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O όρος «επιγενετική» (epigenetics) πρωτοχρησιμοποιήθηκε από τον Conrad 
Waddington το 1942 για να περιγράψει αλλαγές που ΔΕΝ τροποποιούν την 
αλληλουχία βάσεων του DNA  ΑΛΛΑ αλλάζουν τη λειτουργία του. Στα τέλη 
του 1930, ο Waddington δημιούργησε μοντέλα σχετικά με το πως προιόντα 
της γονιδιακής ρύθμισης θα προκαλούσαν αναπτυξιακά φαινόμενα.  
Συγκεκριμένα μελέτησε τους μηχανισμούς ανάπτυξης της Drosophila μέσω 
συστηματικής ανάλυσης μεταλλάξεων που επηρεάζουν την μορφολογία των 
πτερών.  (η έρευνα αυτή του έδωσε το βραβείο Nobel Ιατρικής το 1995).  Σε 
μία πολύ δημιουργική περίοδο στα τέλη της δεκαετίας του 1930s, 
ανακάλυψε μεταλλάξεις  που επηρέαζαν κυτταρικούς φαινοτύπους και έτσι 
έγραψε το πρώτο του σύγγραμα της Αναπτυξιακής Επιγενετικής. 

Συνοπτικά, η επιγενετική με την ευρεία έννοια του όρου αποτελεί τη 
γέφυρα μεταξύ γονοτύπου και φαινοτύπου, τροποποιώντας το τελικό 
προϊόν του γονιδίου χωρίς αλλαγή της ακολουθίας του DNA, προσφέροντας 
ένα είδος μεταγραφικού ελέγχου, που ρυθμίζει την έκφραση των γονιδίων.  



Τα κύτταρα ενός 
πολυκύτταρου 

οργανισμού έχουν κοινό 
γονότυπο, δηλαδή 

διαθέτουν ένα 
συγκεκριμένο κοινό 

αριθμό γονιδίων.  

Η ανάπτυξη του 
οργανισμού είναι 

συνέπεια της 
κυτταρικής 

διαφοροποίησης, της 
έκφρασης 

διαφορετικών γονιδίων 
σε κάθε κυτταρική 

σειρά και της 
μετάδοσης της ίδιας 

γενετικής πληροφορίας 
στα θυγατρικά κύτταρα.  

Οι επιγενετικοί 
μηχανισμοί, που 

διαμορφώνουν την 
επιγενετική κατάσταση 
ενός οργανισμού, είναι 

απαραίτητοι για την 
κυτταρική 

διαφοροποίηση, 
μεταφέροντας την 

επιγενετική 
πληροφορία κατά την 
κυτταρική διαίρεση.  

Η επιγενετική, όπως και 
η γενετική πληροφορία, 
κληρονομείται, αλλά σε 
αντίθεση με τη γενετική 

πληροφορία, είναι 
αναστρέψιμη 
(επιγενετική 

πλαστικότητα) και 
δύναται να επηρεαστεί 

από διάφορα 
ερεθίσματα ή 

περιβαλλοντικούς 
παράγοντες 



Επιγενετικοί μηχανισμοί  

 Η επιγενετική κατάσταση του γονιδιώματος (επιγονιδίωμα) μεταβάλλεται 

δυναμικά στα κύτταρα των διάφορων ιστών, σε αντίθεση με την ακολουθία 

του DNA, που παραμένει σταθερή, και χρησιμοποιώντας ένα μεγάλο αριθμό 

ενζύμων σε συντονισμό μεταξύ τους, ρυθμίζει την έκφραση των γονιδίων και 

διαμορφώνει διαφορετικούς φαινοτύπους σε διαφορετικά κύτταρα.  

