Elementi genetici
trasponibili
La trasposizione indica il trasferimento di materiale

cromosomico da una posizione ad un’altra nello
stesso cromosoma o anche in altri cromosomi.
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(a) Quando un cromosoma
con terminazione rotta duplica,
produce due cromatidi fratelli
con identiche estremita rotte

(b)Le estremita rotte

> dei cromatidi fratelli
si fondono
Q Rottura ) ———— Qont%
(d) Con la migrazione dei centromeri (c)Quando i centromeri si separano
il ponte si rompe, producendo durante I'anafase, i cromatidi
cromosomi con estremita rotte fusi formano un ponte lungo

in entrambe le cellule figlie la piastra equatoriale
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Elementi di controllo nel mais

Nodo
Ds*
Locus di Ds
Coppia di cromosomi
9 in meiosi. (Nel granoturco,
(a) i centromeri sono fusi alla

meiosi)

Comparsa di fenotipi recessivi

—_

N
C #sh bz wx Ds*

P —

Ds

c Deleto e perso

Sh

Wx Il tessuto sara ¢ (incolore)
Bz sh (grinzoso)
bz (bronzeo)

wx (ceroso)

(b)

Figura 17.26. Individuazione di rotture cromosomiche (insta-
bilita) dovute all’azione di Ds nel granturco. (a) Identificazione
citologica della rottura. (Ds*Ds.) (b) Identificazione genetica
della rottura.



Instabilita cromosomica dovuta all’ elemento Ds nel mais

Sh -> Lisce
Bz -> Gialle

Wx -> Amidacee

Sh

Coppia di omologhi del

cromosoma 9

Locus Ds

\

Fenotipi recessivi
che si manifestano

in presenza di D>
T CshT bz wix

C

b

!

!

Sh

Wx
Bz

durante Ila

Deleto e perso (osservabile citologicamente)

sh -> shrunken (grinzoso)
bz -> bronze (bronzato)
WX -> waxi (ceroso)
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(a) Cariossidi incolori

( Y[ Y
:-_I.i:
A/ ]

Gene ¢ spezzato
(mutato)

(b) Cariossidi a macchie

Attiva la trasposizione di Ds al di fuori di C
durante lo sviluppo della cariosside

F’
(-_ig

Reversione della l Gene ¢ mutato

mutazionedacaC

Y A A T

Gene C normale
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Altre osservazioni di Barbara McClintock

Il manifestarsi dell'instabilita dipendeva dalla presenza di un altro locus , un gene
non associato a Ds che chiamo Ac (Activator).

Il locus Ds, in assenza di Ac, poteva essere mappato in regioni specifiche del
cromosoma (spesso sul cromosoma 9)

Mc Clintock scopri che invece A€ non poteva essere mappato come era stato fino
ad allora possibile fare con tutti gli altri loci genetici identificati, perche in linee

differenti si presentava in posizioni differenti.

Scopri inoltre che anche il locus Ds cambiava posizione, quando era presente Ac

L’elemento Ac é stato definito dalla McClintock un elemento AUTONOMO, mentre
Ds e stato definito elemento NON AUTONOMO



Elementi di controllo nel mais

2 CCDsDsAcAct X ccDstDstActAc*t ¢

;

~1/2 Cc DsDs* ActAc* Pigmentato

~1/2 Xc DsDs* AcAc*  Chiazzato

Perduto { |

i1 chicco c¢v'c Ds+Ds* AcAct Incolore instabile

T

Ds e entrato
in Celoha
convertito a ¢

Figura 17.27. Risultati che indicano I’avvenuta trasposizione di
Ds all’interno del gene C nel granturco. (C permette [’espressio-
ne del colore; ¢ non la permette. Ac=attivatore.) L’azione di
Ds dipende dalla presenza del gene indipendente Ac.



