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La dominanza negativa
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Le 5 domande che seguono riguardano il fenomeno della dominanza negativa. Le domande sono introdotte da una figura
alla quale dovrai fare riferimento per fornire le risposte. Scrivi la risposta a ciascuna domanda nel foglio risposte
allegato.

1. Dai dati ricavati da numerosi studi familiari, un gruppo di ricercatori ritiene di potere attribuire una malattia ignota a

una mutazione genetica autosomica dominante. Fra i seguenti alberi genealogici quale (o quali) si riferisce (o si
riferiscono) a una famiglia nella quale si manifesta la malattia oggetto dello studio?
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Legenda:

Femmina malata

Femmina sana
Il Maschio malato
] Maschio sano
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2. La malattia & connessa alla mutazione del gene X, in cui una C viene sostituita da una G nel filamento stampo. E noto
che il gene X codifica per il peptide x. Non conosci la natura del peptide né la sua funzione, ma sai che la malattia é
causata dal malfunzionamento di un enzima che nei soggetti sani neutralizza 1’azione di una sostanza dannosa. Si osserva
che nei soggetti malati I’enzima neutralizza la sostanza in un tempo che é circa 32 volte superiore al normale. Sulla base
di questi dati la causa piu probabile della dominanza (detta in questi casi negativa) € che:
a) |l gene responsabile si trova solo sul cromosoma X, quindi nei mutanti maschi manca il peptide e le mutanti
femmine hanno parte del peptide non funzionante.
b) L’enzima ¢ un omopolimero di subunita tutte uguali del peptide x, e perché sia metabolicamente attivo tutte le
subunita devono essere non difettose.
¢) Il peptide mutato diventa un prione: si ripiega in modo sbagliato e induce i peptidi non mutati dell’eterozigote a
ripiegarsi anch’essi nel modo sbagliato.
d) Sono corrette la b) e la c).

3. Negli individui mutanti & possibile che il peptide non funzioni perché:
a) La mutazione introduce un codone di stop, e dunque il peptide tradotto & pit corto, con conseguenti alterazioni
nella struttura e/o funzione.
b) La guanina viene metilata nel DNA.
€) La citosina viene metilata nell’RNA.
d) Nessuna delle affermazioni precedenti é corretta.



4. Una malattia autosomica dominante diffusa € la corea di Huntington, malattia
genetica neurodegenerativa che esordisce tipicamente durante la mezza eta. Si tratta
di una malattia da espansione di triplette: nel gene HTT, che codifica la proteina
huntingtina, € presente un tratto in cui € ripetuta piu volte la sequenza CAG, che
codifica per I’amminoacido glutammina. Negli individui sani le ripetizioni sono
meno di 36, mentre una sequenza di 36 o piu triplette comporta la produzione di una
proteina con caratteristiche diverse. La malattia € soggetta anche al fenomeno
genetico dell’anticipazione: compare tanto pit precocemente quanto maggiore € il
numero delle ripetizioni, il quale tende ad aumentare tra padre e figli per errori nella
replicazione del DNA che si verificano durante la spermatogenesi. Nei malati, le
proteine mutate formano aggregati:
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a) Stabilizzati da interazioni idrofobiche che si accumulano nel sistema circolatorio.

b) Stabilizzati da interazioni idrofobiche che si accumulano nel sistema nervoso.
c) Stabilizzati da legami a idrogeno che si accumulano nel sistema circolatorio.
d) Stabilizzati da legami a idrogeno che si accumulano nel sistema nervoso.
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@ 5. Nel mondo ci sono in media 50-100 casi di corea di Huntington ogni 1.000.000 persone, ma ci sono alcuni picchi
locali, ad esempio nelle popolazioni isolate della regione del lago Maracaibo in Venezuela la malattia colpisce fino a
7.000 individui su 1.000.000. Indica se ciascuna delle affermazioni seguenti € vera o falsa.
Alterando il successo della spermatogenesi, la corea di Huntington compromette le capacita riproduttive

A.

dei maschi affetti, dunque I’incidenza ¢ in costante diminuzione.

B. 1l picco di incidenza in Venezuela e dovuto a un particolare fenomeno di flusso genico.
C. Il picco di incidenza in Venezuela & dovuto sicuramente a un fenomeno di collo di bottiglia.
D

La probabilita di essere affetti & influenzata dal sesso.
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