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c- Action d’autres enzymes
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Objectifs

- Mettre en évidence les caracteéristiques structurales des acides
nucléigues afin de faciliter la compréhension de leur nomenclature et
de leur classification.

- Montrer I"importance de I"intégrité de la conformation spatiale
des acides nucléiques pour leur activité biologique .

- Donner les bases biochimiques de la génétique et de la biologie
moléculaire notamment celles relatives a la conservation et a
|"expression du matériel genétique.

— Degager les principes des technologies biochimiques nécessaires a
la préparation et a |"analyse des acides nucléigues.
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Historique de la découverte des Acides nucléiques

Date Auteurs Découverte

1869 | Friedrich Miecher Nucléine a partir des noyaux de globules blancs
1927 | Kossel & Levene Nucléine= ADN ; désoxyribose constituant de 'ADN
1928 | Frederick Grigffith Transformation bactérienne

1944 | Avery, Mc Leod et Mc Carty Nature du matériel transformant = ADN

1950 | Chargaff Caractérisation de 'ADN

1952 | Hershey & Chase Confirmation que '’ADN est le matériel transformant
1952 | Rosalind Franklin & Maurice Wilkins Diffraction aux rayons X d’ADN cristallisé

1953 | Watson & Crick Structure en double hélice de 'ADN

2001 | USA, GB, France, Allemagne, Japon Séquencage complet du génome humain

C’'est en 1869 qu'un suisse, Friedrich Miescher isola un précipité
Issu de noyaux de globules blancs en lavant des bandages purulents
(pus). Ce precipité apres analyse contenait du C, H, O, N et du P.
Il le baptisa nucléine (noyau)

Kossel et Levene démontrerent que la nucléine était principalement
constitué d’Acide DésoxyriboNucléique




Expérience de Griffith, 1928
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Avery, 1944 S (tuces)

Résumé de ’expérience de Avery, MacLeod et MeCarty:

Fractions provenant de § Phénotype obtenu
—Polysaccharides + Rvivantes = R
— Lipides + Rvivantes = R
—=ARN +Rvivantes =» R
—Protéines + R vivantes =» R
—=ADN + R vivantes = R+S

Erwinn Chargaff (1950)

Si on separe une molécule d*ADN en
nucléotides, on obtient toujours:

A+ A
) T

T+C
Equimolarité entre base

o |
]

(7))

Il peut y avoir plus de AT que de CG ou Il"inverse
(ca varie selon les especes), mais il y a toujours
autant de A que de T et de C que de G.



Expérience de Herchey
et Chase, 1952
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Watson, Crick & Wilkins Prix Nobel en 1962
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Rosalind Franklin:
diffraction aux

Ont disposé des données suivantes: rayons X de 'ADN

- Composition chimigue de I'ADN est sucre,
base et phosphate

- Clichés de diffraction X en croix
caractérisant la structure en hélice

- Travaux de chargaff sur le contenu en
bases (A=T et G=C)

- Travaux en microscopie électronique
Structure en double | montrant que le diamétre de I'ADN est de

helice de TADN | 20 A suggérant que cette molécule
comportait 2 chaines sucre-P




Retombeées Scientifiques, Médicales, Industrielles
et Sociales de la découverte des Acides nucleigues

La molécule d"ADN est au cceur de nos cellules mais aussi au cceur de |"actualité.
Pas une semaine ne se passe sans que les médias se fassent |*écho d*informations
concernant I"ADN (séquencage du génome humain, clonage, empreinte génétique,

thérapie génique, OGM..).

Séguencage du Génome Humain

Génome humain (toute I"information contenue dans un
humain) : 30 000 a 40 000 genes



http://www.genome.gov/Pages/News/Photos/Other/atcg_people_image.jpg

Diagnostic moléculaire des maladies

Recherche de pathogenes: Amplification ( g
génique (PCR)

Recherche de mutation: séquencage de i/ Maa/ A
I'ADN . \ \ ;' \A\ } \V\

Anomalies chromosomiques: techniques
de geéenétigue moléculaire




Theraple Genlque
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— Utiliser un gene comme médicament
. Faire exprimer une protéine deficiente
. Declencher un signal donné (mort cellulaire)

— ARN Iinterférents




Gateway Green Alliance - ]

Universal African Peoples Organization

Ventria Biosclence promises

to return o Missour to plant
nce containing human genes.
You waon't know if human geness
are in your food because it
waon't be [abeled. And your taxes
are being used to pay for it.

Come hear how poople are
organizing to stop this,

The Forum will inchude;

- Ginger Harris, Siemra Club
« Don Fitz, Green Party of St Louis
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— Déterminer les mécanismes ¢

especes



Identification humaine par
empreintes génetiques

— Débusquer un criminel et innocenter un
suspect

— ldentifier un cadavre
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— Déterminer la filiation entre individus
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Les acides nucléiques

Les AN sont des macromolécules fournissant les informations nécessaires au
développement de la vie. lls sont responsables de la transmission du

patrimoine génetiqgue de génération a génération et controlent la fabrication
des protéines necessaires a la vie.

2 Types:

L'’ADN
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L’ADN est le
support de
I'information
géenétique dont il
garantit l'intégrité.

Sur le plan
structural comment
se présente cette
molécule qui joue un
role primordial au
maintien de la vie??



L'’ARN
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Les Bases Azotées Majeures
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Les Tautomeres
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Les Bases modifiées
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Les analogues synthetiques des bases
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Transformation de bases

Désamination lente par lI'acide nitreux
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Nucléosides
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Exemples de Nucléosides
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Nomenclature des Nucléosides

BASE RIBONUCLEOSIDE DESOXYRIBONUCLEOSIDE
Adeénine Adénosine Désoxyadénosine
Guanine Guanosine Désoxyguanosine
Uracile Uridine Désoxyuridine
Cytosine Cytidine Désoxycytidine
Thymine Thymine ribonucléoside Desoxythy_mlldlne ou

(rare) thymidine
Adenine Guanine Uracile Cytosine
HOCH2 HOCH2 HOCH2 HOCH2
O 0 O O
2 2 2 2
OH OH OH OH OH OH OH OH
Adénosine Guanosine Uridine Cytidine
Ademne Guamne Thymne Cytosine
HOCH2 HOCH?2 HOCH?2 HOCH2
‘(D ®) 0 0
OH H CH H OH H OH H
Désoxyadénosine Désoxyguanosine Désoxythymidine Désoxyeytidine




Les Nucléotides

nucléoside

nucléoside - phosphate
= nucléotide

Groupement
phosphate

Base azotée

Sucre : désoxyribose




Les Nucléotides
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adénosine 3'-phosphate 5'-phosphosulfate
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adénosine 3% 5'-(mono)phosphate, cyclique

Nomenclature

BASES Ribonucléoside-5"-monophosphate | Désoxyribonucléoside-5"-mnophosphate
Adénine | Adénosine-5"-monophosphate = AMP | Désoxyadénosine-5"-monophosphate = dAMHA
Guanine Guanosine-5"-monophosphate = GMP | Désoxyguanosine-5*-monophosphate = dGMF
Uracile Uridine-5"-monophosphate = UMP | Désoxyuridine-5*-monophosphate = dUMP
Cytosine Cytidine-5"-monophosphate = CMP | Désoxycytidine-5"-monophosphate = dCMP
Thymine | Thymine riboside-5*-monophosphate Désoxythymidine-5"-monophosphate =

(rare)

dTMP




Base azotée

Désoxyribose

Phosphate

Les Nucléotides