Conclusioni di Barbara McClintock

Ds determina il suo effetto genetico li dove e localizzato:

* puo determinare ROTTURE CROMOSOMICHE
* puo rendere NON FUNZIONALE il gene in cui si

Inserisce
* Ds si puo anche disinserire e quindi e possibile che il
gene che era stato inattivato, si RIATTIVI

Anche Ac puo determinare gli stessi effetti

Ac e Ds sono ELEMENTI TRASPONIBILI DI CONTROLLO



Categorie di element]
trasponibili

1.Trasposoni taglia e cuci
2.Trasposoni replicativi

3 . Retrotrasposoni



(@) Tipo | - Retrotrasposoni (b) Retrotrasposoni LTR: formazione di un intermedio
a RNA che viene retrotrascritto e inserito in un sito

ricevente
:W gag m>b>: :W gag pol>m>:’
. ‘RN/T—‘:" |
ittasi i i :
Tipo Il - Trasposoni a DNA \iascn astinversa " egray
Autonomi :w gag PO|> h>:’
E Trasposasi

Trasposoni a DNA: trasposizione diretta

g B

Trasposasi

Non autonomi

Derivanti _
da mutazioni @ Tra&Xasn
e

Helitron

.............................. »
Replicasi Elicasi
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Elementi trasponibili nei
procarioti

1950 in un ospedale giapponese venne scoperta una
terribile dissenteria batterica da Shigella resistente a
tutti gli antibiotici utilizzati per curare questa malattia.
Questo ceppo batterico era infettato da un plasmide R



Trasposoni batterici

(a) Sequenze diinserzione

IR IR
i1 (el
IR IR

(b) Trasposoni compositi

IR IR ot totA IR IR
ISTOL  anR pleR strR IST0R
IR IR | IR IR
IS50, 1S50,
(c) Trasposoni non compositi
IR res IR
Tn3 E‘ tnpA ItnpR’ ampF" E
IR IR
Tn7 I tmpR dhfr strR ths tnsD tnsC tnsB tnsA i
| | | I | | | |
0 2 4 6 a3 10 12 14 kb
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Batteriofagi trasponibili

(a) (b)
Sito di legame Sito di legame
della trasposasi della trasposasi
Regolazione di
trasposizioni
Trasposizions Geni del capside  Spettro d'ospite
Lisi e della coda [ 1 l
M aml ' 1 r
attL cner AB lys DEHFGITJKLMYNPQVNPQVWRSUU S gin mom  attR
N Regione G B E—
DNA dell’ospite DNA dell’'ospite
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Donatore Accettore

Trasposizione conservativa Trasposizione replicativa
(taglia e incolla)

Cointegrato

‘u Risoluzione del cointegrato

Donatore Accettore Donatore Accettore
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Donatore

} NWXYZ _
4?* wX Y zZR £§M
(f )| Ricevente

(c) <:

o VD T -

wXxyz -

WXYZ ABCD
/ = "|'| .I;.'
¢/?wxvz AB'C'D bﬂ

c'D ABCD
XYZ wxyz
XYz TWXY'Z __'\\.
AR
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(a)
A X Y B x\ [y v\ [x A Y X B
All B All |[B

(b)
A X Y B A X A B
(

()
A B A Y X B
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(@) Femmine
P M
p Elementi P stabili Trasposizione elementi P
Assenza di disgenesi Disgenesi; fertilita ridotta
Maschi
M Elementi P stabili Assenza di elementi P
Assenza di disgenesi Assenza di trasposizione

Trasposizione di elementi P nelle
cellule della linea germinale

P P* Drosophila

Embryo ¢
Y

Le inserzioni di P generano
mutazioni nelle cellule della
linea germinale

Incrocio

&

P~ Drosophila

Individui adulti disgenici caratterizzati
da elevata sterilita

Genetica
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(a) Instabilita delle mutazioni da inserzione

o

(b) Cotologia: FISH

Genetica

Mutazione

U TR /' | / \\ 4/

Reversione

i,
ffﬂ'&"j/,;

