                      Il nucleo della cellula.PRIVATE 

   Il nucleo delle cellule degli eucarioti e' delimitato da due membrane costituite da fosfolipidi. La membrana nucleare interna definisce e delimita l'area nucleare. La membrana esterna, in molte cellule si continua con il RER (reticolo endoplasmatico rugoso). Lo spazio compreso tra la membrana interna ed esterna (spazio perinucleare) e' in continuita' con il lume del RER e le due membrane appaiono fuse a livello dei pori nucleari.
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Figura 16-20 Uno sguardo da vicino alla struttura del nucleosoma.
0gni nucleosoma & costituito da otto molecole di istoni (due per ciascun
istone H2A, H2B, H3 e H4) associate con 146 coppie di nucleotidi e con
un frammento di DNA linker di circa 50 coppie di nucleotidi. Il diametro
della “pallina” nucleosomale, o particella core, & di circa 10 nm. L'istone
H1 (non mostrato) si pensa sia legato al DNA linker e faciliti l'impacchet-
tamento dei nucleosomi nella fibre di 30 nm.
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 Questi pori a forma di anello, costituiti da proteine di membrana, funzionano come canali, regolando il movimento di materiali tra il nucleo ed il citoplasma. 

  Nel nucleo sono contenuti i cromosomi costituiti da molecole di DNA (acido desossiribonucleico), portatori dell'informazione genetica. 
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In tutte le cellule procariote e' stato osservato che la maggior parte del DNA cellulare si trova sotto forma di una singola molecola circolare. In tal caso si dice che la cellula possiede un solo cromosoma, sebbene la sitemazione del DNA all'interno di questo unico cromosoma differisca molto da quella dei cromosomi delle cellule eucariote. Le cellule dei procarioti mancano di una membrana che circonda il nucleo e la maggior parte del DNA si trova nella parte centrale della cellula (i procarioti non hanno nucleo, ma una zona detta nucleoide ove è confinato il DNA circolare).

  Il DNA nucleare di tutte le cellule eucariote e' invece suddiviso tra due o piu' cromosomi i quali, tranne che al momento della divisione cellulare, sono contenuti in un nucleo circondato da una membrana. Il numero e le dimensioni dei singoli cromosomi variano molto tra i differenti eucarioti. I lieviti, ad esempio hanno 12-18 cromosomi. Le cellule umane contengono due serie di 23 cromosomi omologhi. Ogni cromosoma dovrebbe contenere una molecola lineare di DNA a doppia elica.
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Fig. VI-3. Schema della struttura della cisterna perinucleare. A sinistra sono rappre-
sentati i due foglictti, esterno (ONM) ed interno (INM). Ciascuno di questi € costituito
da una membrana completa, cioé un doppio strato fosfolipidico con le proteine incluse.

o spazio perinucleare, racchiuso tra i due foglietti, si continua nelle cisterne del reticolo
endoplasmatico (RER). Sulla superficie del foglietto esterno possono essere associati
ribosomi (Rb). A destra, un particolare ingrandito che. illustra I'associazione della
lamina densa con le proteine del foglietto interno da un lato, e con la cromatina dal-
I'altro. (Da L. Gerace, et al., J. Cell Biol., 79, 549, 1978).
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  Nelle cellule eucariote, quasi tutto il DNA si trova associato con un gruppo di cinque proteine dette Istoni (H1, H2A, H2B, H3, H4). L'interazione tra gli istoni ed il DNA e' molto ben regolata, infatti ogni sequenza di 150-180 paio di basi di DNA e' legata ad una molecola di istone H1 e a due molecole di istoni H2A, H2B,H3 e H4. Nelle cellule procariote non si trovano istoni e il DNA batterico e' associato a proteine diverse.

