Theme 1: Transmissiont expression du

patrimoine génetique.



Biodiversité intraspécifique = diversité génétique des individus d’une méme espéce.

Qu est -ce qu une mutatlon ?
Comment elle apparait ?
Quelles en sont les conséquences ?
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Chapitre 3. Mutations de I’ADN et variabilité genétique

Pb : Comment surviennent les mutations et quelles sont leurs
consequences ?

|. Les mutations modifient la sequence de nucléeotides des genes.
A. Nature et origine des mutations.
1. Nature des mutations.



3 types de mutations
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Chapitre 3. Mutations de I’ADN et variabilité genétique

|. Les mutations modifient la séquence des genes
A. Nature et origine des mutations
1. Nature des mutations
2. Origine des mutations



Origine des mutations
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1 erreur sur 100 000 nucléotides (=1/10°)



Une « veille » suite au passage de I’ADN polymérase

Endonucléase qui
« vérifie » 'lappariement
des nucléotides

Mésappariement :

- Absence de liaisons H
- Déformation de la double hélice




Correction des erreurs d’appariements

: détection du maunvals
Etape 1 lameant
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PAS de correction des erreurs d’appariements

erreur non réparéee

-
'I'TTT'!'I“.

— erreur d’appariement (lors de

Réplication de ’ADN la RSC) non corrigée qui =>
modification de la séquence de
brin neoforme nucléotides sur les 2 brins

1

== MUTATION

Séquence mutante



2 hypotheses

1. Les mutations sont provoquées par les changements de I’environnement => adaptation de I'individu a un
changement de I’environnement

2. Les mutations apparaissent indépendamment de I’environnement => elles sont spontanées et aléatoires



Mutations spontanées ou provoquées par la sélection naturelle ?

Expérience de Luria et Delbrick (1943)

Protocole expérimental :

- ils réalisent des cultures de bactéries en 2 temps
--> dans un milieu liquide sans virus
--> dans un milieu solide en présence d’un bactériophage (virus) qui tue les
bactéries
- Certaines mutations permettent aux bactéries de devenir résistantes au virus
- On recommence |'expérience plusieurs fois
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Mutations spontanées ou provoquées par la sélection naturelle ?

Expérience de Luria et Delbrick (1943)

Protocole expérimental :

- On place des bactéries apres leur croissance sur des boites de
pétri contenant des bactériophages (virus)
- Certaines mutations permettent aux bactéries de devenir

résistantes au virus
- On recommence |'expérience plusieurs fois

Hypotheéses testées :

A - Les mutations permettant la résistance sont induites par la mise en contact avec le virus (=
mutations « ciblées » ). Dans ce cas elle apparait aprées le contact avec le virus

B - Les mutations sont spontanées et aléatoires, elles préexistent a la mise en contact avec le
Virus



Expérience de Luria et Delbrick (1943) .

Résultats attendus sous chague hypothese
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Expérience de Luria et Delbrick (1943) .
Résultats attendus sous chague hypothese

La fréquence de mutants est
constante dans chaque
expérience 4
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Expérience de Luria et Delbrick (1943) .

Reésultats observes

20 cultures séparées de petit volume @
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PAS de correction des erreurs d’appariements

erreur non reparee

TTTITTT:

Mutation spontanée
die ¢ e .
Réplication de 'ADN — erreur d’appariement (lors de
la RSC) non corrigée
brin néoformé 9 aléatoire
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== MUTATION

Séquence mutante



Chapitre 3. Mutations de I’ADN et variabilité genétique

|. Les mutations modifient la séquence des genes
A. Nature et origine des mutations
1. Nature des mutations
2. Origine des mutations
B. Les agents mutagenes



Les agents mutagenes physiques — ex les UV

La couche d'ozone absorbe ceralns tvpes de ravons uitraviolels, mals pas ious.



