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I’ADN, support de I'information génétique
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Albert et al. Garland Publishing Inc.



La structure de ['ADN:
potentialité de
reproduction




la réplication de I'’ADN
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1 nucléotide (nt) = 2 bits d’information
Pas de I'hélice (10N) = 34A = 3,4nm

Virus

E.coli

Levure

Homme

Quantité d'information a repliquer...

5000 a 200 000 nt

4 600 000 nt

12 000 000 nt

3 000 000 000 nt

1Ko a 40Ko
900 Ko 1,5mm
2 Mo 4mm

0,5 Go + 1m



L’ADN est protégé dans la chromatine

Chromonema fiber
.. Linker histones

Long range
fibar-fibar
interactions
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Caore histone
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Le cycle de division

cellulaire
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[ustration de « Molecular Biology of the Cell »
Albert et al. Garland Publishing Inc.



Les phases du cycle cellulaire

Quantité G2
d’ADN/cellule S
. / )
[ ]

Réplication de ’ADN

G=interphase (G1,5,G2) — S=Synthése — M=mitose



En suivant la quantité d’ADN par cellule, on peut
observer les phases du cycle

Les cellules sont cultivées en

, , , Cellules en
présence d’'une molécule phase G1
fluorescente qui se lie a ’TADN

A l'aide d’'un cytometre en flux,
on mesure la fluorescence dans
chaque cellule:
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Cellules en
phase S
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[ustrations de .
http://www.pasteur.fr/recherche/genopole/PF8/equipement.html Quantité d’ADN par cellule

Et « Molecular Biology of the Cell » Albert et al. Garland Publishing
Inc.

(unité arbitraire)



Evolution de la quantité d’ADN dans les cellules au
cours du temps
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[ustration de « Molecular Biology of the Cell » 11
Albert et al. Garland Publishing Inc.



La division cellulaire
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Ou comment répartir une information génétique identigue
dans chaque cellule fille?

Duplication des chromosomes
durant la phase S.

Condenser les chromosomes

Faire disparaitre la membrane
nucléaire

Séparer les chromatides

Les répartir entre les 2 cellules-
filles
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Les étapes de la mitose

mitosls
I
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[ustration de « Molecular Biology of the Cell »
Albert et al. Garland Publishing Inc.
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La mitose - 1

INTERPHASE PROPHASE PROMETAPHASE
Chromosomes non 2 centrosomes Plus de membrane
individualisés B nucléaire

1 Chromosome =
Chromatine Attachement des

2 chromatides
1 centrosome liées au niveau
des centromeres +

W 2 kinétochores

e .

chromosome aux
microtubules via le
centromere
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Attachement du chromosome aux microtubules

metaphase
chromosome
I |

centromere region

of chromosome kinetochore

\

kinetochore
microtubules

| —
chromatid
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METAPHASE

Tous les
chromosomes a
I'équateur.

(Un chromosome
non aligné envoie
un signal inhibiteur)

La mitose - 2

ANAPHASE

Séparation des
kinétochores

Migration des
chromatides
séparées vers les
poles

TELOPHASE ET
CYTOKINESE

Partage de la
cellule

Reconstitution de
la membrane
nucléaire autour
de chaque lot de
chromosomes.

Décondensation
des chromosomes
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Stratégies de ségrégation des chromosomes

Bactérie -
chromosome m

Membrane plasmique

levures

microtubules

microtubules

cellules animales

microtubules microtubules

centrioles

Fragments d’enveloppe nucléaire
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—

Isolation de MPF: le déclencheur de division

Cellule en Cellule en
mitose phase G1

MPF:

Maturation Promoting Factor

ou

M-phase Promoting Factor

Induction de la condensation des
chromosomes en phase G1 i

Il existe un facteur dans le cytoplasme
qui est capable de déclencher la mitose.

On I'a appelé MPF. metaphase human chromosomes
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Le MPF semble avoir un lien avec les cyclines

relative concentration

Deux sortes de cyclines
- enGl
- en G2

(Cyclines A et B chez la levure)
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Le chef d’orchestre :

7

Cycline

Kinase a Cycline
(CDK)

CDK: stimule les protéines du
cycle

Sans cycline, CDK inactif
CDK+Cycline G2 = MPF!

la kinase a cycline (cdk)

Déclenchement mitose

Cycline
mitotique

é’ ?

| Cycline G1

Kinase Start

\ 4

Déclenchement réplication ADN

Q)
Y 4
4
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Le « chef d'orchestre »
controle le cycle cellulaire

Signaux (cyclines)
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Les points de controle

Tout PADN répliqué?