  Nel nucleo di una cellula in quiescenza (in assenza di divisione cellulare) i cromosomi non sono visibili al microscopio ottico. Nel nucleo e' contenuto un sub-organulo detto Nucleolo. Il nucleolo contiene l'organizzatore nucleare, una porzione del nucleolo costituita da regioni di uno o piu' cromosomi e contiene molte copie di DNA che dirige la sintesi di RNA ribosomiale (acido 
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Figura18.1  Nelle cellule in interiase, la membrana nucleare interna e la
membrana nucleare esterna si depolimerizzano reversibilmente durante
la mitosi. Nella profase, la fosiorilazione innesca la depolimerizzazione
della lamina nucleare in piccoli oligomeri di lamine. Questo processo, 2
sua volta, provoca la frammentazione della membrana nucleare in
piccole vescicole che si disperdono nel citosol. Simultaneamente, la
cromatina si_condensa nei cromosomi. Nella telofase, i cromosomi
mitotici condensati si disperdono fiformando la cromatina. Questo
processo sembra indurre la deiosiorilazione e la pofimerizzazione delle
lamine, che formano una rete fibrosa. € la successiva fusione delle
vescicole di membrana nella caratteristica membrana nucleare della
interfase. Non & ancora noto come e quzndo si formina i pori nucleari.
{Da L. Gerace, 1986. Trends Biochem. Sci.. 11. op




    

ribonucleico). La maggior parte del RNA ribosomiale della cellula e' sintetizzato nel nucleolo. La subunita ribosomiale associata ad alcune proteine, passa nel citoplasma attraverso i pori nucleari.



 Le regioni non nucleolari del nucleo dette Nucleoplasma, possiedono aree con una elevata concentrazione di DNA, spesso strettamente associate alla membrana nucleare e formando zolle di materiale denso al microscopio ottico, denominate cromatina.

 Alcune proteine fibrose dette Lamine, proteine nucleari appartenenti alla famiglia dei filamenti intermedi del citoscheletro, formano una rete bidimensionale lungo la superficie interna della membrana nucleare interna, conferendole la forma e legando il DNA.

Funzione del nucleo.
  La piu' importante funzione del nucleo e' quella di dirigere la sintesi dell'RNA. Nei procarioti, che non possiedono un nucleo 
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racchiuso da membrane, l'RNA neosintetizzato e' immediatamente disponibile per essere utilizzato dalla cellula. Negli eucarioti, i processi di trascrizione e maturazione sono condotti a parte, all'interno del nucleo, prima che l'mRNA (RNA messaggero che trasporta nel citoplasma il messaggio racchiuso nel DNA) e gli RNA strutturali siano inviati al citoplasma. Una volta che l'mRNA e' giunto a maturazione, lo si ritrova prontamente nel citoplasma. I pori nucleari, rappresentano i punti di passaggio dell'mRNA. Durante l'interfase (fase della divisione cellulare) i pori nucleari si trovano incassati nelle lamine, formando un canale tra il nucleo ed il citoplasma. 

La membrana nucleare.
   Nello studio dell'assemblaggio delle membrane, la membrana nucleare delle cellule delle piante e degli animali ha costituito un problema particolare, dal momento che, nel processo di divisione cellulare, essa scompare nella tarda profase e si riforma intorno ai cromosomi figli durante la telofase. Negli eucarioti inferiori, invece, l'involucro nucleare rimane intatto durante tutta la mitosi. Si e' gia' accennato ad uno strato ricco di proteine, la lamina nucleare, che riveste la superficie interna della membrana nucleare, formando uno strato distinto di circa 30-
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100 nm, connettendo la membrana interna con la cromatina. La lamina nucleare e' costituita da tre proteine estrinseche di membrana: la lamina A, B e C con peso molecolare da 60.000 a 70.000 Dalton. La lamina B e' l'unica capace di legarsi alla membrana, grazie anche alla presenza di un recettore specifico presente nella membrana interna del nucleo. Tale recettore e' una proteina di 58.000 Dalton. Le lamine A e C, a loro volta si legano alla lamina B.



        Assemblaggio e disassemblaggio della membrana nucleare.

   La membrana nucleare si frammenta in vescicole durante la divisione cellulare. La lamina B rimane associata a queste vescicole, mentre le lamine A e C depolimerizzano e si disperdono in tutta la cellula. Il disassembalggio della lamina e' derivato dalla fosforilazione delle lamine ad opera di una lamina-chinasi. Nella fase finale della divisione cellulare (Telofase) e durante la decondensazione dei cromosomi, le vescicole nucleari si riassociano attorno alla cromatina dispersa, simultaneamente alla polimerizzazione delle lamine sulla membrana nucleare interna. Durante l'assemblaggio delle membrane nucleari le lamine vengono desfoforilate. Sembra che l'effetto primario sia la decondensazione dei cromosomi, che provoca la defosforilazione delle lamine, le quali si assemblano per formare un reticolo che cattura le vescicole disperse, costringendole a fondersi.