 Οι κύριοι επιγενετικοί μηχανισμοί που διαμορφώνουν την επιγενετική 

κατάσταση του γονιδιώματος περιλαμβάνουν:  

 τη μεθυλίωση του DNA  

 την τροποποίηση των ιστονών 

 τα μη κωδικοποιούντα RNAs 



Μεθυλίωση του DNA  
 

 Η μεθυλίωση του DNA, ο επιγενετικός 

μηχανισμός που έχει μελετηθεί πιο 

εκτεταμένα, περιλαμβάνει την 

προσθήκη μίας ομάδας μεθυλίου (CH3 ) 

στο νουκλεοτίδιο κυτοσίνη. Συμβαίνει 

είτε σε δινουκλεοτιδικές αλληλουχίες 

κυτοσίνης - γουανίνης (CpGs) κατά 

μήκος του γονιδιώματος, είτε σε 

περιοχές πλούσιες σε CpGs (νησίδες 

CpGs), όπως στους υποκινητές των 

γονιδίων, χρησιμοποιώντας ένζυμα της 

ομάδας των μεθυλομεταφορασών και 

διατηρείται κατά την κυτταρική μιτωτική 

διαίρεση.  

Μετατροπή της κυτοσίνης του DNA σε 
5-μεθυλοκυτοσίνη με τη δράση του 

ενζύμου DNA μεθυλάση 
 



Η μεθυλίωση του DNA κατά μήκος του γονιδιώματος εξασφαλίζει τη 
χρωμοσωμική σταθερότητα, την αποφυγή χρωμοσωμικών μεταθέσεων και 
τη καταστολή της κινητικότητας των μεταθετών στοιχείων (ακολουθίες DNA 
που μετακινούνται σε διαφορετικές θέσεις μέσα στο γονιδίωμα προκαλώντας 
μεταλλάξεις).  

Στους υποκινητές των γονιδίων (νησίδες CpGs) έχει ως αποτέλεσμα τη 
μεταγραφική τους σιγή και την αναστολή έκφρασης της γενετικής 
πληροφορίας, διαδραματίζοντας βασικό ρόλο στην κυτταρική 
διαφοροποίηση και την ανάπτυξη του εμβρύου, στην απενεργοποίηση του Χ 
χρωμοσώματος και στο μηχανισμό της γονιδιακής αποτύπωσης. Γονιδιακή 
αποτύπωση είναι το φαινόμενο σύμφωνα με το οποίο η έκφραση των δύο 
αλληλόμορφων ενός γονιδίου καθορίζεται από το φύλο του γονέα από το 
οποίο προέρχεται. 



Τροποποίηση των ιστονών 

Το νουκλεόσωμα είναι η βασική μονάδα 
οργάνωσης της χρωματίνης και αποτελείται από 
ένα οκταμερές πρωτεϊνών, των τεσσάρων 
πυρηνικών ιστονών (Η3, Η4, Η2Α, Η2Β), γύρω από 
το οποίο περιελίσσονται 147 ζεύγη βάσεων DNA. 
Οι ιστόνες έχουν σημαντικό ρόλο στη λειτουργία 
της χρωματίνης. Κάθε τύπος ιστονών υποβάλλεται 
σε διαφορετικές μετα-μεταφραστικές 
τροποποιήσεις, συμπεριλαμβάνοντας κυρίως την 
ακετυλίωση, τη μεθυλίωση και τη 
φωσφορυλίωση.  

Η ακετυλίωση και η μεθυλίωση συμβαίνουν στις 
αμινοτελικές ουρές των ιστονών με τη δράση των 
ενζύμων ακετυλομεταφοράσες - αποακετυλάσες 
και μεθυλομεταφοράσες αντίστοιχα. Έτσι, για 
παράδειγμα, η προσθήκη ακετυλικής ομάδας σε 
ιστόνες συσχετίζεται με μεταγραφική 
δραστηριότητα, ενώ η αποακετυλίωση οδηγεί σε 
μεταγραφική σιγή. Οι τροποποιήσεις των ιστονών 
ρυθμίζονται κατά τη διάρκεια του κυτταρικού 
κύκλου, την κυτταρική ανάπτυξη και 
διαφοροποίηση.  



Μεταβάλλοντας τη διάταξη της χρωματίνης, οδηγούν σε 
ενεργοποίηση ή αποσιώπηση της μεταγραφής, έτσι ώστε 
η ανοιχτή της δομή (ευχρωματίνη) ισοδυναμεί με 
ενεργό μεταγραφή, ενώ η συμπαγής χρωματίνη 
(ετεροχρωματίνη) ισοδυναμεί με καταστολή της 
γονιδιακής έκφρασης.  

