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Partie de programme choisie

Transmission, variation et expression du patrimoine génétique

L'étude s’appuie sur les connaissances acquises en college et en classe de seconde sur la molécule
d'ADN et les divisions cellulaires. Les éléves apprennent comment le matériel génétique est transmis
lors de la multiplication cellulaire, d'une génération a l'autre et comment il s’exprime dans les cellules
vivantes. La reproduction conforme et la variation génétique issue des mutations sont expliquées par
I"'étude de la réplication de I'ADN. Les mécanismes de transcription et de traduction de l'information
génétique sont explicités jusqu’a leur aboutissement : la synthése de molécules d'ARN et de protéines
qui sont a la base du fonctionnement d’une cellule vivante.

Les divisions cellulaires des eucaryotes

Connaissances

Les chromosomes sont des structures universelles aux cellules eucaryotes (organismes dont les cellules
ont un noyau). A chaque cycle de division cellulaire, chaque chromosome est dupliqué et donne un
chromosome a deux chromatides, chacune transmise a une des deux cellules obtenues. C'est |a base de
la reproduction conforme.

Chez les eucaryotes, les chromosomes subissent une alternance de condensation-décondensation au
cours du cycle cellulaire.

La division cellulaire mitotique est une reproduction conforme. Toutes les caractéristiques du caryotype
de la cellule parentale (nombre et morphologie des chromosomes) sont conservées dans les deux
cellules filles.

La méiose conduit a quatre cellules haploides, qui ont, chacune, la moitié des chromosomes de la cellule
diploide initiale.

Notions fondamentales : diploide, haploide, méiose, phases du cycle cellulaire eucaryote : G1, S
(synthése d'ADN), G2, mitose (division cellulaire), fuseau mitotigue ou méiotique.

Capacités

— Réaliser et observer des préparations au microscope de cellules eucaryotes en cours de division,
colorées de maniére a faire apparaitre les chromosomes.

— A partir d'images, réaliser des caryotypes a I'aide d’un logiciel et les analyser.

— Recenser, extraire et exploiter des informations permettant de caractériser les phases d'un cycle
cellulaire eucaryote.

Précisions : le fuseau mitotique est évoqué mais une étude exhaustive n’est pas attendue. L’étude
exhaustive des anomalies caryotypiques (aneuploidies) n’est pas attendue. Les brassages génétigues
inter et intra chromosomique sont étudiés en classe terminale.

La réplication de I'ADN

Connaissances
Chaque chromatide est constituée d'une longue molécule d'ADN associée a des protéines structurantes.

Au cours de la phase S, 'ADN subit la réplication semi-conservative. Il s’agit de la formation de deux
copies qui, en observant les régles d’appariement des bases, conservent chacune la séquence des
nucléotides de la molécule initiale. Ainsi, les deux cellules provenant par mitose d'une cellule initiale
possédent exactement la mé&me information génétique. La succession de mitoses produit un ensemble
de cellules, toutes génétiquement identiques que I'on appelle un clone.

Notions fondamentales : réplication semi conservative, ADN polymérase, clone.
Objectifs : savoir comment relier I'échelle cellulaire (mitose, chromosomes) a I'échelle moléculaire (ADN).
Capacités

— Présenter une démarche historique sur [lidentification ou la composition chimique des
chromosomes.

— Calculer la longueur totale d’'une molécule d’ADN dans un chromosome et de I'ensemble de 'ADN
d'une cellule humaine ; comparer avec le diamétre d'une cellule. Calculer la longueur d’ADN de
I'ensemble des cellules humaines.

— Exploiter les informations d’une expérience historique ayant permis de montrer que la réplication
est un mécanisme semi-conservatif.

— Utiliser des logiciels ou analyser des documents permettant de comprendre le mécanisme de
réplication semi conservative.

— Observer des images montrant des molécules d’ADN en cours de réplication.

— Calculer la vitesse et la durée de réplication chez une bactérie (E. coli) et chez un eucaryote.

— Concevoir etf/ou réaliser une réaction de PCR (amplification en chaine par polymérase) en
déterminant la durée de chaque étape du cycle de PCR. Calculer le nombre de copies obtenues
aprés chaque cycle.

Précisions : les points suivants sont hors programme : machinerie enzymatique de synthése des
nucléotides et de réplication semi-conservative. Le détail des constituants des chromatides autre que
I'ADN n’est pas attendu.



Progression scientifique - Proposition 1
Modeles conceptuels

Faits

Observation d’un chromosome double (marquage des alleles
avec des sondes) = chromatides sceurs portant les mémes
génes et les mémes alleles

Observation de cellules non reproductrices en division (état
du matériel génétique, taille/forme des cellules,
présence/absence d’un noyau...)