I.-....Q-...- -_—ee

-.._._...., T

....t T1T1 ¥

".l .l.l in;;sff
i.....-o R
'Gﬁv--. TPELL LA
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Occhio white* l Occhio white

Isolamento di una sequenza di DNA estranea
presente in diversi alleli white

l

{ Elemento P J

Trasposasi
TIR TIR
—Or
2,9 Kb
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Linea P (maschio Px femmina P)

Cromosomi maschili Cromosomi femminili Citotipo
Elemento P Elemento P Repressore
66K

ORFO ORF1 ORF2 ORF3 ORFO ORF1 ORF2 ORF3

- -

Il repressore
impedisce

la trasposizione
di tutti gli
elementi P

Incrocio maschio P x femmina M

Cromosomi femminili Citotipo
Nessun elemento Nessuno

Cromosomi maschili
Elemento P

ORFO ORF1 ORF2 ORF3

o
-~J ———

L’elemento P
sintetizza
la trasposasi
|
|

v

Disgenesia
dell’ibrido

Incrocio maschio M x femmina M

Cromosomi maschili Cromosomi femminili Citotipo
Nessun elemento Elemento P Repressore
66K

ORFO ORF1 ORF2 ORF3

-

Il repressore
impedisce

la trasposizione
di tutti gli
elementi P

Genetica
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Femmine

Induttore (l) Reattivo (R)
Induttore (I) Elementi | stabili Eé‘f‘{f;“;&i?;ﬁﬂ?
Maschi
Reattivo (R) Bassa frequenza Assenza di elementi |

di trasposizione

Assenza di trasposizione

Genetica
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Induttore Reattivo
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Fattore |

ORF1

ORF2

CCC

11

RT

RH C |=(TAA)

1kb

CaD s (UAA)nsoeD (A)'1

Fattore |

RNA

Inizio della
trascrizione inversa

RNA

 w—

ORF1

ORF2

S (TAA),

Genetica

RT
ﬁ(UAA)n mmmm AAAAAAAA
i

i,
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5§ UTR Gag 3" UTR

5 UTR Gag RT 3 UTR
TART [ s— > ] AAAAAA
5 UTR Gag RT 3 UTR

| AAAAAA
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Trasposoni nell’ uomo

L1: retroposone che fa parte delle LINE (long
interspersed nuclear elements), possono essere
completi (5000) o incompleti (500000). Ci sono
anche migliaia di L2 e L3 che non traspongono.

Alu: retroposone che fa parte delle SINE. non
codificano proteine, hanno una sequenza di basi
A:T ad un’ estremita. Traspongono attraverso la
trascrittasi delle LINE.



Inserzioni di elementi L1 e Alu

In geni umani
(da Kazazian e Moran, 1998 Nat. Genetics 19, pp19-24)

Due inserzioni indipendenti nel gene del fattore VIII di coagulazione dovute a
copie incomplete (1988) »

Una inserzione nel gene del fattore VIII di coagulazione emofilia

L 1 Tre nel gene DMD  distrofia muscolare

Una nel gene APC  cancro del colon (evento somatico)

Una nel gene della B-globina

Nel nel gene del fattore IX di coagulazione emofilia

Nel gene NF1 neurofibromatosi

Alu Nel gene FGFR2 sindrome di Apert

Nel gene APC

Nei geni XLLA e XSCID sindrome di immunodeficienza X-linked

Nel gene BCRA2 cancro del seno









(tb1, teosinte branched )

(ra1, ramosa )
(09 P AL
(tga 1, teosinte g-lume architecture)
Mais Teosinte
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Birds and

reptiles Monotremes Opossum Armadillo  Human

“I trasposoni hanno mediato il ricablaggio delle reti
di regolazione dei geni contribuendo all’evoluzione

della gravidanza nei mammiferi”
(Lynch et al., 2011 Nature Genetics)

L

105 Mya |

\ 310 Mya
||

- 150 Mya
170 Mya

. 1,320 " Opossum

Armadillo