Η συμπύκνωση της χρωματίνης, εκτός από την 
καταστολή της γονιδιακής έκφρασης, σταθεροποιεί τη 
δομή των χρωμοσωμάτων και καταστέλλει την 
κινητικότητα των μεταθετών στοιχείων. Οι συνδυασμοί 
των τροποποιήσεων των ιστονών στο σύνολό τους 
συγκροτούν τον «ιστονικό κώδικα», που αντιστοιχεί στη 
δυναμικά μεταβαλλόμενη, μεταγραφικά ενεργή ή 
ανενεργή χρωματινική κατάσταση, που μεταβιβάζεται 
από το μητρικό κύτταρο στα θυγατρικά του 
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Εικόνα 13.53. Βιοχημικές ενεργότητες-ΑΤP εξαρτώμενων συμπλόκων αναδιαμόρφωσης της χρωματίνης. Το ΑΤP 

εξαρτώμενο σύμπλοκο αναδιαμόρφωσης της χρωματίνης (πράσινο) μπορεί να επανατοποθετήσει, να εκτοπίσει και να 

ξεδιπλώσει νουκλεοσώματα, καθώς και να ανταλλάξει και να εκτοπίσει διμερή ιστονών. Οι ενεργότητες αυτές βοηθούν είτε 

να γίνει διαθέσιμη στις πρωτείνες που προσδένονται στο DNA (DBP) μία θέση του DNA που αρχικά ήταν καλυμμένη είτε 

να αλλάξει η σύσταση του νουκλεοσώματος αντικαθιστώντας το διμερές Η2Α.Η2Β με μία παραλλαγή ιστονών ή 

εκτοπίζοντας το.  
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Εικόνα 13.54.  Οι τροποποιήσεις των ιστονών στο πυρηνικό σωμάτιο του νουκλεοσώματος. Οι αριθμοί υποδηλώνουν 

τα κατάλοιπα των ιστονών που μπορούν να τροποποιηθούν και τα χρωματικά σύμβολα αναπαριστούν τις θέσεις που 

μπορούν να υποστούν τροποποιήσεις μετά τη σύνθεση των ιστονών. Τα πράσινα βέλη υποδεικνύουν τις θέσεις στα 

άθικτα νουκλεοσώματα που μπορούν να τμηθούν από την τρυψίνη.   



miRNAs ή siRNAs 
(micro ή small interference) 
ή non coding RNAs( ncRNAs) 

Ένας τρίτος επιγενετικός 
μηχανισμός που επηρεάζει την 

έκφραση των γονιδίων. 



Έλεγχος της γονιδιακής 
έκφρασης από μόρια RNA 
 

 Στα βακτήρια το περισσότερο DNA κωδικοποιεί πρωτεΐνες, αλλά στα ανθρώπινα 

ευκαρυωτικά κύτταρα, το περισσότερο DNA (μέχρι 98%) είναι 

"παρεμβαλλόμενο" και δεν κωδικοποιεί πρωτεΐνες.  

 Το ερώτημα λοιπόν είναι ποια είναι η λειτουργία του μεταγραφόμενου RNA από 

αυτές τις αλληλουχίες.  

 Πρόσφατα δεδομένα δείχνουν ότι το RNA αυτό δεσμεύεται σε άλλα mRNA και 

επηρεάζει τη μετάφραση τους ή δεσμεύεται σε πρωτεΐνες επηρεάζοντας τη 

γονιδιακή μεταγραφή.  

 Το RNA αυτό ονομάζεται επεμβατικό RNA (RNA interference (RNAi). 

 



Μη κωδικοποιούμενα RNAs (ncRNAs) 

 Τα μη κωδικοποιούμενα RNA είναι λειτουργικά μόρια RNA, τα οποία δε μεταφράζονται σε πρωτεΐνη. Έχουν σημαντικό ρόλο 

στην τροποποίηση της ακολουθίας, της δομής και της έκφρασης των αγγελιοφόρων RNA, επηρεάζοντας την έκφραση της 

πρωτεΐνης των αντίστοιχων γονιδίων.  

