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Capitolul

Genetica moleculari este o ramurd a ge-
neticii care studiaza natura chimica a genei
si modul in care functia genelor afecteaza
caracterele organismelor vii, chimia acizilor
nucleici si a altor molecule care participa la
replicatie, functie, mutatie si repararea mo-
leculei de ADN (Hartl & Jones).

Se consideri ca inceputul geneticii mole-
culare dateaza imediat dupd descoperirea
Legilor ereditatii de citre Mendel (1865). In
anul 1869, Friedrich Miescher a izolat din
nucleii laptilor de somon si din alte celule, o
substanta pe care a denumit-o nucleina. Ul-
terior, R. Altman a constatat caracterul acid
al acestei substante, denumind-o acid nucle-
ic (1889). In anul 1884, O. Hertwig a avut
intuitia sa afirme ca ,nucleina este substanta
responsabila nu numai pentru fertilizare, ci,
de asemenea, pentru transmiterea caracte-
risticilor ereditare...”. Cercetari ulterioare
au stabilit compozitia chimici a acizilor
nucleici, fiind evidentiata existenta a doua
tipuri de acizi nucleici, dependent de pen-
toza pe care o contin: acizii ribonucleici
(ARN), cu riboza, si acizii dezoxiribonucle-
ici (ADN), cu dezoxiriboza. A fost pastrat
termenul generic de acizi nucleici, desi s-a
stabilit ca acizii dezoxiribonucleici se afla
localizati cu preponderentd in nucleu, iar
acizii ribonucleici in citoplasma.

Astfel, inca din ultima parte a secolului al
XIX-lea erau cunoscute doud elemente ale

eredititii (legile mendeliene ale eredititii si
acizii nucleici), insa rolul acizilor nucleici in
ereditate a fost demonstrat abia la mijlocul
secolului al XX-lea, cand au inceput efectiv
cercetarile de genetica moleculara.

Rolul ADN in ereditate a fost stabilit de
catre O.T. Avery si colaboratorii (1944),
care au reluat un experiment efectuat de
E. Griffith (1928) la Streptococcus pneumo-
niae. Griffith a experimentat cu doud tulpini
de pneumococi: tulpina tip S virulenta, care
prezinta capsula si formeaza colonii netede
(susa Sp) si tulpina R, avirulentd, care nu
prezinta capsula si formeaza colonii rugoase
(susa R)). Prin mutatie, tulpina S, poate
pierde capsula si se transforma in tulpina
acapsulatd de tip R avirulenta. Experi-
mentele au fost efectuate la soareci, la care
s-au injectat intraperitoneal pneumococi vii
sau omorati prin soc termic, singuri sau in
amestec din ambele tulpini. S-a constatat ca
soarecii au murit in urma injectiei cu pneu-
mococi virulenti vii, de tipul S, (situatie nor-
mald), insa si in cazul injectarii unui amestec
constituit din pneumococi tip R, vii si Sy
omorati prin soc termic. Griffith nu a putut
explica fenomenul de transformare genetici
descoperit in acest experiment, respectiv
transformarea pneumococilor avirulenti R;
in pneumococi virulenti de tip Sy, care au
cauzat moartea soarecilor, pe baza cunos-
tintelor din timpul sau (fig. 1).
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Rolul ARN in ereditate a fost demon-
strat independent de doud colective (H.
Fraenckel-Conrat si R. Williams in anul
1955, in S.U.A., si A. Gierer si G. Schramm
in 1956, in Germania), care au efectuat
experimente cu virusul mozaicului tutu-
nului (VMT). VMT este constituit dintr-o
molecula lineara de ARN viral, protejata de
o capsida virald, de natura proteica (fig. 3).
Ei au separat virusul in cele doud compo-
nente si au facut infectii separate cu aces-
tea. S-a constatat prezenta unei infectii
virale numai in regiunea unde a fost injectat
ARN viral, din regiunea respectiva fiind izo-
lat virusul intreg. Deci ARN viral poarti
informafia geneticd pentru sinteza intregu-
lui virus.