Transition : Lors du cycle cellulaire, alternance
condensation/décondensation du matériel génétique :
mécanismes responsables?

Calculs de longueur d’une molécule d’ADN dans un
chromosome et de I'ensemble de 'ADN dans une cellule.
Comparaison au diameétre du noyau.

Résultats historiques sur les constituants de la chromatide.

Transition : Comparaison de caryotypes de cellules repro et de
cellules non reproductrices

Observation de cellules reproductrices dans une anthere de
lys (stade 2 cellules et tétrades)

Transition : Retour sur le chromosome double = comment obtenir
2 chromatides identiques?

Résultats des expériences historiques de Meselson et Stahl, 3
modeles a tester

observation d’yeux de réplication

Calcul des vitesses et des durées de réplication chez
bactéries et eucaryotes

Graphique de la quantité d’ADN au cours la méiose. -
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.

Cycle cellulaire, mitose, clone

Organisation de I’ADN autour de protéines :
nécessité d’'une compaction +/- importante pour
faciliter la séparation des chromatides sceurs et pou
faciliter son stockage dans le noyau.

Notion d’haploidie et de diploidie + mise en évidence de I'existenc

d’un autre mode de division

Méiose (le modele est donné et il est a vérifier par
éléves)

Copie des molécules d’ADN = étape nécessaire avant

mitose et méiose.

Réplication semi-conservative, mode d’interventioi 4
de 'ADN polymérase




Progression scientifigue — Proposition 2

Faits Modeles conceptuels

c Observation d’un chromosome double (marquage des alléles avec . Cycle cellulaire, mitose, clone
des sondes) =» chromatides soeurs portant les mémes génes et les

mémes alléles ﬂ o

. Observation de cellules non reproductrices en division (état du
matériel génétique, taille/forme des cellules, présence/absence
d’un noyau...)

Transition : Lors du cycle cellulaire, alternance
condensation/décondensation du matériel génétique : mécanismes

responsables?
C Résultats historiques sur les constituants de la chromatide. L. , . i .
. Calculs de longueur d’une molécule d’ADN dans un chromosome ﬂ * Organisation de 'ADN autour de protéines : nécessité
> et de I'ensemble de I’ADN dans une cellule. Comparaison au d’une compaction +/- importante pour faciliter la e
diametre du noyau.

séparation des chromatides sceurs et pour faciliter son

- , stockage dans le noyau.
Transition : Retour sur le chromosome double =» comment obtenir 2

chromatides identiques?

. Résultats des expériences historiques de Meselson et Stahl, 3
modeles a tester
)- observation d’yeux de réplication _ = Réplication semi-conservative, mode d’intervention de
- Calcul des vitesses et des durées de réplication chez bactéries et I'ADN polymérase
eucaryotes

Transition : Comparaison de caryotypes de cellules repro et de cellules

non reproductrices Notion d’haploidie et de diploidie + mise en évidence de

I'existence d’un autre mode de division

. Observation de cellules reproductrices dans une anthere de lys
(stade 2 cellules et tétrades)
)‘ Vidéo sur la méiose mmp - Méiose (le modele est donné et il est & vérifier par les
. Graphique de la quantité d’ADN au cours la méiose. éléves)




Bilan de séquence.@CycIe cellulaire - mitose

Photo de cellules d’oignon en
division au MO
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Bilan de séquence <2)Organisation de ’ADN
autour de protéines

Données/Observations Concepts scientifigues construits

( ADN totalement déroulé : Diametre . En interphase, les molécules d’ADN sont beaucoup moins condensées
I ) . qu’en mitose, leur largeur est plus faible (11 nm d’épaisseur contre
2m de Iong . d’un noyau : des chromosomes d’1,4 um d’épaisseur en métaphase de mitose)
o Molécule d’ADN enroulée 5um mais leur longueur est bien plus importante.

dans un chromosome : . Cependant, ces molécules d’ADN ne sont pas totalement
. ' décondensées, elles sont enroulées autour de protéines globulaires,
environ 1,4 um de long Comment tout ’'ADN le tout formant ce qu’on appelle la chromatine. On obtient des fibres

(23 paires de chromosomes)  de 11 30 nm d’épaisseur. Cette organisation permet d’augmenter
peut entrer dans un noyau de la compaction et favorise ainsi le stockage de I’ADN dans un noyau

5 um de diameétre seulement ?! @ volume limité.