 Ένα από τα σπουδαιότερα μη κωδικοποιούμενα RNA είναι το μικρό-RNA (miRNA), το οποίο με ταγράφεται από το γονιδίωμα 

του κυττάρου. Το μικρό-RNA έχει συμπληρωματική νουκλεοτιδική αλληλουχία με το στοχευόμενο αγγελιοφόρο RNA (mRNA), 

καταστέλλοντας τη μετάφρασή του. Αυτός ο βιολογικός μηχανισμός ονομάζεται RNA παρέμβαση (RNA interference - iRNA) και 

προκαλεί μετα - μεταγραφική καταστολή της γονιδιακής πληροφορίας.  

 Τα λειτουργικά μικρομόρια RNA(miRNAs) έχουν ιδιαίτερη σημασία στην κυτταρική διαφοροποίηση και ανάπτυξη, καθώς και 

στη διατήρηση της κυτταρικής ταυτότητας, ενώ από μελέτες σε πειραματόζωα φαίνεται ότι μέσω της μείωσης, μεταφέρουν την 

επιγενετική πληροφορία στο ζυγωτό και συνεπώς μπορούν να τη μεταβιβάσουν στις επόμενες γενιές.  

 Επίσης, προκύπτει ότι τα 800 με 1000 μικρομόρια RNA (miRNAs), που έχουν μέχρι σήμερα αναγνωριστεί, ρυθμίζουν περίπου το 

ένα τρίτο του ανθρώπινου μεταγραφώματος (trancriptone), το οποίο περιλαμβάνει όλα τα μόρια ριβονουκλεϊκού οξέος (RNA). 

Από τους επιγενετικούς μηχανισμούς, που περιγράφηκαν παραπάνω, κανένας δε λειτουργεί ανεξάρτητα, ενώ υπάρχει 

ουσιαστική αλληλεπίδραση, τόσο μεταξύ τους, όσο και με το περιβάλλον.  

 Η μεθυλίωση του DNA, η τροποποίηση των ιστονών και τα μη κωδικοποιούμενα RNAs (miRNAs) λειτουργούν με αμοιβαία 

συνεργασία μεταξύ τους, με σκοπό την έκφραση ή τη σιγή της γενετικής πληροφορίας. 
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ΕΙΚΟΝΑ 20.18 

Παρεμβολή RNA (RNAi) με βραχέα παρεμβαλλόμενα RNA (siRNA).  

 RISC* = ενεργοποιημένο 

σύμπλοκο RISC. 
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Εικόνα 15.1  
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Εικόνα 15.2  



Μοριακή Βιολογία Ακαδημαϊκές Εκδόσεις 2014  19 

Εικόνα 15.3  



Επεμβατικό RNA  

 Το Επεμβατικό RNA ή RNA interference ή RNAi) είναι ένας 

μηχανισμός ρύθμισης της γονιδιακής έκφρασης στην οποία το RNA 

καταστέλλει την έκφραση συμπληρωματικών προς αυτών γονιδίων. 

Φυλογενετικά ο μηχανισμός αυτός φαίνεται να έχει προέλθει από 

πρώιμους αντιικούς μηχανισμούς ανοσίας και παίζει σημαντικό ρόλο 

στην γονιδιακή ρύθμιση, εξελικτική βιολογία και διατήρηση του 

γονιδιώματος.  

 Οι Fire και Mello βραβεύθηκαν το 2006 με το Νόμπελ στην Ιατρική για 

την έρευνά τους και τις ανακαλύψεις τους στο επεμβατικό RNA  

http://el.wikipedia.org/wiki/RNA_interference
http://el.wikipedia.org/wiki/RNAi
http://el.wikipedia.org/wiki/RNA
http://el.wikipedia.org/wiki/%CE%93%CE%BF%CE%BD%CE%AF%CE%B4%CE%B9%CE%BF
http://el.wikipedia.org/wiki/%CE%95%CE%BE%CE%B5%CE%BB%CE%B9%CE%BA%CF%84%CE%B9%CE%BA%CE%AE_%CE%B2%CE%B9%CE%BF%CE%BB%CE%BF%CE%B3%CE%AF%CE%B1
http://el.wikipedia.org/w/index.php?title=%CE%9D%CF%8C%CE%BC%CF%80%CE%B5%CE%BB_%CF%83%CF%84%CE%B7%CE%BD_%CE%99%CE%B1%CF%84%CF%81%CE%B9%CE%BA%CE%AE&action=edit&redlink=1


Ο μηχανισμός RNAi  

 Ο μηχανισμός RNAi άρχεται από το ένζυμο dicer, το οποίο διασπά την διπλή αλυσίδα RNA 

(dsRNA) για να δημιουργήσει κοντά θραύσματα διπλής αλυσίδας 20–25 ζευγαριών βάσεων.  

