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Plan du cour

|- Biologie moléculaire et outils utilisés
-les acides nucléiques
-les enzymes

- Génomique et annotation du génome
1-Génomique structurale
2-Génomique fonctionnelle



|-Biologie moléculaire et outils utilisés

L_es acides nucléiques Les enzymes
polymere d’unités ( nucléotides)
-Bases pyrimidigues ou puriques)
-Sucre= ribose ou désoxyribose
-Acide phosphorique

() (svome Y{ omez )

nucléoside

-Les nucléases

-Les enzymes de restriction
-Les ligases

-Les copieuses

nucléoside - phosphate
= nucléotide
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L_es acides nucléiques
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shématisation d'un nucleotide Schématisation d'un poly-nucléotide
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L_es acides nucléiques
ARNSs

ARN r
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Chez les procaryotes Chez les Eucaryotes
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L_es acides nucléiques
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L_es acides nucléiques
ARNs (ARNm)
9 R
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SnRNA(small ARN nucleaire) +ScRNA (small cytoplasme RNA)
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L_es acides nucléiques
(ADN)
(L

matériel génétique héréditaire de la plupart des étres vivants

— Membrane nucléaire

.-—s
( @ , - Nucléole
Cellule eucaryote D . Centriole
Noyau

Mcmbranc cytoplasmiquc
Cytoplasme ¢t organitcs

ADN cxtra-chromosomique
: Paroi cellulaire

. Nucléide (chromosome)
Me¢ésosome
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L_es acides nucléiques (ADN)

DN= [ .
ADN _ dOU\b'E brin «1tour de spire =10pb
- antiparalléles «1 pas d’helice=34A°=3,4nm
- complémentaires -Le diamétre de I'helice=2,4nm,
- hélicoidales (1Inm=10A°)
NB
\ © Hydrogen -Topo isomérases
2 i (couper 1 ou 2 brins
g’ - S:;':;',:oms puis les ressouder)
=

diminution du‘
nombre de tour ou
d’enlacement

4

2 topo- isomeres
= 2 molécules
d’ADN ayant la
méme séquence

Major groove

Pyrimidines Purines
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L_es acides nucléiques (ADN)
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L_es acides nucléiques (ADN)
localisation

Chez les eucaryotes

Chez les bactéries

@DN bactérien Plasmides)

- e '/’ .
MITOCHONDRIE &
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ADN mitochondnal
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L_es acides nucléiques (ADN)
différents états

ADN double brin ) )
(plusieurs états de condensation)
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L_es acides nucléiques (ADN)
La chromatine

polymere de{nucléosomes gui sont empilés les uns sur les autres selon

un model qui eStdh Oflier de perle ».

Octamenc histone core

10 nm

oy
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L_es acides nucléigues (ADN)
e nucléosome

cylindre formé par un octamer de{@rotéines nucléaires x histones »,

octamer of core histones:

H2A, H2B, H3 H4 (each one x2)
core DNA

X
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L_es acides nucléigues (ADN)
protéines nucléaire

protéines Histones (Hp) protéines non-histones (PN H)
(Arg Lys) (charge positive plus faible)
(H2A, H2B, H3 et H4) (H1) -Cohésine l

+ «Condensine
l PRC2

(ADN) la famille des HP1
organisation du certaines kinases nucléaires (MAP
II nucléosome Kinases)
en Hélice et |la haute  °certaines transférases
compaction (acétyltransférases, méthyltransférases)

certaines ligases (E1-,E2- et E3-ligases,

. de la chromatine
ceeur histone NEDDS, etc)
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L_es acides nucléiques (ADN)
le chromosome

Structure totalemen@ée de la chromatin

Histones tructure d'un chromosome

2\
s =
P
. ADN+Proteines
Fibre de ' }l Toloméres
Chromatine  Chromatine " Bras court
L ) = Nucléosome
Centromere
} conesine
Bras long
2 chromatides
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L_es acides nucléiques (ADN)
Condensation de la chromatine

La chromatine condenseée est Condensation de la chromatine
absente prés des pores nucléaires

A l'interphase:

» Hétérochromatine: Chromatine trés
condensee

Transcription Inactive

uchromatine: Chromatine peu
ndensée Trznaerintion Active




Biologie moléculaire et outils utilisés

L_es acides nucléigues (ADN)
Les différents ADN utilisés en BM

«ADN natif : ADN naturel extrait d’un
organisme vivant

*ADNC : produit invitro a partir d’'un ARNm
grace a une retro- transcriptase

*ADN synthétique : généralement synthétisé
par le biais chimique en ajoutant des
nucléotides synthétiques
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Les enzymes
1-Les nucléases

Hydrolysent les liaisons phospho-diester
(endonucleases ou des exonucleases)

Les nucléases de type (b)

Nucléases de type (a) Coupent au niveau de I'extrimité 3’
Coupent au niveau de l'extrimité 3’ du nucléotide

du nucléotide

5
5
shématisation d'un nucleotide
shématisation d'un nucleotide
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Les enzymes
1-Les nucléases

