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Lo stesso genoma puo’ dare molti tipi cellulari



Come avviene?



Un nucleo puo’ 
potenzialmente 
rigenerare un 
intero organismo



Il processo di differenziazione avviene tramite 
l’espressione di geni diversi nei vari tipi cellulari



Il processo di differenziazione avviene tramite 
l’espressione di geni diversi nei vari tipi cellulari



Stesso genoma, fenotipi diversi





Differenze tra regolazione eucariotica e procariotica

Procarioti: 
• In mancanza di nucleo, trascrizione traduzione avvengono quasi simultaneamente
• L’espressione genica e’ regolata primariamente trascrizionalmente
Eucarioti:
• La trascrizione avviene nel nucleo precedentemente alla traduzione, che avviene nel citoplasma.
• L’espressione genica e’ regolata a molti livelli: epigenetico, trascrizionale, post-trascrizionale, 

traduzionale, post-traduzionale, e a livello di trasporto nucleare.
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Gli operoni batterici sono spesso 
policistronici



Gli operoni policistronici vengono tradotti da 
piu ribosomi



L’operone lac di E.coli



L’operone lac di E.coli



Funzionamento dell’operone lac
Inibizione dell’operone lac in assenza di lattosio Espressione dell’operone di lac



Legame del repressore nell’operone lac



La regolazione positiva dell’operone lac 
permette vari livelli di espressione



Piu meccanismi regolano l’espressione 
dell’operone lac.. 

Regolazione positivaRegolazione negative/inibizione



..permettendo vari livelli di espressione 
dell’operone lac, tramite



Qualche domanda

?
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Qualche domanda



Qualche domanda



L’operone del triptofano



Regolazione dell’espressione genica negli 
eucarioti



Regolazione dell’espressione genica negli 
eucarioti



Il DNA eucariotico e’ avvolto attorno agli istoni







Eucromatina nel timo di ratto (a,b) e globulo 
rosso di pollo



Modificazioni degli istoni regolano la 
compattezza della cromatina



Eterocromatina ed eucromatina



Metilazione del 
DNA e 
modificazioni 
degli istoni sono i 
due prinipali 
segnali di 
regolazione della 
cromatina



Metilazione del DNA

Le citosine sono metilate da enzimi DNA-metiltransferasi
(DNMT)



Metilazione del DNA



Metilazioni delle isole CpG 



La metilazione del DNA nello sviluppo



Modificazioni degli istoni



Nomenclatura delle modificazioni degli istoni



Il sequenziamento del DNA legato agli istoni (con Chipseq) permette la 
caratterizzazione del ruolo delle modifiche epigenetiche nell’espressione



L’immunoprecipitazione della cromatina 
(ChipSeq)



Nucleoidi nei batteri



Regolazione dell’espressione 
genica nei batteri da proteine 
associate ai nucleoidi



Elementi prossimali e distali (enhancers) 
regolano l’espressione genica eucariotica



RNA regolatori di vari tipi regolano 
l’espressione genica con modalita’ differenti

• microRNA (or miRNA)
• RNA interference (RNAi)
• lncRNA (long non coding RNA)



RNAi e miRNA

1.Un enzima chiamato Dicer processa una sequenza di dsRNA che è tagliata in frammenti 
di lunghezza minore (19-21 paia di basi).

2.Il frammento di dsRNA (chiamato short interfering RNA, o siRNA) si associa ad un 
complesso enzimatico denominato complesso silenziatore indotto dal Rna, o RISC.

3.L'RNA a doppio filamento viene aperto, probabilmente da elicasi: solo il filamento di RNA 
antisenso rimane associato a RISC, mentre il filamento senso viene degradato.

4.La RISC è ora attiva: è in grado di trovare un mRNA complementare al frammento di RNA 
antisenso associato al complesso stesso.

5.Se l'appaiamento tra siRNA e mRNA è perfetto (o quasi perfetto), una componente della 
RISC (detta argonaute protein o Argo) è in grado di operare un taglio sull'mRNA. I due 
frammenti di mRNA risultanti, privo di cappuccio al 5' uno e di coda di poliA al 3' l'altro, 
vengono così rapidamente degradati dalle RNAsi della cellula stessa. Negli animali, 
avviene piu spesso un inibizione a livello di traduzione, cosa che avviene anche quando 
l’appaiamento e’ meno perfetto.

https://it.wikipedia.org/wiki/Dicer
https://it.wikipedia.org/wiki/SiRNA
https://it.wikipedia.org/wiki/Elicasi
https://it.wikipedia.org/wiki/Complementarità
https://it.wikipedia.org/wiki/RNAsi


RNAi



miRNA
>2500 miRNA accertati nel genoma umano, coinvolti 
in vari processi (sviluppo del cuore, del muscolo 
liscio, neuronale, etc.)



lncRNA possono regolare la cromatina



Proteine che legano l’RNA regolano la 
stabilita’ dell’RNA al 3’ e 5’



La regolazione post-traduzionale contribuisce a 
determinare l’abbondanza della proteina finita
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