 Tο ειδικό αυτό RNA ανακαλύφθηκε όταν παρατηρήθηκε ότι τόσο η sense όσο και η 

antisense ακολουθία του RNA, ήταν εξίσου αποτελεσματικές στην καταστολή της 

γονιδιακής έκφρασης συγκεκριμένων γονιδίων.  

 Παρασκευάσματα οποιουδήποτε τύπου (υποθετικά) μονόκλωνου RNA περιείχε προσμίξεις 

μικρών ποσοτήτων δίκλωνου RNA.  

 Mελέτες in vitro δείχνουν ότι το δίκλωνο RNA αποικοδομείται (με δαπάνη ΑΤΡ) παράγοντας 

ολιγονουκλεοτίδια μήκους 21-23 βάσεων. Αυτά τα μικρά τμήματα RNA oνομάστηκαν siRNA 

(short interference RNA). Δημιουργούνται με αποκοπές στα 3’ άκρα ενός μεγαλύτερου 

δίκλωνου RNA και προκύπτουν siRNA θραύσματα, (δίκλωνα) με ανισοτελή άκρα μήκους 2 

βάσεων. 



Μικρό επεμβατικό RNA; short 
interfering or silencing RNAs (siRNAs)  

 Τα siRNAs δημιουργούνται όταν το dicer κόβει ιικό 

δίκλωνο RNA σε επιμολυσμένα κύτταρα. (οι ιοί παράγουν 

κατά τη διάρκεια του κύκλου ζωής τους δίκλωνα τμήματα 

RNA).  

 Αυτά διαφέρουν από τα miRNA στο ότι τα siRNA δεν 

προέρχονται από μεταγραφή σε γονίδιο του ξενιστή.  

 Το Dicer δρα τεμαχίζοντας τα δίκλωνα RNA 

σχηματίζοντας μικρά δίκλωνα RNA 20 και 25 

νουκλεοτιδικών ζευγαριών που ονομάζονται siRNAs.  

 Αυτά στη συνέχεια δεσμεύονται σε ένα πρωτεϊνικό 

σύμπλοκο που ονομάζεται RISC (RNA-induced silencing 

complex), το οποίο προάγει το ξετύλιγμα των siRNA.  

 Η αναστολή συμβαίνει όταν το σύμπλοκο RISC τεμαχίζει 

το σύμπλοκο RISC-siRNA- mRNA 

 Ο μηχανισμός αυτός μπορεί να συνδέεται με αμυντικούς 

μηχανισμούς των επιμολυσμένων με ιό κύτταρα 

αναστέλλοντας τη μετάφραση του ιικού mRNA.  



http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/2/29/Rna_interference_plos.png


Τα siRNAs μπορούν επίσης να δεσμεύονται σε mRNA 

στόχους του ξενιστή  δημιουργώντας δίκλωνα RNA 

σύμπλοκα αναστέλλοντας τελικά την μετάφραση 

 Η τεχνική αυτή έχει πρόσφατα χρησιμοποιηθεί 

για να προσδιορίσει τις λειτουργίες των 

προϊόντων γονιδίων στο νηματώδη σκώληκα, 

C. elegans. 

 Αυτός ο οργανισμός έχει περίπου 20,000 

γονίδια που κωδικοποιούν αντίστοιχες 

πρωτεΐνες.  

 Η ερευνητική ομάδα του Kamathk έθρεψαν τα 

σκουλήκια αυτά με βακτήρια E. Coli, τα οποία 

είχαν μετασχηματιστεί με πλασμιδιακό DNA 

σχεδιασμένο να παράγει dsRNA.  