Exemples de Nucléases de type (a)

Exemplel : la phosphodiesterase de venin de serpent (exonuclease, coupant ’ADN et
’ARN)

) A T T G c

'‘5-pA+pT+pT+pG+pC
A 1

‘5 '5— 5 5 5 5'FA+EFT+FG+F|E

Effet de la phospho diester splénique

Exemple 2 :La desoxyribonuclease | (endonuclease qui coupant spécifiquement
I’ADN au niveau de quelques liaisons 3’ des nucléotides

C A G T T A C A n

3 3 ‘ 3 3
* \'Sp-CA +pGTT + pACA-'3-OH
p
’\ | \:,\ OH

‘5 ‘5 ‘5 ‘5 ‘5 ‘5 ‘5

Effet de la desoxyribonuclease |
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Les enzymes

1-Les nucléases
Exemples de Nucléases de type (b)

Exemplel : La phospho diester splénique (exonuclease coupant I’ADN et I’/ARN)
A T T G C

) —> ‘
5 ‘5 ‘5 5 3
n Effet de la phospho diester splenique

IS[]'A[] ¥ T[] ¥ T[H‘ G[] + C30H - 'Sp-Ap +2Tp + Gp + C-'30H
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Les enzymes

1-Les nucléases
Exemples de Nucléases de type (b)

Exemple2 : La desoxyribonuclease I : (endonuclease coupant I’ADN,
en quelques liaisons %’

N 'S ‘5 ‘s ‘5 ‘5
Effet de la desoxyribonuclease I

'5p-A-Tp + '5T-Gp+ '5C-'3-OH
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Les enzymes

1-Les nucléases

Exemples de Nucléases de type (b)
Exemple 3 : La ribonuclease pancréatique de beeuf (endonuclease coupant I’ARN au
niveau 5’ si 3’ est fixé a une pyrimidine (C, U)
C A G U U A C A
|"3 ‘3 ;3 f3 d"3 f3 "3 13

E 5’5 ‘5 ‘5 ‘5 S

Effet de ribonuclease pancréatique de beeuf

l

'Sp-Cp + AGUp +Up +ACp+ A-'30H
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Les enzymes

1-Les nucléases
Exemples de Nucléases de type (b)

Exemple 4 : La ribonuclease T1 (endonuclease qui coupe I'ARN au niveau de 5’ si 3’ est
fixé a une Guanine

C A G U U G C A
r3 ‘3 ;3 f3 f3 f3 f3 13

‘5 ‘5 ‘5 ‘5 ‘5 ‘5
Effet de la ribonuclease T1

l

'Sp-CAGp + UUGp+ CA-'3-OH



Biologie moléculaire et outils utilisés

Les enzymes

1-Les nucléases
Exemples de Nucléases de type (b)

Exemple 5 : La ribonuclease TIl (une endonuclease qui coupe I’ARN au niveau 5’ si 3’ est
fixé a une Adenine

C A G U U A C A
.r3 ‘3 ;3 f3 f3 f3 f3 13

‘5 ‘5 ‘5 ‘5 ‘5 ‘5
Effet de la ribonuclease TII

l

'Sp-CAp +GUUAp +CA-'3-OH
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Les enzymes
2-Les enzymes de restriction

Endonucleases qui coupent (liaisons phosphodiesters) de maniere définie et
reproductible I’ADN double brin au niveau d’un site spécifique (de 4 et 6 bases)

, : : ’\ 3.T- C-G-C-G-A-5°
-Séquences palindromiques

3-AGC-G-C-T-F

v EcoRl Extrémité 5 saillante
-coupure de 5 \ S
, n NNN/GIAATTCINNNZ NN N[a]3 5 (AATTCINNN
I’'enzyme peut etre a INNN/CTTAAGINNNS ‘TNNNIDTTAA]S‘ 3'WG’NNN
bouts collants ’\ L
(cohésifs)

Smal Extrémité franche

-ou a bout francs SNNNICCCIGGGNNN3 L»wmlcccls :':"GGG‘NNN

3NNNGGGCCCNNN5<f NNN|GGG|5 FICCCINNN

ligase

Exemple ’enzyme : EcoRI qui est extraite de E.coli (Ryb) et G/AATTC

qui est de I'ordre | coupant le site :

CTTAA/G
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Les enzymes
3-Les ligases

Lient une extremité 5’ phosphate d’un fragment avec un groupement OH en 3’ d’un
autre fragment en présence d’ATP.

DNA ligase

Mg

P.O_%"
mn-iP AMP

S'-(ADN 1)-3'
-+- 5'—(ADN -
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Les enzymes

Les enzymes recopiant les acides nucléiquesl

Les enzymes recopiant les enzymes recopiant
I’ADN en ADN (réplication) I’ADN en ARN (transcription)
-ADN polymérase | - 'ARN polymeérase

-ou la Taq polymérase.

Les enzymes recopiant
’ARNm en ADN (restrotranscription)
- la retro transcriptase



Fin de la partie 1

Merci