. ees . . ,
L'examen en microscopie électronique aprés digestion par des Schéma des différents niveaux de compaction de I'ADN
Courte région de la

endpnucleases revele une fiore tres fine formee par un alignement de ~ |double hélice 'ADN
particules de 100 A de diametre : ce sont les nucléosomes, particules qui
se repetent le long de la fibre. Elles sont reliées par des filaments de Fibre de chromatine

de 11nm en "collier

140 A de longueur ce qui donne une organisation en perles d'un collier e perles”. { _ . " Complexe ADN/protéine = nucléosome
(en I'absence de I'histone linker H1). —e it ineia e
Fibre de chromatine ¥
J i« "y BT AT MR s Pl S T L de 30nm avec des
- ] S < o s AT A G . “=| |nucléosomes empilés 30 nm

Partie étalée d'un
chromosome

ADN enroulé autour de protéines
cylindrigues (les histones)

» T e s

collier de

g W

. — OR8¢ ;
Partie condensée

d'un chromosome Q) j 700 nm

L
\, Centromere . .
/ t Chaque molécule d'ADN 3 &té
Chromosome 7400 ek empaquetée dans un chromosome
mitotique entier . mitotique 50 EJOU f0|§ pIu§ court que
) la molécule déroulée!
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Photo de cellules d’ovaire de lys

Nom de |'étape

Schéma d’interprétation pour une
cellulea2n=6

Ploidie et phénomeéne essentiel

Photo de cellules d’ovaire de lys
en division au MO
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Bilan de séquence —@Réplication semi-
conservative

Données/Observations

* Expérience de Meselson et Stahl et trois hypothéses a tester Concest scientifiques
ot construits

Eoed B 9 Erea
II_," . "‘*._. réplication | ¢ oneervative | semi-conservative |  dispersive Hypothése Semi-conservative
A =4 ADN en M M Wﬂ validée :

n -l y a séparation des 2 brins de

. 1 Fiu-Y _ I W M 7@@’@& la molécule d’ADN et création
X > M MW de 2 nouveaux brins par

H
HE ]
E P ' https://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/thumb/0/06/Sc complémenta rité de bases_
£ h%C3%A9ma_Exp%C3%A9rience_de_Meselson-Stahl_fr.svg/220px-
m = B Tenesioia | . Sch%C3%A9ma_Exp%C3%A9rience_de_Meselson-Stahl_fr.svg.png _La réplication est aCCéIérée pa r
e (Eil de réplication I’intervention de plusieurs ADN

polymérases qui travaillent en
http://raymond.rodriguez A N . s
I1.free.fr/Documents/CeIIu me me te m ps a d |ffe re ntS
. genome/replication3ong @ droits de la molécule d’ADN.
L -On repere leur activité au
microscope électronique au

niveau de figures appelées «

B e o

e (Calculs et comparaison de la vitesse + la durée de

réplication entre EU et PRO
PRO. Vitesse de réplication : 1000 nucléotides/seconde.

Une seule origine de réplication. Génome de 6 millions de pdb. yeux de réplication ».

EU. Vitesse de réplication : 200 nucléotides/seconde = le compactage de I'ADN ralentit la progression des fourches de
réplication. Chez H6, génome fragmenté en chromosomes dont la longueur varie de 45 millions a 250 millions de pdb
=>sj chaque chrm ne contenait une seule origine de réplication, la réplication totale du génome prendrait 29 jours ! Ce
n’est pas le cas => plusieurs origines de réplication (1 tous les 100 000 pdb env soit 20 000 origines de réplication).




Activite - Mode de réplication de I’'ADN v

Probleme : Comment s’effectue la réplication lors de la phase S d’interphase?

3 hypothéses de modele a tester :

- La réplication est conservative : une cellule hérite d'une molécule d'ADN nouvelle et I'autre
cellule possede I'ancienne molécule

- La réplication est semi-conservative : chaque cellule hérite d'une molécule d'ADN formée d'un
brin ancien et d'un brin nouveau.

- La réplication est dispersive : les molécules d'ADN sont formées de portions d'ADN ancien et

d'ADN nouveau.

1) Pour chaque hypothése de modele, schématisez I’état de ’ADN dans une cellule
lors de la 2¢™e réplication. | t

modéle
conservatif

modéle
semi-conservatif

modéle
dispersif

brin ancien OO || XK | [k

lere i 1_ere_ A :tl..ere.
réplication replication réplication

brin nouveau

XXX
XXX

2éme
réplication

XXX
XK XOC XK

2éme
réplication

XXX
XX XX

2éme
réplication




Activité - Mode de réplication de I’ADN 2.

Expériences de Meselson et Stahl.

