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الوحدة الثانية : طبيعة الخبر الوراثي وآلية تعبيره
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TTGCTGCCAACGTGTACATGATGCAATGCATGACGCGGCATGCATCGATCGATGCATGATGCATGCATATATTACGGTATGACGCCGTATGACGTAATGCTAGCTTCGATCGGTAGCTAGCAAGCATGCATGCGGTATATACATATTGCATTAGCTGCATAGCTACGCGATGCATATATAGCTAGCGCCGTATCTATATATGACGACGCAGCGCA
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الوحدة II : طبيعة الخبر الوراثي وآلية تعبيره-الهندسة الوراثية                                       الفصل 3 : تعبير الخبر الوراثي

تقديم
رأينا في تجربة GRIFFIT أن انتقال جزئ من ADN المكورات S إلى المكورات R أكسب هذه الأخيرة صفة جديدة و هي المحفظة. 
- فما هي إذن العلاقة بين ال ADN و الصفات الوراثية النوعية؟
- ما هي مراحل ترجمة المادة الوراثية إلى صفات وراثية؟
l- مفاهيم: الصفة الوراثية، الطفرة، المورثة و الحليل
1- تعريف الصفة الوراثية
- الصفة الوراثية هي ميزة نوعية أو كمية للكائنات الحية و يمكن ملاحظتها مباشرة (لون البشرة، لون العيون، شكل البذور ...) أو بإجراء تحاليل خاصة (الفصائل الدموية كمثال).
- الصفة الوراثية تنتقل من جيل لآخر.
2- مفهوم الطفرة
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أجوبة
1- عند زرع البكتيريا في وسط بدون الستريبتوميسين تتكاثر جميع اللمات بشكل كبير، بينما عند زرعها في وسط به الستريبتوميسين لا تتكاثر إلا ثلاث لمات بكتيرية.
2- يفسر هذا الاختلاف بتحول بعض البكتيريات الحساسة للستريبتوميسين Strep S إلى بكتيريات مقاومة له Strep R الشيء الذي سمح لها بالنمو و التكاثر. يسمى هذا التحول بالطفرةMutation ، نقول في هذه الحالة أن البكتيريات Strep R المقاومة للمضاد الحيوي طافرةMutante ، بينما البكتيريات Strep S الحساسة له متوحشة Sauvage (الصفة الوراثية الأصلية ننعتها دائما بالمتوحشة بينما الجديدة بالطافرة).
3- تعريف الطفرة: هي كل تغيير فجائي، تلقائي و عشوائي، يطرأ على المادة الوراثية للخلية أثناء انقسامها و ينقل إلى الأجيال الموالية، و يترجم بتغير على مستوى بعض الصفات الوراثية.
ملحوظة : يمكن الرفع من احتمال حدوث الطفرة بواسطة عوامل خارجية: الإشعاعات النووية، بعض المواد الكيميائية، لكن تبقى تلقائية.
3- مفهوم المورثة و الحليل
تم وضع بكتيريا Strep S، غير قادرة على العيش بدون لاكتوز Lactose، في وسط بدون لاكتوز و نرمز لها ب Lac-، إذن هذه البكتيريا يرمز لها ب (Strep S, Lac-). بعد عدة عمليات زرع نحصل بالإضافة إلى (Strep S, Lac-) على بكتيريا (Strep S, Lac+) و (Strep R, Lac-) و (Strep R, Lac+).
سؤال : اعتمادا على مفهوم الطفرة و بنية ال ADN و بالاستعانة بهذه النتائج صف أجزاء المادة الوراثية المسؤولة عن الصفة الوراثية. 

- البكتيريا Lac+ طافرة و يمكن أن تكون Strep S أو Strep R إذن هناك استقلالية في ظهور الطفرات.
- استقلالية الطفرات تدل على أن لكل صفة وراثية جزء خاص بها على مستوى ال ADN يسمى المورثة Gène و يطلق على مجموع المورثات الجينوم Le Génome.
- يعتبر Strep S و Strep R شكلين لنفس الصفة، إذن يمكن للمورثة المسؤولة عن هذه الصفة أن تأخد شكلين مختلفين و يسمى كل شكل: حليل Allèle. (حليل متوحش Strep S و حليل طافر Strep R).

4- خلاصة
- الطفرة: تغير فجائي على مستوى المورثة المسؤولة عن الصفة.
- المورثة: جزء من ال ADN مسؤول عن صفة معينة.
- الحليل: شكل من أشكال المورثة، و يمكن للمورثة أن تتوفر على حليلين أو أكثر.
ll- العلاقة بين الـ ADN و الصفات الوراثية
1- العلاقة صفة بروتين
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أجوبة
1- من خلال مقارنة السلسلتين البيبتيديتين لـ HbS و HbA يتضح أن هناك اختلاف وحيد على مستوى الحمض الأميني رقم 6 حيث تم استبدال حمض الكلوتاميك  عند HbA بالفالين عند HbS.
2- يتبين أن كل تغير على مستوى تسلسل الأحماض الأمينية بالنسبة لبروتين معين قد يؤدي إلى خلل على مستوى الوظيفة التي يقوم بها و بالتالي الصفة الوراثية المسؤول عنها.
 إذن كل صفة وراثية هي مرتبطة ببروتين معين، وقد يكون البروتين بنيويا أو وظيفيا (أنزيم).
2- العلاقة مورثة بروتين
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أجوبة
- نلاحظ أن المورثتين تختلفان عن بعضهما بنكليوتيد واحد حيث تم استبدال A ب T.
- نستنتج أن تغير الخضاب الدموي ناتج عن تغير في طبيعة أحد النيكليوتيدات، حيث استبدال A ب T نتج عنه استبدال حامض الكلوتاميك بالفالين.
 إذن كل مورثة مسؤولة عن بروتين معين، وقد يكون البروتين بنيويا أو وظيفيا (أنزيم).