Fig. 1. Experienta de transformare geneticd a
lui Griffith si a colaboratorilor sai

O.T. Avery si colaboratorii au reluat
experimentul, ficAnd infectii separate cu
diferite componente ale bacteriei. Astfel,
atunci cand pe mediul de culturd al bac-
teriilor de tip R, au introdus ADN extras de
la bacterii de tip Sy, dupa 24 de ore au con-
statat prezenta coloniilor de tip Sy. Deci,
ADN bacterian posedi capacitate infec-
tioasd, el fiind purtatorul informatiei gene-
tice (fig. 2).
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Fig. 2. Experienta de transformare genetica a lui O.T.
Avery si a colaboratorilor sdi

Fig. 3. Structura VMT

Dezvoltarea ulterioard a geneticii mole-
culare a fost punctatd de urmatoarele eveni-
mente:

1945 — Erwin Schrédinger (Premiul
Nobel pentru fizicd in anul 1933), a emis
ipoteza conform cireia informatia genetica
pentru sinteza proteinelor se afla localizata
in acizii nucleici;

1951 — a avut loc secventarea primei
proteine;

1953 — a fost stabilita structura spatiala
a moleculei de ADN (J.D. Watson, EH.C.
Crick si M.H.F. Wilkins, Premiul Nobel
pentru medicina si fiziologie, 1962); (fig. 4);
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Fig. 4. ].D. Watson si EH.C. Crick in fata modelului
moleculei de ADN, propus in anul 1953

1958 — a fost stabilitd replicarea semi-
conservativa a ADN;

1961 — a fost demonstrat caracterul
triplet al codului genetic;

1977 — s-a descoperit ci la eucariote
genele sunt constituite din introni si exoni;

1995 — a fost secventat genomul bac-
terian;

2001 — a fost secventat genomul uman.

Cercetarile din genetica moleculara au
condus la clonarea primei gene si implicit
la dezvoltarea unei noi ramuri a geneticii
moleculare, denumitd ingineria genetica
(tehnologia ADN recombinant) din care
s-a dezvoltat industria biotehnologiilor.

Dezvoltarea geneticii moleculare a fost
influentata de (1) utilizarea unor instru-
mente si tehnici adecvate de investigatie;
(2) utilizarea substantelor fluorescente si
radioactive, si (3) tehnici de enzimologie in
analiza acizilor nucleici. Utilizarea tehno-
logiilor oferite de computer pentru a proce-
sa informatia biologica disponibila, adica
secventa de nucleotide din acizii nucleici,
respectiv de aminoacizi in molecula prote-
ica a condus la noi descoperiri in genetica
moleculara si biotehnologie. Astfel, recent
au aparut noi domenii ale geneticii mole-
culare: bioinformatica, genomica si proteo-
mica. Aceste domenii noi folosesc com-
puterul si softurile pentru a stoca, procesa
si analiza informatia biologica, respectiv
secventele de ADN si proteine.

Instrumentele si tehnologiile care au
contribuit la dezvoltarea geneticii molecu-
lare au fost variate: ultracentrifuga analitica,
microscopul electronic, electroforeza, difrac-
tia cu raze X si diferite tipuri de cromato-
grafe. Principalele tehnici utilizate au constat
in separarea, reunirea, sinteza sau ruperea
moleculelor de acizi nucleici. Separarea mo-
leculei de ADN s-a realizat prin procesul de
denaturare. Taierea moleculei de ADN in
fragmente de marime variabila s-a realizat
atat mecanic, ct si prin utilizarea enzimelor
de restrictie, care taie molecula de ADN Ila
nivelul unor anumite locusuri specifice.

George Emil Palade a primit in anul
1974, impreund cu Albert Claude si Chris-
tian de Duve, Premiul Nobel pentru Medi-
cina si Fiziologie, pentru ,descoperirile lor
privind organizarea structurala si functio-
nala a celulei”.

Victor Babes, in anul 1901, a fost privat
de obtinerea Premiului Nobel pentru
Medicina si Fiziologie, desi a avut priori-
tate fata de lucrdrile lui Emil Adolf von
Behring, in cercetirile efectuate in dome-
niul seroterapiei si aplicarii ei in medicina.

Nicolae Paulescu a obtinut primul extras
de pancreas endocrin, stabilind rolul hipo-
glicemiant al pancreoziminei (insulina).

Premiul Nobel pentru Medicina si Fizio-
logie in anul 1923 a fost acordat canadienilor
FE.G. Banting si J.J.R. MacLeod pentru des-
coperirea efectuata cateva luni mai tarziu.

Gheorghe Benga si colaboratorii
(UMF-Cluj), au descoperit prima proteina
canal pentru apa (aquaporina) in eritro-
citele umane, in 1985. Totusi, Premiul
Nobel pentru Chimie (2003) a fost acordat
lui Paul Agree, care a publicat cercetérile
sale trei ani mai tarziu (1988).
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