Pour trouver quelle hypothése est la bonne, Meselson et Stahl ont cultivé des bactéries
dont l'avantage est de présenter des cycles cellulaires rapides (moins de 30 min) et
Syn Ch ron |SéS ] PRINCIPE DE LA MANIPULATION

Miliau da cullure
ecntenant de I'azote lourd ["*N)

ADM
— densitd
d=1,724 ADN lourd

Détection de I'ADN par
et centrifugation une lumiére ultravicletie

Culture (prolitération)
des bactéries

Milieu dé cultung

comenant de I'azote légar ADN

densitd
d=1.710 ADN léger

EXPERIENCE e V2

d Extraction, centrifugation
Tastell €& ——> etdétectionde lADN

% des bactéries aprés un temps de culture

Milisu & "N Miliau & " détarming sur M
i cycles cellulaires)
Dansitds

RESULTATS Sgsiiisannen it L 1,710
1.717
. lWmoins] M s 1.724
Culture sur SN Culture sur "N Extraction da "N apras Extraction de "*M aprés

le temps d'un cycle cellulaire le tamps de deux cycles
{La largeur des = bandes » dADN détectd ast proporlionnelle & la guantité d'ADN)



Activité - Mode de réplication de I’ADN /.

2) A partir de I'exploitation des resultats de I’expérience de
Meselson et Stahl, validez I'une des hypotheses.

Aide a la résolution :

a) Expliquez l'intérét pour Meselson et Stahl de placer au préalable les
bactéries dans un milieu a 15N pour les basculer ensuite dans un milieu a 14N.

b) Pour chaque hypothése de modéle, schématisez le résultat théorique
attendu dans le tube de centrifugation aprés 1 cycle cellulaire et aprés deux
cycles cellulaires.

c) Comparez vos résultats théoriques attendus aux résultats réellement
obtenus par Meselson et Stahl pour valider une des trois hypothéses.



Activité - Mode de réplication de I'’ADN 44

Solutions de I'activité :

2) Distinguer I'ancien ADN (constitué d’15N =» + lourd = migrera plus bas dans le culot de
centrifugation) de ’ADN nouvellement répliqué (constitué d’14N =» + |léger =» migrera plus
haut dans le culot de centrifugation)

3) Résultats attendus pour chaque modéle :

Modéle conservatif Modeéle semi-conservatif Modele dispersif

Apres 1 cycle 100% d’ADN dont la

cellulaire 50% ADN leger 100% d’ADN densité est variable
50% ADN lourd 1 semi-léger/ semi-lourd ! (duléger et du lourd
mais pas forcément

a part égale)

Apres 2 cycle 50% d’ADN léger 100% d’ADN dont la

cellulaires 75% ADN léger densité est variable
50% d’ADN
25% ADN lourd semi-léger/semi-lourd

4) Résultats obtenus : La centrifugation réalisée par Meselson et Stahl a donné le résultat attendu
pour le modeéle semi-conservatif avec:

-a I'issue de la 1¢¢ génération : 100% d’ADN semi-léger/semi-lourd

-a l'issue de la 2¢me génération : 50% d’ADN a d=1,710 (ADN constitué avec de 'N14
uniguement) et 50% d’ADN a d=1,717 (ADN constitué a ’2 avec de I'N15 et a 72 avec
de I'N14).

= La réplication de ’ADN est donc semi-conservative.




Transfert des connaissances construites sur un autre exemple :

Consigne : Apres avoir expligue pourguoi Taylor a utilise de la thymine radicactive dans son
experience, proposez une explication logigue de ses résultats en utilisant vos connaissances
relatives a la réplication de I'ADMN.

Votre reponse sera accompagnée de schémas simplifieés des brins d’ADM d'un chromosome aux 3 moments
de I'expérience, vous utiliserez des couleurs différentes pourles brins radioadifs etles brins non radioactifs.

Expérience de Taylor — 1957

Bevellaris est une plante wvoisine du Lis. Ses racines en
croissance possedent, au niveau de leurs apex, des meristémes
dont les cellules (a 2n = B) se divisent activement.
Taylorréalise en 1857 I'expérience suivante :

1} Les racines sont plongées dans une solution contenant de
la thymine radicactive (non toxigue) pendant une période
correspondant @ plusieurs cycles cellulaires. Le caryotype
des cellules @ &té cbservé aprés cette péricde ; voir
Document 1.

Rappel - Thymine = base a-otée constiuant certaing
nuciéotides de la molécuwe dADN

2} Les racines sont ensuite lawvées puis plongées, dés la fin
d'un oycle cellulaire, dans un nouveau miliew contenant de
la thymine non radicactive.

Les cellules sont observees dés gu'elles sont en meétaphase

(1ler cycle cellulaire aprés mise en place dans le nouveau
milieu : une réplication en milieu non radicactif a donc déja
eu lieu). Voir Document 2.

3) Les cellules sont 8 nouveau observées lors de la métaphase
suivante (2&me cycle cellulaire aprés mise en place dans le
nouwseau miliew) Voir Document 3.

Dans chague cas on réalise une autoradiographie ol la
thymine radicactive est localisable par des points moirs.
Les résultats de cette expérience sont schématisés ci-contre.