 Κατά τη μεταγραφή μία από τις αλυσίδες ήταν 

συμπληρωματικές, στις αλληλουχίες του 

mRNA του σκώληκα  



Αποτελέσματα αποσιώπησης 

 Τα πλασμίδια που περιείχαν 17,000 διαφορετικά dsRNA κωδικοποιημένα γονίδια κατασκευάστηκαν και 

χρησιμοποιήθηκαν για να απαλείψουν τη γονιδιακή έκφραση (σχηματίζοντας σύμπλοκα dsRNA από το 

mRNA).  

 Από τα 1700 πειράματα με dsRNA πήρανε αποτελέσματα αλλαγής στον φαινότυπο του οργανισμού.  

 Τα γονίδια των οποίων η απενεργοποίηση ήταν θνησιγενής ήταν γενικά αυτά που είχαν αντιστοιχία με 

άλλων οργανισμών, ενώ εκείνα που δεν είχαν θνησιγενή δράση είχαν περισσότερη ομολογία με 

αντίστοιχα ανώτερων οργανισμών.  

 Κοίταξαν επίσης σε ποια γονίδια επηρεάστηκε ο μεταβολισμός των λιπιδίων ενσωματώνοντας μία 

φθορίζουσα ουσία η οποία δεσμεύεται στις εναποθέσεις λιπιδίων στον οργανισμό.  

 Περίπου 300 γονίδια βρέθηκαν να επηρεάζουν τον φθορισμό και κατ’επέκταση να ρυθμίζουν την 

εναπόθεση λίπους στον οργανισμό.  

 



 Παράδειγμα φυτού στο οποίο τα γονίδια που 
είναι υπεύθυνα για τις χρωστικές έχουν 
κατασταλεί με RNAi. Το αριστερό φυτό είναι ο 
θετικός μάρτυρας, το δεξί περιέχει 
τρανσγονίδια που καταστέλλουν τα γονίδια της 
χρωστικής του λουλουδιού.  

http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/2/24/Rnai_phenotype_petunia_crop.png
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ΕΙΚΟΝΑ 20.16 

Μοντέλο εντυπώματος των γονιδίων Igf2 και H19. 
 





Συνεργασία επιγενετικών μηχανισμών 

• Ολοι οι μηχανισμοί που αναφέραμε 

 

1.   τροποποίηση ιστονών 

2.   μεθυλίωση DNA 

3.   mi RNAs 

   λειτουργούν σε αμοιβαία συνεργασία με 
σκοπό την έκφραση των γονιδίων που πρέπει. 
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Κεφάλαιο 20 

Η ρύθμιση της γονιδιακής έκφρασης στους 

ευκαρυωτικούς οργανισμούς 

Πυρίνας ανθρώπινου μεσοφασικού κυττάρου στον οποίο παρατηρούμε, με 

ανοσοφθορισμό, τη διάστικτη κατανομή της απακετυλάσης των ιστονών (HDAC). 
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ΕΙΚΟΝΑ 20.3 

Ρύθμιση της αρχιτεκτονικής δομής της χρωματίνης από (α) ακετυλάσες ιστονών και 

(β) σύμπλοκα αναδιαμόρφωσης νουκλεοσωμάτων. Και στις δύο περιπτώσεις, το 

αποτέλεσμα είναι η πρόσβαση του μεταγραφικού μηχανισμού στον υποκινητή. 



 Στην εικόνα αυτή φαίνεται 
επίσης ότι χάρη στις 
δυνατότητες που προσφέρουν ο 
συνδυαστικός έλεγχος και οι 
κοινές ρυθμιστικές αλληλουχίες, 
μια περιορισμένη ομάδα 
γονιδιακών ρυθμιστικών 
πρωτεϊνών μπορεί να ελέγξει 
την έκφραση ενός πολύ 
μεγαλύτερου αριθμού γονιδίων.  



