Chapitre 2 :

variabilite

BN génétique

{ et mutation
N de I'ADN




oL'ADN est la molécule qui contient
'information génétique. Un gene
est un fragment d’ADN qui code
pour un caractere. Il peut exister
sous différentes versions : les alleles.

o Quels sont les mécanismes
responsables de la variabilité
allélique ?




. L'ADN, une molécule
plus ou moins stable

A. L'origine de la
variabilité de |I'ADN




o Dans une cellule humaine, a
chaque réplication, se sont 6.4
milliards de paires de nucléotides

complexe enzymatigue

qui sont ainsi repliqués. de répication

Aucun systeme de copie
n'étant infaillible,

Ea
o

i molécule
d'ADM

I

2 molécules

d'ADM
On comprend aisément qu'il puisse (T ? S
se produire de temps en temps des
erreurs : il peut y avoir incorporation pésecs 3
d'un nucléotide non ::
complémentaire ou bien un « oubli »
OuU au contraire un ajout d'un
nucléoftide.




B. Des agents mutagenes

o Ces modifications de
I’ADN sonf
spontanées et leur
fréquence est faible.
Cependant, certains
facteurs ont la
proprietée
d'augmenter cefte
frequence. lls sont
qualifies d’agents
mutagenes.




DOC2: ADN

o Par exemple, des & Acridine

substances
chimiques comme
I'acridine (colorant)
sont des molécules
qui s'infercalent
entfre les nucléeotides
de |I'ADN.

o Au cours de la
réplication de I'ADN,
il'y aura alors
Incorporation d’'un
nucléoftide
supplémentaire sur le
brin oppose.



o Certaines radiations
électromagnétiques
peuvent
endommager |I'ADN.
Les rayonnements
radioactifs sont les
plus puissants. Les
rayons X uftilisé en
méedecine ontf un
effet mutagene @ B RAYONS X
Important.




C. Le danger des UV

o Le soleil émet des UV A B
C . La pluparts des UV B
et C sont filtrés par
I'ozone. L'HoOmme est
donc beaucoup exposé
aux UV A.

o Des efudes sur les levures
montrent que les UV
peuvent détruire des
cellules et ils ont un effet

mutagene important.




Inaktivierung der DNA

A C G T G
T G C A C

zerstort gezielt die DNA der Mikroorganismen.

uvC

254nm

o Les UV entrainent la formation de liaisons covalentes
entre 2 nucléotides T : on parle de dimere T=T.

o Cette liaison anormale crée localement une
modification de la structure de I"ADN qui perturbe le
fonctionnement normal de I'ADN polymérase au
moment de la réplication.




Malignant

A Asymmetry
o Les cellules dont
I’ ADN est |ése :
peuvent devenir e .
B. Border Even edge Uneven edges

cancéreuses.

C. Color One shade Two or more shades




I. Réparation de
I'’ADN et mutation

A. Les mecanismes de
reparation de I'ADN




A la fin de I'interphase, \(ElF
on constate que le '
nombre d’erreurs
présentes dans une
molécule d'ADN est
beaucoup plus faible
( 1 pour 1 milliard de
nucléotides environ)
qgue le nombre

N N
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o En effet les cellules
possedent plusieurs

systemes
enzyma’riques http://www.youtube.com/watch2v=ko
capa bles de dYv-XKhgc&feature=related

vérifier I'ADN et de
reparer les erreurs.



http://www.youtube.com/watch?v=kodYv-XKhgc&feature=related
http://www.youtube.com/watch?v=kodYv-XKhgc&feature=related
http://www.youtube.com/watch?v=kodYv-XKhgc&feature=related
http://www.youtube.com/watch?v=kodYv-XKhgc&feature=related

o L'erreur est d'abord
repérée et signalée par
une enzyme qui
parcourt I"ADN.

o Puis une autre enzyme
coupe un court
fragment du brin d’ADN
comportant |'erreur.

o L'ADN polymérase
remplace alors les
nucléotides manguants
par complémentarité
avec le second brin.