3- خلاصة
ترتبط كل صفة وراثية بوجود بروتين معين، و يؤدي كل تغير في بنية هذا البروتين (تسلسل الأحماض الأمينية) إلى تغير في الصفة الوراثية التي يتحكم فيها.
يرجع سبب تغير هذا البروتين أساسا إلى تغير على مستوى المورثة المسؤولة عن تركيبه، و يعتبر هذا الأمر دليلا على تواجد علاقة بين الصفة و المورثة التي تتحكم فيها عن طريق البروتينات.
تساؤل : كيف يتحكم إذن الADN  في تركيب البروتينات؟
lll- آلية تعبير الخبر الوراثي
1- مرحلة النسخ la transcription
أ- الكشف عن وسيط بين النواة و السيتوبلازم
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نلاحظ  أن الفوسفاط المشع يتواجد بداية في النواة وبالتالي تم اندماجه في الجزيئات التي تتركب فيها. بعد نقل هذه النواة لخلية أخرى منزوعة النواة نلاحظ أن الإشعاع انتقل إلى السيتوبلازم.
نستنتج إذن أن هناك جزيئات تخرج من النواة إلى السيتوبلازم، و تعتبر الوسيط الذي يحمل نسخة من الخبر الوراثي من النواة إلى السيتوبلازم. يسمى هذا الوسيط  بـ ARN الرسول ARN messager (حمض نووي ريبوزي Acide Ribonucléique).
ب- بنية ال ARN و مكوناته
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أجوبة
يتميز ال ARN عن ال ADN بما يلي:
- يتكون ال ARN من لولب أحادي عبارة عن سلسلة من النيكليوتيدات.
- تحتوي نيكليوتيدات ال ARN على السكر الريبوزي و ليس السكر الريبوزي ناقص الأكسجين.
- يحتوي ال ARN على القاعدة الآزوتية الأوراسيل U التي تعوض التيمين T.
ملحوظة : يوجد ثلاث أنواع من ال ARN : ARNm الرسول، ARNr ريبوزومال، ARNt الناقل.






ج- تركيب ال ARNm
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أجوبة
تتم عملية نسخ و تركيب ال ARN انطلاقا من أحد لولبي ال ADN (اللولب المنسوخ) وذلك عبر المراحل التالية:
- افتراق لولبي ال ADN بواسطة أنزيم خاص يسمى ال ARN poly.
- تركيب جزيئة ال ARN بإدماج النيكليوتيدات الحرة حسب تكامل القواعد الآزوتية بين ال ADN و ال  ARN بواسطة أنزيم ال  ARN poly في الاتجاه 3'5' بالنسبة للولب المنسوخ، و ذلك بعد تعرفه على موقع انطلاق النسخ.
- تستمر عملية البلمرة هذه حتى نهاية المورثة حيث يتواجد موقع نهاية النسخ، تحرر بعد ذلك جزيئة ال ARNm المنسوخة التي ستخرج من النواة في اتجاه السيتوبلازم. 
ملحوظة: يتم نسخ نفس المورثة من طرف عدة ARN poly في نفس الوقت و بالتالي تركيب عدة جزيئات ARNm تمثل نسخا لتسلسل نيكليوتيدات المورثة.   
2- مرحلة الترجمة
أ- علاقة ال ARN بالبروتينات
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أجوبة 
نلاحظ من خلال المبيان أن كل حقن لـِ ARN يؤدي إلى ارتفاع كمية الأحماض الأمينية المدمجة في البروتينات. نستنتج إذن أن لـِ ARN علاقة بإدماج الأحماض الأمينية في البروتينات و بالتالي تركيب البروتينات. فما هي إذن هذه العلاقة ؟
ب- الرمز الوراثي
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- نستنتج أن تسلسل النكليوتيدات في ال ARN يتحكم في تسلسل الأحماض الأمينية في البروتين.
- إن ثلاثي النكليوتيدات UUU يرمز للفنيل ألانين ’’Phe’’  ، يسمى الثلاثي UUU وحدة رمزية Codon.
- بينت تجارب مماثلة أن هناك وحدات رمزية أخرى ترمز لأحماض أمينية متنوعة و عددها 43=64 وحدة رمزية (أنظر الجدول أسفله).
- من بين 64 وحدة رمزية، هناك 61 وحدة رمزية ترمز لمختلف الأحماض الأمينية، و يمكن أن يرمز للحمض الأميني بعدة وحدات رمزية.
- الثلاث وحدات رمزية المتبقية، ترمز لنهاية التركيب البروتين و تسمى وحدات رمزية بدون معنى Non sen أو وحدات رمزية "قف" Codon stop.  و هي UAG، UAA، UGA.
- يسمى التقابل بين الوحدة الرمزية و الحمض الأميني المناسب بـ الرمز الوراثي.
	