Environnement favorable? Chromosomes alignés sur fuseau

. H - ,)
Cellule suffisamment grosse? mitotique

CHECKPOINT G2 | Entrée M Sortie M CHECKPOINT METAPHASE

CHECKPOINT G1 | Départ

Cellule suffisamment grosse?

Environnement favorable?
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Recombiner pour innover

La transformation bactérienne et la sexualité

Le cycle haploide/diploide et la génération de diversité
biologique

La méiose pour recombiner

L'innovation par la sexualité
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La recombinaison

La principale source de diversité chez les
especes
Crée les cross-over dans les chromosomes
La recombinaison se passe:

— Lors de la méiose chez les eucaryotes

— Lors de l'intégration d’ADN externe chez les
procaryotes

COO - Seeee
[ el
C T M EE———
CrOSSIng over. Fic. 64. Scheme to illustrate a method of crossing over of

[llustration originale de Morgan (1916) the chromosomes.



Transfert d’ADN chez les bactéries
et potentiel de recombinaison

Conjugaison

Common

u
F
Doncr
Rare

Transduction par bactériophage

Hoeceent

Fhaga-infected Recpent
CCnor

Competent recipient

Nature Reviews | Genetics
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Cycle de vie haploide/diploide chez les organismes

eucaryotes
/ \ Un moyen de créer de

Fusion Division du nouvelles combinaisons
d’haploides diploide par e
donne diploides meéiose produit genethues
haploides

\ @7
\
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Différents cycles diplo/haplo chez les eucaryotes

diploid organisms

= )

MEIOSIS
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haploid egg  haploid sperm

L_,_T_I

. FERTILIZATION
Animal |
Plante 0

diploid zygote

diploid organism

HIGHER EUCARY QOTES

haploid organmisms

O )

MATING  (croisement)

{
©

diploid zygote

MEIOSIS
| Levure

haploid calls
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-

MITOSIS

AAAA

Q0000000

haplgid grganisms

SOME LOWER EUCARYOTES
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Mitose et méiose

MitOse — g ' — — ’gﬁnﬂ 2_ceI.I.uIes
DNA 7y Cells dlplon_des
Replication -~ identiques
diploide | | |
Mitosis

Daughtar
Muclei

Chromosome dupliqué

Daughter

@ '.'J
Y Mesiosis | "

Homologous Meosis Il
Chromosomes

diploide

N>
4 cellules
haploides
différentes

Meéiose

Interphase

th
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Les deux divisions de la Méiose

Crossing over (en fait Daughter
pendant prophase 1) Nuclei Il
Daughter
Nuclei
q /
~

Prophase 1

Prophase 2 |[metaphase 2| anaphase 2

telophase 2

metaphase 1| anaphase 1 | telophase 1

cytokinése
Interphase
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Etape reductionnelle
1 chromosome (soit
paternel soit
maternel) a 2
chromatides dans
chaque cellule fille

Homologous o
chromosomes at the
same level on

eqguatorial plate

Melotic division 1
i

Meiotic division 2

1. DVISION 2

00

(O,

Co arer

¥ Homologous

Ne chromosome
line up
indwidually
at the

equatonal
plale

1 chromatide
paternelle+1
chromatide
maternelle dans
chaque cellule fille
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Durant la Prophase I:
Appariement des chromosomes parentaux

Etapes de la prophase 1

LEFTOTENE : PACHYTENE
] " ch romatid 1 | I
Chromatides
sceurs I
|_chromatid 2 ‘:';'""3 larment AR LAY protein axes
of synaptonema T s {lateral elements)
- complax (bl Ll Lt '. AF e
| chromatid 3 ‘\f\uﬂﬁ‘ 4 3
Chromatides 1l :
sceurs Ak
maternelles '| chromatid 4 M@f}% | | 1 )
- DIPLOTENE
INTERENADE ZYGOTENE FOLLOWED BY DIAKINESIS

k

TIME

La prophase de la premiere division est la plus longue étape de la méiose
(90% du temps total).

Comprend plusieurs étapes, séparées par des points de controle.