Au totalily aune
douzaine
d'enzymes qui
Inferviennent et
elles corrigent

99.99% des erreurs.
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B. Des mutations de
I"ADN




o Quelgues erreurs subsistent neanmoins dans une
molécule d'ADN répliguée. On appelle alors
mutation une modification de la molécule d’ADN I
qui a échappé aux processus de réeparation.

o La modification ne concerne au départ d'un seul
orin, il y aura néanmoins ; des la réplication
suivante, formation d’'une molécule d'ADN portant
une paire de nucléotides modifiee.




o Comme ceftte
molécule d'ADN peut
elle-méme servir de
modele pour les
réplications ultérieures,
la mutation peut se
transmetire au cours
des cycles cellulaires
successifs .




Une paire de nucléotides
est remplacée par une
autre paire de nucléotides

Une paire de nucléotides _’Unc nouvelle version
disparait de la séquence (allele) de 1a séquence
est crée

Séquence originale
d’ADN s,

Une paire de nucléotides
est ajoutée a la séquence




Une paire de nucléotides
est remplacée par une
autre paire de nucléotides

Une paire de nucléotides __’Unc nouvelle versio
disparait de la séquence (allele) de 1a séquen
est crée

Séquence originale
d’ADN %,

Une paire de nucléotides
est ajoutée a la séquence

Il existe plusieurs types de mutations ponctuelles, portant sur une
paire de nucléotides :

-mutation par substitution, lorsqu’une paire de nucléotides a été
remplacée par une autre paire.

-mutation par délétion, correspond a la perte d'une paire de
nucléotides.

-mutation par addition, lorsqu’une paire de nucléotides
supplémentaire a été inséree dans la sequence d'ADN.




C. Le devenir des
mutations




Souvent une cellule comportant une mutation meurt & plus ou
moins breve échéance.

Si la cellule reste vivante, elle sera, par division successives, a
I'origine d'un clone cellulaire, c'est-a-dire population de cellules
portant l[a méme mutation.

Les cellules restent souvent les unes a cotés des autres : on parle de
secteur mutant.

Une mutation entraine parfois une cancérisation.




Cellules somatiques normales Cellules germinales normales

Agents mutagenes Sequences d’ADN normale

(sequences de nucléotides)

M Mutations spontanées

(rayons X, benzene,...)

Sequences d’ADN mutees
(sequences de nucleotides modifiees)

Cellules somatiques mutees Cellules germinales mutees

Possibilités de développement (Transmission ala descendance)
de cancer




o -les mutations

Le devenir des mutations dépend surtout du
tissu qu’elle affecte. (Tissu somatique ou
germinal)

somatiques, c'est-a-dire
celles gui ne
concernent pas les
cellules sexuelles,
disparaitront au plus
tard avec la mort de
I'individu.

o Elles ne sont donc pas
fransmises a sa
descendance.




o -les mutations

SNEBLT o~

germinales, c'est-a-dire
celles qui se produisent
dans les cellules ¢
'origine des gametes
sont Au con’rrolre
transmissible a la
descendance de
I"individu.

En effet, une mutation
portée par un ovule ou
un spermatozoide se
refrouvera présente dans
la cellule-ceuf et par
conséequent dans toutes
les cellules du nouvel
individu. Elle devient
alors héréditaire.




. Mutations et
biodiversite
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C'est de la diversité des alleles gue découle la

diversité génétique d’'une population.

La comparaison des alleles d'un gene montre que
ceux-ci different en général par quelques
nucléotides seulement. Les alleles se forment par
mutation.

L'allele peut se repandre dans la population si la
mutation fouche une cellule de la lignée germinale.
Le phénomene de mutation, s'il peut souvent se
réveéler souvent néfaste al'échelle d'un individu,
doit étre compris comme étant le fondement méme
de la biodiversité génétique des populohonse’r des
especes. ez 7 )




Conclusion:

Pendant la réplication de I'ADN surviennent des erreurs spontanées et
rares, dont la fréquence est augmentée par I'action d’agents
mutagenes. L'ADN peut aussi étre endommagé en dehors de la
réplication.

Le plus souvent, I'erreur est réparée par des systemes enzymatiques.
Quand elle ne I'est pas, si les modifications n’empéchent pas la survie
de la cellule, il apparait une mutation, qui sera transmise si la cellule se
divise.

Une mutation survient soit dans une cellule somatique (elle est ensvite
présente dans le clone issu de cette cellule) soit dans une cellule
germinale (elle devient alors héréditaire).

Les mutations sont la source aléatoire de la diversité des alleles,
fondement de la biodiversité.