Σταθερά πρότυπα έκφρασης των γονιδίων μπορεί να 
μεταβιβασθούν στα θυγατρικά κύτταρα 



Η έκτοπη αυτή έκφραση οδήγησε σε ανάπτυξη 

οφθαλμών στο μέσο των ποδιών  

 Η έκφραση του γονιδίου ey της Drosophila στα πρόδρομα κύτταρα του 
ποδιού πυροδοτεί την ανάπτυξη ενός οφθαλμού πάνω στο πόδι. (Α) 
Απλουστευμένα σχεδιαγράμματα που δείχνουν το αποτέλεσμα της 
φυσιολογικής έκφρασης του γονιδίου ey (αριστερά) και της έκτοπης 
έκφρασης του με τεχνητό τρόπο σε πρόδρομα κύτταρα των ποδιών 
(δεξιά). (Β) Φωτογραφία ενός ανώμαλου ποδιού που περιέχει ένα έκτοπο 
οφθαλμό.  



Ο ρόλος της αλληλουχίας ΤΑΤΑ 
στην γονιδιακή έκφραση  

 Τα γονίδια που περιέχουν ΤΑΤΑ κουτί στους υποκινητές τους δείχνουν αυξημένη 

διακύμανση και εξελιξιμότητα σε σχέση με την έκφραση τους. 

  

 Τα αίτια αυτής της αυξημένης διακύμανσης της γονιδιακής έκφρασης στα γονίδια αυτά 

δεν οφείλεται 

  

 ούτε στην αλληλουχία του υποκινητή καθώς οι αλληλουχίες αυτές είναι αρκετά συντηρητικές σε 

σχέση με τους υποκινητές που δεν περιέχουν ΤΑΤΑ κουτί  

 

 αλλά ούτε και στον αριθμό ή στο είδος των θέσεων δέσμευσης μεταγραφικών παραγόντων μιας και 

είναι παρόμοιοι μεταξύ των υποκινητών που διαθέτουν ή όχι ΤΑΤΑ κουτί  



 

 (a) Το ποσοστό της αλληλουχίας ΤΑΤΑ στα γονίδια σε σχέση με την διαφορετική ευαισθησία στη δράση 

των νουκλεοσωμάτων  

 (b) Η συσχέτιση της συχνότητας της αλληλουχίας ΤΑΤΑ και των τροποποιήσεων των ιστονών  

 (c) Η συσχέτιση της διακύμανσης και των χρωματινικών δράσεων μελετήθηκαν ξεχωριστά για τα γονίδια 

που περιέχουν αλληλουχία ΤΑΤΑ και ξεχωριστά για εκείνα που δεν περιέχουν.  

Η μεγάλη διακύμανση της έκφρασης των γονιδίων που περιέχουν την 

αλληλουχία ΤΑΤΑ οφείλεται στις ρυθμιστικές δράσεις της χρωματίνης 



Ο ρόλος της χρωματίνης 
 

 Η φύση του ευκαρυωτικού DNA τείνει να διατηρεί τα γονίδια σε 

καταστολή 

 

 Για να δράσουν οι μεταγραφικοί παράγοντες πρέπει η σφιχτή δομή της χρωματίνης να χαλαρώσει. 

Ένα παράδειγμα είναι το πρωτεϊνικό σύμπλοκο Swi/Snf, το οποίο ταυτοποιήθηκε για πρώτη φορά 

στη ζύμη.  

 Μεταλλάξεις στα συστατικά του συμπλόκου έχει σαν αποτέλεσμα στην μείωση της ενεργότητας 

συγκεκριμένων γονιδίων στόχων.  

 Βρέθηκε αργότερα ότι μεταλλάξεις στα γονίδια των ιστονών αποκατέστησε τη φυσιολογική 

δραστικότητα σε αυτά τα γονίδια στόχους, που σημαίνει ότι, οι μεταλλάξεις στα γονίδια των 

ιστονών αντιστάθμισε την δράση των μεταλλάξεων στα γονίδια των Swi/Snf.  



Θέσεις μετάφρασης και περιφοράς των νουκλεοσωμάτων Το 

παράδειγμα του γονιδιώματος του Saccharomyces 

cerevisiae 

 

 Όπως προαναφέραμε η θέση των νουκλεοσωμάτων στο DNA είναι 

συγκεκριμένη και οποιαδήποτε εναλλακτική τοποθέτηση ακόμα και 

μερικών νουκλεοτιδίων μπορεί να έχει σημαντική επίδραση στη 

γονιδιακή έκφραση 

 

 Μετά από αλληλούχιση του DNA των 322.000 ξεχωριστών νουκλεοσωμάτων του 

Saccharomyces cerevisiae που περιέχει την ιστόνη Η2Α.Ζ ανιχνεύθηκαν νέες 

«υπογραφές» των θέσεων των νουκλεοσωμάτων. 



