked vaccine RNA by dendritic
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Quesiti di autovalutazione JJ

Cos’e un gene?

La RNA polimerasi @ sempre libera di trascrivere qualunque gene? Come viene
avviato l'inizio della trascrizione?

Spiegare come i fattori di trascrizione possono avere un effetto a distanza sul DNA.

Cosa si intende per “trascritto primario” e “mRNA maturo”? Quali sono | passaggi
fondamentali della maturazione del mRNA e dove avvengono?