Effet des UV sur I’ADN

Before:

Incoming
UV photon \&——F—




Effet des UV sur I’ADN

Before:

Liaison covalente

entre 2 thymines

Incoming
UV photon \&——F—

/ \ ¥ Of

N < — I’ADN polymeérase ne reconnait
plus les nucléotides
-> erreurs




Effet des UV sur I’ADN

Before:

Incoming
UV photon




Effet des UV sur I’ADN
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Réplication

Appariement
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=> Mutations induites




Les agents mutagenes chimiques
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Les agents mutagenes chimiques

Dimere |
d’acridine

Déformation de la double hélice :
Erreurs d’appariements



Les agents mutagenes biologiques

Papillomavirus
(modélisation 3D)

Copyright Dr Richard Martzolff-Encyclopédie meédicale Vulgaris



Les agents mutaaenes bioloaiques

HPV




Les agents mutagenes biologiques
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Les agents mutagenes biologiques

Comment le papillomavirus
peut provoquer une tumeur

J. Deuxtypes _
/4 de papillomavirus Infection
' humain (16 et 18) ~ Levirus infecte la membrane

provoguent - muqueuse du col de l'utérus.
L'infection ne présente pas de

l
70 U/ - symptémes apparents.

des cancers et des lésions
précancéreuses du col
de l'utérus. :

Papillomavirus
humain

?Transmission
Le papillomavirus humain (HPV)

se transmet principalement lors
de rapports sexuels, avec ou sans
pénétration. La plupart des per-
sonnes contaminées le sont au tout |
début de leur activité sexuelle.
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REPONSE DE : LESIONS PRE- . CANCER
L'ORGANISME : CANCEREUSES . Sielles ne sont pas
Dans 80 % des cas,le : Dans 10 % des cas, . traitées, les lésions
virus est spontanément : le virus persiste et . peuvent évoluer vers un
éliminé par l'organisme  :  développe des lésions : cancer dans une période
et disparait en l'espace  : précancéreuses, - allant de 10 & 30 ans
de 2 ans. . traitables chirurgicale- : apres infection.

ment si détectées.
LP/INFOGRAPHIE - TH. SOURCES : NOBELPRIZE ORG, OMS.

Importance du frottis chez les
femmes !



Le parcours du papillomavirus

ADN viral intégré
Nouveaux HPV dans le génome

@ de la cellule hote

Utérus

Col de
I'utérus —
Vagin __,
T Cellule infectée Tumeur
HPV
75 % des femmes sont infectées Chez moins de 10 % des femmes, LADN viral s'intégre dans le Les mutations s'accumulent : les
par un HPV au cours de leur vie, le virus persiste a I'état latent dans génome de la cellule hote :ily a cellules deviennent cancéreuses.
mais la plupart des formes de les cellules : I'ADN viral reste sous synthese de protéines virales qui
HPV sont inoffensives. forme circulaire libre dans la dégradent spécifiquement des
cellule. protéines suppresseurs de

tumeurs, comme la p53.

De l'infection au HPV au cancer du col de I'utérus.
Ces etapes de cancérisation s'étalent généralement sur plus de 10 ans mais cela peut étre beaucoup plus rapide.



Chapitre 3. Mutations de I’ADN et variabilité genétique

|. Les mutations modifient la séquence de nucléotides des genes
A. Nature et origine des mutations
1. Nature des mutations
2. Origine des mutations
B. Les agents mutagenes
Il. Les mutations sont responsables de la diversité génétique des
individus
A. Transmission des mutations



Le devenir de la mutation dépend de la cellule mutée
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Transmission d’'une mutation
de cycles en cycles M
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Le devenir de la mutation dépend de la cellule mutée
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Chapitre 3. Mutations de I’ADN et variabilité genétique

|. Les mutations modifient la séquence des genes
A. Nature et origine des mutations
1. Nature des mutations
2. Origine des mutations
B. Les agents mutagenes
Il. Les mutations sont responsables de la diversité génétique des
individus
A. Transmission des mutations
B. Mutations et diversité alléelique



Une mutation dans la lighée germinale crée un nouvel allele

MUTATION Diversité
| intraspeécifique
| D N O O O O O I
GAGHNGENNTC C
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Nouvel allele
Nouvelle version du

caractere



Une mutation dans la lighée germinale crée un nouvel allele

L'allele peut se répandre dans la
population



Une mutation dans la lighée germinale crée un nouvel allele

| | | o
Groupe A Groupe B Groupe AB Groupe O

i marqueur { margueur
A B
|
Hématies
Fréquence™ 44 % | 10 % 4 % |

~ * La fréquence est donnée pour la population francaise.



Une mutation dans la lighée germinale crée un nouvel allele
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substitutions

- Création de différentes versions d’un méme gene (alleles A, B et O)
=> diversité génétique des populations.



Une mutation dans la lighée germinale crée un nouvel allele

Dlvers1te des individus d’une meme espece

MUTATION = mécanisme favorisant I’évolution



