La tra​scri​zio​ne: dal DNA al​l’R​NA

Nel​le cel​lu​le pro​ca​rio​ti​che ed eu​ca​rio​ti​che, la sin​te​si di RNA è di​ret​ta dal DNA. La tra​scri​zio​ne, cioè la for​ma​zio​ne di uno spe​ci​fi​co RNA a par​ti​re da uno spe​ci​fi​co DNA, ri​chie​de uno stam​po di DNA, i cor​ret​ti ri​bo​nu​cleo​ti​di tri​fo​sfa​ti (ATP, GTP, CTP e UTP) che fac​cia​no da sub​stra​to e un en​zi​ma chia​ma​to RNA po​li​me​ra​si. La tra​scri​zio​ne non pro​du​ce sol​tan​to mR​NA; que​sto stes​so pro​ces​so è re​spon​sa​bi​le del​la sin​te​si del tR​NA e del​l’R​NA ri​bo​so​mia​le (rR​NA). Co​me i pep​ti​di, an​che tut​ti que​sti RNA so​no co​di​fi​ca​ti da ge​ni spe​ci​fi​ci. 


Al​l’in​ter​no di cia​scun ge​ne vie​ne tra​scrit​to uno so​lo dei due fi​la​men​ti del DNA, il fi​la​men​to stam​po. Il fi​la​men​to com​ple​men​ta​re re​sta non tra​scrit​to. Que​sta dif​fe​ren​za fun​zio​na​le non va​le per tut​ta la mo​le​co​la di DNA: il fi​la​men​to che in un ge​ne è stam​po, in un al​tro ge​ne può non es​ser​lo.

La tra​scri​zio​ne può es​se​re sud​di​vi​sa in tre sta​di di​stin​ti: ini​zio, al​lun​ga​men​to e ter​mi​na​zio​ne.

1. Il pri​mo sta​dio, che dà ini​zio al​la tra​scri​zio​ne (▶fi​gu​ra 4A), ri​chie​de un pro​mo​to​re (o pri​mer), una spe​cia​le se​quen​za di DNA al​la qua​le si le​ga mol​to sal​da​men​te la RNA po​li​me​rasi. Per ogni ge​ne (o, nei pro​ca​rio​ti, per ogni se​rie di ge​ni) c’è al​me​no un pro​mo​to​re. I pro​mo​to​ri so​no im​por​tan​ti se​quen​ze di con​trol​lo che «di​co​no» al​l’R​NA po​li​me​ra​si tre co​se: da do​ve far par​ti​re la tra​scri​zio​ne, qua​le fi​la​men​to del DNA tra​scri​ve​re e in qua​le di​re​zio​ne pro​ce​de​re.

I pro​mo​to​ri fun​zio​na​no un po’ co​me i se​gni di pun​teg​gia​tu​ra che sta​bi​li​sco​no co​me deb​ba es​se​re let​ta la se​quen​za di pa​ro​le di una fra​se. Una par​te di ogni pro​mo​to​re è il si​to di ini​zio, do​ve in​co​min​cia la tra​scri​zio​ne. Ogni ge​ne ha un pro​mo​to​re, ma non tut​ti i pro​mo​to​ri so​no ugua​li; al​cu​ni so​no più ef​fi​ca​ci di al​tri nel da​re ini​zio al​la tra​scri​zio​ne.

Esi​sto​no dif​fe​ren​ze fra i pro​mo​to​ri de​gli eu​ca​rio​ti e quel​li dei pro​ca​rio​ti. Nei pro​ca​rio​ti, il pro​mo​to​re è una se​quen​za di DNA si​tua​ta in pros​si​mi​tà del​l’e​stre​mi​tà 5' del​la re​gio​ne che co​di​fi​ca una pro​tei​na. Un pro​mo​to​re pro​ca​rio​ti​co pos​sie​de due se​quen​ze fon​da​men​ta​li: la se​quen​za di ri​co​no​sci​men​to, os​sia la se​quen​za ri​co​no​sciu​ta dal​l’R​NA po​li​me​ra​si, e il TA​TA box (co​sì de​no​mi​na​to poi​ché ric​co di cop​pie di ba​si AT), che si tro​va più vi​ci​no al si​to di ini​zio e in cor​ri​spon​den​za del qua​le il DNA ini​zia a de​na​tu​rar​si per espor​re il fi​la​men​to stam​po.

Le co​se so​no no​te​vol​men​te di​ver​se ne​gli eu​ca​rio​ti. L’R​NA po​li​me​ra​si de​gli eu​ca​rio​ti non è in gra​do di le​gar​si sem​pli​ce​men​te al pro​mo​to​re e di ini​zia​re a tra​scri​ve​re; es​sa in​fat​ti si le​ga al DNA sol​tan​to do​po che sul cro​mo​so​ma si so​no as​so​cia​te va​rie pro​tei​ne re​go​la​tri​ci det​te fat​to​ri di tra​scri​zio​ne (▶fi​gu​ra 5). Il pri​mo fat​to​re di tra​scri​zio​ne si le​ga al TA​TA box, in​du​cen​do un cam​bia​men​to di for​ma sia di sé stes​so sia del DNA, fa​vo​ren​do co​sì il le​ga​me di al​tri fat​to​ri di tra​scri​zio​ne (tra cui l’R​NA po​li​me​ra​si) che ven​go​no a for​ma​re il com​ples​so di tra​scri​zio​ne.