	النكليوتيد الثاني
	

	
	U
	C
	A
	G
	

	النكليوتيد الأول
	U
	UUU
	phénylalanine
	UCU
	sérine
	UAU
	tyrosine
	UGU
	cystéine 
	U
	النكليوتيد الثالث

	
	
	UUC
	
	UCC
	
	UAC
	
	UGC
	
	C
	

	
	
	UUA
	leucine
	UCA
	
	UAA
	‘’stop’’
	UGA
	‘’stop’’
	A
	

	
	
	UUG
	
	UCG
	
	UAG
	
	UGG
	tryptophane
	G
	

	
	C
	CUU
	leucine
	CCU
	proline
	CAU
	histidine
	CGU
	arginine
	U
	

	
	
	CUC
	
	CCC
	
	CAC
	
	CGC
	
	C
	

	
	
	CUA
	
	CCA
	
	CAA
	glutamine
	CGA
	
	A
	

	
	
	CUG
	
	CCG
	
	CAG
	
	CGG
	
	G
	

	
	A
	AUU
	isoleucine
	ACU
	thréonine
	AAU
	asparagine
	AGU
	sérine
	U
	

	
	
	AUC
	
	ACC
	
	AAC
	
	AGC
	
	C
	

	
	
	AUA
	
	ACA
	
	AAA
	lysine
	AGA
	arginine
	A
	

	
	
	AUG
	méthionine
	ACG
	
	AAG
	
	AGG
	
	G
	

	
	G
	GUU
	valine
	GCU
	alanine
	GAU
	acide aspartique
	GGU
	glycine
	U
	

	
	
	GUC
	
	GCC
	
	GAC
	
	GGC
	
	C
	

	
	
	GUA
	
	GCA
	
	GAA
	acide glutamique
	GGA
	
	A
	

	
	
	GUG
	
	GCG
	
	GAG
	
	GGG
	
	G
	


ج- آلية تركيب البروتينات
بالإضافة إلى ال ARNm تتدخل عناصر أخرى في تركيب البروتينات و هي الريبوزومات بالإضافة إلى الـ ARNt الناقل.
- يتجلى دور الريبوزومات في تركيب البروتينات انطلاقا من قراءة الوحدات الرمزية لـ  ARNm، حيث يتكون كل ريبوزوم من وحدتين غير متعادلتين: وحدة كبيرة و وحدة صغيرة. تضم الوحدة الكبيرة موقعين P و A، حيث يتكلف الموقع A بعزل الأحماض الأمينية المناسبة لكل وحدة رمزية بينما الموقع P فهو الذي يتكلف باستطالة البروتين في طور التركيب.
- يتجلى دور الـ ARNt الناقل في مساعدة الريبوزومات على تركيب البروتينات لأنه يقوم بالتعرف على الحمض الأميني المناسب لكل وحدة رمزية و يتميز بـ :
 توفره على ثلاثي نيكليوتيد مكمل لإحدى الوحدات الرمزية الموجودة في ال ARNm و يسمى مضاد الوحدة الرمزية Anticodon.
 توفره في إحدى نهايتيه ('3) على موقع يرتبط بأحد الأحماض الأمينية العشرين.     
تنجز عملية الترجمة في ثلاث مراحل :
ج- 1) البداية Initiation : خلالها يتم تجميع العناصر الضرورية لتركيب السلسلة البروتينية، حيث يرتبط الـ  ARNt-Met بالريبوزوم في الموقع P(تتكون الوحدة الرمزية الأولى لـ ARNm دائما من AUG التي يكافئها الحمض الأميني (Met بعد ذلك يتموضع المركب ARNt-AA2 في الموقع A مع تكوين رابطة بيبتيدية بين الحمضين الأمينيين.
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ج- 2) الاستطالةElongation  : خلال هذه المرحلة تتم إزاحة الريبوزوم بوحدة رمزية واحدة مع انفصال الـ ARNt عن الـ Met فيصبح الموقع A شاغرا ليتموضع فيه المركب ARNt-AA3 دائما حسب تكامل الوحدة الرمزية لـ ARNm مع مضاد الوحدة الرمزية لـ ARNt ثم تَشكل رابطة بيبتيدية ثانية و هكذا دواليك في الاتجاه 5'3'.  
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ج- 3) النهاية Terminaison : وصول الموقع A إلى وحدة رمزية بدون معنى (قف) يؤدي إلى انفصال وحدتي الريبوزوم مع تحرير السلسلة البروتينية. بعد ذلك يتم فصل الـ Met عن السلسلة بواسطة أنزيم خاص.
[image: C:\Documents and Settings\hicham mhamdi\Mes documents\Mes images\2011-05-11\C.JPG]
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