Expression génétique T.D. n°2    Expression de l’information génétique :                              (
                                                 Incidence des mutations

durée 1 heure ou un peu plus, selon le rappel sur l’hémoglobine.

Passer l’extrait de film sur la thalassémie et la Drépanocytose au moment du IV.

Objectifs méthodologiques :utiliser le code génétique ; extraire des informations d’un tableau d’un document, d’un texte.

Objectifs cognitifs : découvrir les conséquences ou non des mutations.

I. Rappels : 

1) rappeler la définition d’une mutation ; d’une mutation ponctuelle.

2) Rappeler les causes des mutations :

- Fréquence d’apparition spontanée :

- Agents mutagènes augmentant les probabilités de mutation :

(si la mutation affecte un proto- oncogène qui se transforme en oncogène, la cellule mutée va donner naissance à un clone de cellules mutées = un cancer )

(si la mutation affecte des cellules reproductrices, elle pourra être transmise aux descendants, c'est-à-dire devenir ……………………………….)

II. Conséquences moléculaires d’une mutation : au niveau du phénotype moléculaire

L’étude d’aujourd’hui va porter sur une partie du gène codant pour la chaîne ( de l’hémoglobine humaine.

0) Rappel : rappeler la structure et le rôle de l’hémoglobine

0) Réaliser l’expression de la séquence normale des 24 premiers nucléotides du brin non transcrit de l’ADN :

ATGGTGCACCTGACTCCTGAGGAG……….

1) Réaliser l’expression du gène muté : mutation n°1 :

remplacement, en 9ème position, du nucléotide C par T.: mutation par …………………
(Conclusion :

2) Réaliser l’expression du gène muté : mutation n°2 

remplacement, en 20ème position, de A par T: mutation par ……………………….
(Conclusion

3) Expression du gène muté : mutation n°3 

perte de A en 20ème position : mutation par …………………………
(Conclusion :

4) Expression du gène muté : mutation n°4 

ajout de T entre le 71ème et le 72ème nucléotide : mutation par …………
(Conclusion :

III. Conséquences au niveau cellulaire et clinique pour l’individu    passer le film        .(
(au niveau du phénotype      microscopique et macroscopique)

	
	phénotype

…………………………..
	phénotype

…………………….
	phénotype

……………………..

	
	hémoglobine
	hématies
	Clinique de l’individu

	Mutation 1


	Hémoglobine normale
	normales
	vie normale

	Mutation 2


	Hémoglobine anormale : se rassemble en longues fibres, difficultés de transport du dioxygène
	Hématie déformée : en forme de faucille

(photographie   p.3 du TD)


	Maladie appelée drépanocytose = anémie falciforme anémie,     anoxémie,  tendance des hématies en forme de faucille à s’agréger et à former des caillots dans les capillaires sanguins, entraînant des douleurs et des nécroses

	Mutations 3     et              4 
	Chaîne ( trop courte, hémoglobine non fabriquée
	érythropénie
	Maladies appelées : thalassémies
Anémies graves


 IV. Analyse de l’hémoglobine      à partir d’une prise de sang, on isole les hématies      

à partir du sang                               par sédimentation du sang, on les fait hémolyser
d’individus :                                     par choc osmotique en les plongeant dans de l’eau

observation du document               distillée. On les sépare en les soumettant à un champ      

ci-contre :                                        électrique : par technique ………………………….

A partir de l’analyse

du document ci-contre, 

déterminer quelle(s)                                                  mon scanner est en panne.

sorte(s) de molécules

d’hémoglobine

contiennent les hématies

de ces individus

                                                                                                         T.S.V.P. (
V. Epidémiologie
Les thalassémies sont des maladies génétiques héréditaires (dues à un allèle codominant à l’allèle normal), principalement rencontrées sur le pourtour de la mer méditerranée. En être atteint totalement (sujet homozygote)ne confère aucun avantage, les sujets atteints souffrent d’anémie sévère et meurent jeunes. Les sujets ‘’porteurs’’ n’ont pas de symptômes. (ils ont assez d’hémoglobine normale).

La drépanocytose est une maladie héréditaire (due à un allèle codominant à l’allèle normal), largement répandue en Afrique tropicale. 

- Les sujets totalement atteints (génotype homozygote) souffrent d’anémie grave, les hématies déformées tendent à s’agréger dans les petits vaisseaux, là où la teneur en O2  est faible, entraînant des micro-thromboses douloureuses et une ischémie de l’organe (par ex un os, la rate, une région du cerveau,..) qui limite la durée de vie.

- Les sujets possédant les deux formes d’hémoglobine (au génotype hétérozygote) ont un phénotype cellulaire et macroscopique normal : il n’y a généralement aucun trouble physiologique. Dans les régions où sévit le paludisme, ces sujets résistent bien au plasmodium, car il n’y a pas assez d’hémoglobine dans leur sang pour permettre le développement du parasite ; alors que les sujets « sains » ne possédant que de l’hémoglobine normale, meurent plus facilement de paludisme !!

ce qui est un défaut, se révèle ici un avantage …

            ici photographies d’hématies normales,                                ici  d’hématies  falciformes.

___________________________________________________________________