Al​cu​ne se​quen​ze del DNA, co​me il TA​TA box, si tro​va​no co​mu​ne​men​te nei pro​mo​to​ri di mol​ti ge​ni eu​ca​rio​ti​ci e ven​go​no ri​co​no​sciu​te da fat​to​ri di tra​scri​zio​ne pre​sen​ti in tut​te le cel​lu​le del​l’or​ga​ni​smo. Al​tre se​quen​ze dei pro​mo​to​ri so​no spe​ci​fi​che di par​ti​co​la​ri ge​ni e ven​go​no ri​co​no​sciu​te da fat​to​ri di tra​scri​zio​ne pre​sen​ti sol​tan​to in par​ti​co​la​ri tes​su​ti. Que​sti spe​ci​fi​ci fat​to​ri di tra​scri​zio​ne svol​go​no un ruo​lo im​por​tan​te nel dif​fe​ren​zia​men​to, os​sia nel​la spe​cia​liz​za​zio​ne del​le cel​lu​le du​ran​te lo svi​lup​po.

2. Do​po che l’R​NA po​li​me​ra​si si è le​ga​ta al pro​mo​to​re, in​co​min​cia il pro​ces​so dell’al​lun​ga​men​to (▶fi​gu​ra 4B). La RNA po​li​me​ra​si apre il DNA a cir​ca 10 ba​si per vol​ta e leg​ge il fi​la​men​to di stam​po in di​re​zio​ne 3'-5'. Co​me la DNA po​li​me​ra​si, an​che la RNA po​li​me​ra​si ag​giun​ge i nuo​vi nu​cleo​ti​di al​l’e​stre​mi​tà 3' del fi​la​men​to in cre​sci​ta, ma non ha bi​so​gno di un pri​mer per da​re ini​zio al pro​ces​so. Il nuo​vo RNA si al​lun​ga ver​so l’e​stre​mi​tà 3' par​ten​do dal​la pri​ma ba​se che co​sti​tui​sce l’e​stre​mi​tà 5'. Di con​se​guen​za l’R​NA tra​scrit​to è an​ti​pa​ral​le​lo al fi​la​men​to di stam​po del DNA.

Di​ver​sa​men​te dal​la DNA po​li​me​ra​si (de​scrit​ta nel ca​pi​to​lo pre​ce​den​te), l’R​NA po​li​me​ra​si non re​vi​sio​na né cor​reg​ge il pro​prio la​vo​ro. Gli er​ro​ri di tra​scri​zio​ne si ve​ri​fi​ca​no al tas​so di uno ogni 104-105 ba​si ma, poi​ché le co​pie di RNA so​no ese​gui​te in gran nu​me​ro e spes​so han​no una vi​ta re​la​ti​va​men​te bre​ve, ta​li er​ro​ri non so​no po​ten​zial​men​te dan​no​si co​me le mu​ta​zio​ni del DNA.

3. Co​me fa l’R​NA po​li​me​ra​si a sa​pe​re quan​do smet​te​re di ag​giun​ge​re nu​cleo​ti​di al tra​scrit​to di RNA in cre​sci​ta? Ana​lo​ga​men​te al si​to di ini​zio che pre​ci​sa il pun​to di par​ten​za del​la tra​scri​zio​ne, sul fi​la​men​to stam​po del DNA ci so​no par​ti​co​la​ri se​quen​ze di ba​si che ne sta​bi​li​sco​no la ter​mi​na​zio​ne (▶fi​gu​ra 4C). Ne​gli eu​ca​rio​ti il pri​mo pro​dot​to del​la tra​scri​zio​ne, o tra​scrit​to pri​ma​rio, è più lun​go del​l’mR​NA ma​tu​ro e de​ve an​da​re in​con​tro a un no​te​vo​le pro​ces​so di tra​sfor​ma​zio​ne pri​ma di es​se​re tra​dot​to.
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La tra​scri​zio​ne del DNA por​ta al​la for​ma​zio​ne di RNA

Il DNA vie​ne par​zial​men​te sro​to​la​to a ope​ra del​l’R​NA po​li​me​ra​si e fun​ge da stam​po per la sin​te​si di RNA. Al ter​mi​ne del pro​ces​so, il tra​scrit​to di RNA si al​lon​ta​na dal DNA, per​met​ten​do ai due fi​la​men​ti del DNA di riav​vol​ger​si a for​ma​re la dop​pia eli​ca. La tra​scri​zio​ne del DNA si svol​ge in tre tap​pe: ini​zio, al​lun​ga​men​to e ter​mi​na​zio​ne. L’R​NA po​li​me​ra​si in real​tà è mol​to più gran​de di co​me è mo​stra​ta nel​la fi​gu​ra, e co​pre un trat​to di DNA pa​ri a cir​ca 50 pa​ia di ba​si.
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L’i​ni​zio del​la tra​scri​zio​ne ne​gli eu​ca​rio​ti

A ec​ce​zio​ne del pri​mo, che si le​ga al TA​TA box, ogni fat​to​re di tra​scri​zio​ne di que​sto com​ples​so pos​sie​de si​ti di le​ga​me sol​tan​to per al​tre pro​tei​ne del com​ples​so e non si le​ga di​ret​ta​men​te al DNA.

Ani​ma​zio​ni e at​ti​vi​tà
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Animazione 4.1 
La trascrizione 

