Chapitre 1 : Génotype, phénotype et environnement



Phénotype =
ensemble des caracteres observables d’un individu



Chapitre 1 : Génotype, phéenotype et environnement

|1 Etude du phénotype de la drépanocytose et de la mucoviscidose
a différentes échelles




Phénotype =
ensemble des caracteres observables d’un individu
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Qu’est ce qu’une protéine ?

Vingt acides aminés seulement entrent dans la composition
des diverses protéines fabriquées par un étre vivant. Lors de
la synthése d'une protéine, ces acides aminés sont enchai-
nes les uns a la suite des autres dans un ordre précis pour
constituer la protéine.

Serine

Leucine——— )
. ..;

acides aminés synthese
20 différents d’'une proteine

Une proténe est une molécule constituée d’une sequence d’acides amines.



Drépanocytose



Phénotype macroscopique

- Anémie

- Articulations douloureuses
- Essoufflement

- Fatigue



L e phénotype macr oscopique

- Problemes circulatoires



L e phénotype cellulaire
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Frottis anquin d’un individu sain

Frottis sanquin d’un individu atteint

- Globules rouges déformés (forme de faucille)



L e phénotype moléculaire

Hémoglobine de malade
polymeérisee

- Hémoglobine polymérisée sous forme de fibres







Mucoviscidose



Phénotype macroscopique

- insuffisance respiratoire grave
- infections de I'lappareil respiratoire



Phénotype macroscopique

Vue des bronches en coupe
Individu sain

- mucus visqueux obstruant les
bronches, propice au
développement de microorganismes
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Phénotype cellulaire

Vue des bronches e

mucus fluide qui s’écoule mucus visqueux
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§ tndividd maCce LR cellule épithéliale cellule épithéliale
- d’un sujet sain d’un sujet malade

-Les cellules des bronches ne font
pas sortir dans |la lumiere des
bronches d’ions chlorures

indispensables a la fluidification du
mucus.



Phénotype moléculaire

Vue des bronches e
! Individu sain |8

mucus fluide qui s’écoule mucus visqueux
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" protéine
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@y CFTR i
anormale
> hormale
.

cellule épithéliale cellule épithéliale

d’un sujet sain d’un sujet malade

- protéine CFTR (canal a ions
chlorures) de conformation
anormale, qui ne se positionne pas
correctement dans la membrane des
cellules des bronches.
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Chapitre 3 : La construction du phénotype

] Le déterminisme génétigue de ces maladies







1. Drépanocytose



DREPANOCYTOSE
Comparaison du géne de la chaine béta de I’hémoglobine chez un individu sain et chez un individu
dr épanocytair e avec Anagene
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DREPANOCYTOSE
Comparaison la chaine béta de I’hémoglobine chez un individu sain et chez un individu drépanocytaire

avec Anagene
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DREPANOCYTOSE
Polymérisation des hémoglobines S chez un individu malade
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Génotype : Adéninel7 — Thyminel?
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2. Mucoviscidose



MUCOVISCIDOSE
Comparaison du géne du canal CFTR chez un individu sain et chez un individu atteint de mucovicidose
avec Anagene
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MUCOVISCIDOSE
Comparaison du canal CFTR chez un individu sain et chez un individu atteint de mucovicidose avec
Anagéne
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MUCOVISCIDOSE
Comparaison du canal CFTR chez un individu sain et chez un individu atteint de mucovicidose avec
RASTOP

Fragment du canal CFTR d’un Fragment du canal CFTR d’un
individu malade individu sain



Génotype : délétion des nucléotides 1521,1522 et 1524

- Phenotypemoléculaire: DéétionduglyS08 |
*
4
~ Phénotypemacroscopique: problémesrespiratoires. |



Dans ces 2 exemples...

Séquence de nucléotides d’un gene

L

Séquence d’acides amines et structure 3D d’une protéine

4

Phénotype cellulaire

Phénotype macroscopique




génotype =
ensemble des alleles d’un individu

$

Phénotype =
ensemble des caracteres observables d’un individu



Rqg: Etude de la transmission de la mucoviscidose
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Test de dépistage néonatal




Chapitre 3 : La construction du phénotype

1] L’influence de I’environnement sur la réalisation de ces
phénotypes




A proportion d'hématies
en forme de faucille (en %)
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concentration en dioxygéene
(pression, en atm)



Les facteurs de I'environnement peuvent influencer
Factivite des proteines dans la réalisation du
phénotype.

facteur de
'environnement

gene 8

proteine

ex : une hematie devient
drépanocytaire si elle possede
de 'hemoglobine S et si le
sang s'apauvrit en dioxygene



Chapitre 3 : La construction du phénotype

I\VV] L'influence de I’lhomme dans la réalisation de ces phénotypes
:des traitements pour faire face a ces maladies

A) Les traitements actuels
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Lassociation SOS Globi a édité
sous la formc d’unc bandc dessi-
née, un fascicule qui a pour objet
d’expligquer certains aspects de la
maladie ¢t d’amener ainsi les
Jeunes malades 4 mieux com-
prendre les précautions a prendre
pour éviter les crises.
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|1 Etude du phénotype de la drépanocytose et de la mucoviscidose

a différentes échelles

] Le déterminisme génétigue de ces maladies

1] L’influence de I’environnement sur la réalisation de ces
phénotypes

I\VV] L'influence de ’lhomme dans la réalisation de ces phénotypes
:des traitements pour faire face a ces maladies

A) Les traitements actuels

B) Un espoir : la thérapie génique
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Lathérapie génique : mucoviscidose
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Insertion de I’alléle fonctionnel de
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Intégration de I’alléle fonctionnel a
I’ADN des cellules bronchiques

le virus modifié

Expression de I’allele=> production
deprotéines CFTR fonctionnelles
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Lathérapie génique : drépanocytose
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Insertion de I’alléle fonctionnel de

/ la chaine alpha de I’Hb dans un
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Intégration de I’alléle fonctionnel a
I’ADN des cellules souches
hématopoiétiques

| nfection des cellules
hématopoiétiques par le virus modifié

Production de GR qui expriment
de I’allele=> production de
hémoglobine normale




Action de
Thérapie génique ’lhomme

/ \ Traitements actuels

Génotype Environnement

CONSTRUCTION
PHENOTYPE




Parmi les questions abordées dans ce chapitre : nous allons répondre a :

-On a vu que toutes nos cellules possedent I'ensemble de notre patrimoine génétique.
Comment ce patrimoine genétique est-il conservé au cours des divisions cellulaires?
— Chapitre 2

- On a vu qu’une mutation peut étre a l'origine d’'une maladie génétique.
Comment se produisent les mutations et quelles peuvent étre leurs conséquences?
— Chapitre 3

-On a vu que la séquence d’'un gene permet la synthese d’au moins une protéine.
Comment se deéroule la synthése des protéines?
— Chapitre 4



