Exercice d’application : La technique du pulse/chase consiste a incuber des cellules dans un milieu contenant
de Uuracile radioactif pendant quelques minutes, puis a transférer ces cellules sur un milieu dit « froid » contenant
de l'uracile non radioactif. La quantité de radioactivité est mesurée au cours du temps dans les différents
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L’ADN support de l'information génétique est enfermé dans le noyau
alors que la synthese protéique se déroule dans le cytoplasme des
cellules. Il existe une molécule, 'ARN (Acide Ribonucléique) qui
semble transmettre le message du noyau au cytoplasme.

1)La transcription, étape de construction de 'ARN messager
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L’ARN messager est assemblé par 'ARN polymérase. C’est une chaine de
nucléotide (A, U pour Uracile qui remplace la Thymine, C et G) simple brin
synthétisée a partir d'un brin de ’ADN dit brin transcrit ou brin matrice.
L’ARN ainsi formé est identique au brin non transcrit ou brin codant (a part
que les T sont remplacés par des U). Les nucléotides assemblés lors de
cette synthése possédent un sucre différent de 'ADN (Désoxyribose), le
Ribose (d’ou le nom ARN). Il y a plusieurs étapes (doc 5) :
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L’initiation : 'ARN polymérase ( ARN pol) reconnait une séquence
« promoteur », il se fixe et commence a dérouler I'hélice d’ADN,
(remarque : tout I’ADN n’est donc pas transcrit et n’est donc pas

codant).

- L’élongation : les nucléotides sont assemblés par complémentarité
avec le brin matrice.

- La terminaison : une séquence « signal » entraine la libération de
I’ARN pol et de TARNpm.

TP4 . La synthése de ’ARN pm et la maturation de ’TARNm

L’ARN pm subit ensuite une phase de maturation (ajout de séquence
protectrice et signal, épissage) pour devenir TARNm qui, étant plus petit,
passe par les pores nucléaires et rejoint le cytoplasme



Un géne, plusieurs protéines : Le géne CGRP (Calcitonin Gene Related Product)

Le géne est situé sur le chromosome 11. Il s’exprime dans les cellules C de la thyroide ou il code pour une hormone,

la calcitonine, intervenant dans la régulation de la calcémie (hormone hypocalcémiante). Il s’exprime aussi dans de
nombreux neurones du systéme nerveux central et périphérique ou il code pour un neuromédiateur, le CGRP.

Calcitonine et CGRP ont des réles physiologiques différents. C’est donc I'exemple d’'un géne qui code pour deux protéines
différentes suivant le type de cellules ou il s’exprime.
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La comparaison entre 'ADN et TARNm d’un gene montre que ’ARNm est toujours plus court que le
fragment d’ADN transcrit.

Les genes des eucaryotes ont des séquences codantes, exons, interrompues par des séquences non

codantes,

les introns.

La molécule d'ARNpm directement transcrite a partir de 'ADN reste dans le noyau.

L'ARNpm est traitée par des enzymes qui éliminent tous les introns. Ceci est possible grace a un

meécanisme d'épissage constitutif.

Remarque : Ily a environ de 100000 a 1 000 000 de protéines, or le nombre de génes pour les former est
de l’ordre de 25000. Ainsi chaque géne peut donner plusieurs ARNm différents grdce a un mécanisme

d’épissage alternatif.
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2) La traduction, étape de synthese des protéines.

L'ARN est formé dans le noyau mais, contrairement a I'ADN, on le retrouve peu aprés dans le cytoplasme.

A partir des autoradiographies et des micrographies on peut suivre le trajet de TARNm grace a un marquage de
I'Uracile (nucléotide uniquement présent dans 'ARN). On voit que les ARNm passent dans le cytoplasme en
passant a travers les pores de I'enveloppe nucléaire.

L’ARNm va étre lu et traduit en Protéine dans le cytoplasme.

Activité : La Traduction de ’ARNm, la synthése des protéines.

L’ARN pm aprés maturation donne 'ARNm qui est envoyé dans le cytoplasme par l'intermédiaire des pores
nucléaires. Les protéines sont formées d’un assemblage d’acides aminés. Il existe 4 nucléotides différents
constituant 'ARNm (AUCG) et 20 acides aminés qui forment des chaines par des jonctions peptidiques pour
donner des protéines.

Objectifs : Comprendre la traduction de I'information génétique au sein du cytoplasme.
1) Aprés avoir lu l'introduction, proposer une problématique et une hypothése.
Problématique : Comment les 4 nucléotides peuvent- ils coder 20 acides aminés différents ?

Hypothése : On suppose qu’il existe une combinaison de plusieurs nucléotides pour donner un acide
aminé.

2) Exploiter I'expérience historique suivante pour montrer qu’a des séquences de nucléotides correspond une
chaine d’acides aminés.

L'expérience historique de Nirenberg et Matthaei (1961) du « poly-U »

Les travaux de Nirenberg et Matthaei (1961) (Prix Nobel de Médecine 1968), débutent aprés la découverte d'une enzyme
capable de polymériser, in vitro, des ribonucléotides pour former une chaine ayant les propriétés de I'ARNm.

Dans un milieu acellulaire (absence de cellules intactes mais des composants cellulaires purifiés), Nirenberg synthétise un
polypeptide (séquence d'acides aminés) a partir d'un ARNm de synthése. Cet ARNm n'est formé que d'une seule sorte de
nucléotides (par exemple : UUUUUUUUUUUUUU, qu'il appellera "poly-U"). Il ajoute un acide aminé marqué (avec du tritium
3H radioactif) qu'il change dans chaque essai. Il fait 20 essais en marquant a chaque fois un acide aminé différent.

ARN de ;
synthése Polypeptide obtenu
Poly A poly 'lys' : polymére de la lysine
% Poly C poly 'pro' : polymére de la proline

Gly Ala Val Leu Ile Pro Phe Met Trp Ser Asn 6ln Asp 6lu Cys Tyr His Lys Arg

144l $;¢ Pl i LL 83 4701 Ce polymere "poly 'U' " déclenche la synthése d'un

polypeptide monotone (poly 'Phe’) constitué
uniquement d'acides aminés "phénylalanine”.

U + TCA (ppt) aa* incorporé dans une protéine "TCA (ppt)" = étape de précipitation des protéines
\ i) formées. "aa" = acide aminé.

5 Source : www.edu.upmec.fr
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Expérience de Nirenberg et Matthaei (1961)
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« Nirenberg et Matthaei réalisent I'expérience qui ouvre la voie au déchiffrage du code génétique. lls mettent au point une méthode de synthése protéique avec des
extraits d'E. coli, de I'ATP, les 20 acides aminés et un ARN messager synthétique. En utilisant un ARN de synthése poly U, poly A ou poly C, ils obtiennent
respectivement un polymeére de phénylalanine, de lysine, ou de proline. Khorona et son équipe finissent ensuite le déchiffrage du code avec des ARN messagers
synthétiques comprenant de nombreux polynucléotides définis. » Texte extrait d’'un manuel de SVT

Dans cette expérience historique, des acides aminés
marques sont mis tour a tour en contact avec du materiel
cellulaire et une chaine poly U de synthese. En cas de
réaction, le filtre en fibre de verre arréte la molécule
synthétisee.

On observe que seule une chaine de poly Phe précipite et
est bloquée par le filtre.

On voit avec le tableau qu’il en est de méme pour une chaine
poly A qui correspond a un poly Lys et une chaine poly C qui
donne poly Pro.

On en conclut que la Phénylalanine est le seul acide aminé
correspondant a une succession de U.