Les « nodules de recombinaison »

protein axes
(lateral elements)
recombination
nodule

central element

Chromatine des Chromatine des
chromatides sceurs chromatides sceurs
paternelles maternelles
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Le modele de recombinaison par coupure double-brin

Jonction de Holliday
x \

coupure et

échange de brin

pas de crossing over

_l I Aage 1

clivage 2

<__

S— é_=||=

crossing over: ADN recombinant
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Résolution des « crossing over »

Métaphase 1
Les kinétochores des Anaphase 1

_ chromatides sceurs
chigsma sont fusionnés

(=

Décollement des
bras des chromatides
soeurs

\

Une deuxieme recombinaison:
pd inter-chromosomique

Assortiment indépendant des
chromosomes
paternel/maternel entre les
cellules filles

Métaphase 2

Anaphase 2

From The &rt of MBoC?® @ 1995 Garland Publizhing, Inc. 35




Génération de la diversité héréditaire

3 paires de
chromosomes
homologues

Assortiment indépendant des
homologues paternels et
maternels durant la méiose 1

Gameétes possibles

maternel

paternel

maternel
Chromosomes

homologues paternel

=

Crossing-over durant
la prophase 1

}

Recombinaison intra-chromosome : 2(nb
crossing overs)

X
— Recombinaison inter-chromosome (2"23)

= diversité!
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o

time {days)

12

Durée des programmes meiotiques

SOURIS

LEFTOTENE

ZYGOTENE

PACHYTENE

DIPLOTENE
DIAKINESIS

+

(A)

prophase |

Fin de la
division 1 et
division 2
entiere

time (days)

NENUPHAR
LEPTOTENE
:
ZYGOTENE |5
L
PACHYTENE
DIPLOTENE
DIAKINESIS o
| Findela
- division 1 et
division 2
entiere
(8)

37



Spermatogenese

RIOTIC
[HAEION |

’?

Era el S AASATIONG DA,
HWDE Y MRS
AR TEETE

l wrl;n:mn:l-'l

A
f:amu

Cellule germinale

Mitoses dans le
testicule

. Spermatocyte

| Méiose
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samancs  Spermatides

Spermatozoide
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Ovogenese

Arrét jusqu’a la puberté en
prophase I, diploténe

R G Caoszaayea, CoviDE
FEFEATECLY BY WO
T L IWAITY

DRSO | OF WFHISIS FCOMER
ARFISTID B FROFGASE Al THE
FRUAAY GOEYTE GADWE

FLATINA CTSTLOFMTNT
oF RS CPOLYTE

- comicsl grarede

W TG CevSadind

MELTILRTATEIY OF ITIRAMTY
CaBCYT L COMPLE THIN O
Dei | OF WL WOFGES

steomiosont

V=L ! =

Cellule germinale

Mitoses dans
'ovaire

Ovocyte primaire

Méiose 1

Ovocyte secondaire

Méiose 2

Oeuf
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@ ACROSOMAL REACTION

_',.,.--"""'-.__"""-h"

TO ZOMA .
acrosomal vesicle

PELLUCIDA

follicle cell

egg plasma
mambrang

zona —— |
pellucida

SPERM NUCLEUS &)
ENTERS EGG
CYTOPLASM

Fécondation

b e
\®
i (3) PENETRATION

THROUGH
ZOMA PELLUCIDA

—

FUSION OF PLASMA
MEMBRANES
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MPF: aussi le déclencheur de méiose

MATURATION
oocyte

nucleus (germinal vesicle)

ACTIVATION
eq ————— @mbryo

diploid nucleus

HORMOMAL
TFHGGEH MEIDSIS | FE RTII_IZATION CLEAVAGE

po!ar polar
oocyte M phase of  body body fartilized egg
arrested in meiosis | arrested in in interphase
G; phase of M phase of
meiosis | meiosis Il

Expérience de transfert de
cytoplasme (Masui, 1970)

INJECT CYTOPLASM
FEOM M-PHASE spindle easily
CELL detected at

\ cell surface

nucleus

)

——

OOCYTE IS
DRIVEN INTO
M PHASE

(A}
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Ce qu'il faut savoir

Du cours de Biologie Moléculaire:

e comment se réplique I’ADN

De ce cours:

e Les phases de la division cellulaire

e La quantité d’ADN par cellule au cours des phases

e Le devenir de '’ADN pendant les différentes phases de la Mitose

o Définir cycle de division, interphase, mitose phases G1,5,G2,M

e Le principe de régulation par le MPF/cdk

e Les échanges d'information génétique (recombinaison) chez les bactéries
o Expliciter les différences entre mitose et méiose

e La signification biologique de la méiose

e Le principe de la recombinaison méiotique et la phase a laquelle elle a lieu

e Rendre compte de la diversité génétique des gameétes et de I'organisme né de
la fécondation
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