Η αλληλουχία του DNA καθορίζει 
τη θέση των νουκλεοσωμάτων 

 Υπάρχει μία τάση επανάληψης των 

δινουκλεοτιδίων ΑΑ/ΤΤ σε μεσοδιαστήματα 

10 ζευγαριών βάσεων και στο ενδιάμεσο 

υπάρχουν δινουκλεοτίδια GC 

 Μία σχετικά μεγάλη πυκνότητα 

δινουκλεοτιδίων GC και ένα έλλειμμα ΑΤ 

δινουκλεοτιδίων 3-4 βάσεις από τα όρια του 

κάθε νουκλεοσώματος; 



Η γεωγραφική τοποθέτηση των Η2Α.Ζ 
νουκλεοσωμάτων στη γειτονιά των 
χρωμοσωμικών στοιχείων  

 Οι επαναλήψεις στα τελομερίδια και οι περιοχές του κεντρομεριδίου περιέχουν Η2Α.Ζ 

νουκλεοσώματα σε συγκεκριμένες θέσεις οι οποίες απείχαν 200 ζεύγη βάσεων σε σχέση με 

την κανονικότητα των 165 ζευγών βάσεων 

 Δύο Η2Α.Ζ νουκλεοσώματα είναι παρόντα στον υποκινητή της pol I στις θέσεις +13 και -

415, δημιουργώντας μία περιοχή 268 ζευγών βάσεων ελεύθερη νουκλεοσωμάτων. 

 Οι υποκινητές που διαθέτουν ΤΑΤΑ αλληλουχίες παρουσιάζουν διαφορετική κατανομή 

νουκλεοσωμάτων από εκείνους που δεν έχουν. Πράγματι οι υποκινητές που δεν διαθέτουν 

αλληλουχίες ΤΑΤΑ που είναι και η πλειοψηφία των υποκινητών των γονιδιωμάτων, είχαν 

κανονική αρχιτεκτονική περιλαμβάνοντας ενδιάμεση ενδο-νουκλεοσωμική αλληλουχία 165 

ζευγών βάσεων. Σε αντίθεση εκείνοι που διαθέτουν αλληλουχία ΤΑΤΑ δεν είχαν κανονική 

αρχιτεκτονική. 



 Για την έναρξη της μεταγραφής στη 

θέση έναρξης του πλαισίου 

ανάγνωσης απαιτείται η προσωρινή 

απομάκρυνση των νουκλεοσωμάτων, 

για να μπορέσει να εισέλθει η 

πολυμεράση.  

 Στη συνέχεια και αφού δεσμευθεί 

στο DNA η πολυμεράση, τα 

νουκλεοσώματα 

επανατοποθετούνται στις αρχικές 

τους θέσεις.  
Η ένταση της σκίασης των κυλινδρικών στοιχείων 
υποδηλώνει τα σχετικά επίπεδα των Η2Α.Ζ 



Δεδομένα από 15,000 άτομα με δεδομένα GWA και από 10,000 επιπλέον,  
συνολικά 25.000 άτομα 



Αρκετά από αυτά τα γονίδια, 5 από τα 16 (31%) 
αποτελούν θέσεις στόχους για τα let-7 micro-
RNAs, σε σχέση με το 2% των γονιδίων στο 
ανθρώπινο γονιδίωμα.  

Τα let-7 micro-RNAs όπως όλα τα mi-RNAS είναι μη  
κωδιοποιούσα RNA, τα οποία μεταγράφονται ως  
πρόδρομα 70 νουκλεοτιδίων, μεταφέρονται στο  
κυτταρόπλασμα όπου με την επίδραση του ενζύμου  
Dicer ωριμάζουν σε 22 νουκλεοτίδια και προκαλούν  
αποσιώπηση της έκφρασης μέσω της δέσμευσης  
τους στο 3' UTRs των m-RNAs   

http://en.wikipedia.org/wiki/File:RF00027.jpg

