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Figura 19-1 1l ciclo cellulare eucariotico. (a) La fase M (mitotica), e
cioe quella in cui la cellula si divide, & la fase pili spettacolare e caratteri-
stica del ciclo cellulare. Essa consiste di due processi sovrapposti, la mitosi
e la citocinesi. Durante la mitosi, il fuso mitotico segrega i cromosomi
condensati e duplicati nei due nuclei figli; durante la citocinesi, il citopla-
sma si divide generando due cellule figlie geneticamente identiche. (b) Tra
una divisione e la successiva, la cellula € in interfase, un periodo costituito
da una fase S (periodo della replicazione del DNA) e due “intervalli” detti
G1 e G2. Linterfase & un periodo di intensa attivita metabolica e di cre-
scita cellulare continua,
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Interlase FIGURA 14.1 11 ciclo cellulare eucariote. Il dia-

gramma del ciclo cellulare raffigura gli stadi attraverso
- i quali la cellula passa ad ogni nuova divisione. Si puo
-~ dividere il ciclo cellulare in due momenti: la fase Me
-- interfase. La fase M comprende i consecutivi pas-
saggi di mitosi e di citocinesi. Linterfase & suddivisa
nelle fasi Gy, S e G, La fase S corrisponde al periodo
in cui il DNA viene sintetizzato. La divisione dell'in-
terfase in tre fasi distinte basata sul timing della sin-
tesi del DNA fu proposta inizialmente nel 1953 da
Alma Howard e Stephen Pele dell’lHammersmith
Hospital di Londra sulla base di esperimenti condotti
su cellule meristematiche.

e si prepare
per la mitosi
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(a)

FIGURA 14.17 11 ciclo del centrosoma in una cellula animale. (2)
Alla fine della mitosi, il centrosoma contiene una singola coppia di
centrioli orientati perpendicolarmente tra loro. Durante la fase S si
formano centrioli figli adiacenti ai centrioli parentali, cosicché di-

ventano visibili due coppie di centrioli entro il centrosoma (vedi 2). 1 ()

centrioli figli continuano ad allungarsi durante la fase G, ed all'ini-

zio della mitosi, il centrosoma si divide e ciascuna coppia di centrioli erronea segregazione dei cromosomi ed a numeri anormali di cro-
diventa parte del proprio centrosoma. Una volta migrat, i centro- mosomi, che sono caratteristici di cellule maligne. (a: Da D. R. Ker-
somi organizzano le fibre dei microtubuli che costituiscono il fuso LOGG, ET AL., PER GENT. CONC. DI ANNUAL REVIEW OF BIOCHEMISTRY, VOL.
mitotico. (#) Il centrosoma di questa cellula contiene due coppie di 63, © 1994, DA ANNUAL REVIEWS INC.; B: DA ]. B. RATTNER E STEPHANIE G.
centrioli. Le frecce indicano i centrioli figli piii corti. (¢) Questa cel- Prirvips, J. CeLL Bior. 57:363, 1973; PER GENT. CONC. DI ROCKEFELLER
lula di cancro mammario di topo contiene pitt del normale comple- UNIVERSITY PRESS; C: PER GENT. CONC. DI THEA GOEPPERT E W. R. BRINK-
mento di due centrosomi (rossi) ed ha assemblato un apparato del LEY, BavLor CoLLece or MEDiciNg, Houston, Tx).

fuso multpolare (verde). I centrosomi addizionali portano ad una
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Figura 19-20  Le fasi della mitosi in una cel-
lula animale. Le micrografie al microsco-
pio ottico mostrano una mitosi in cellule di
un embrione di pesce (LM). Nelle immagini
della metafase e dell’anafase sono visibili il
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formano il fuse mitotico
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scomparendo
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fuso mitotico e gli aster. A questo basso in-
grandimento (600x) si vedono le “fibre” del
fuso piuttosto che i singoli microtubuli;
ogni fibra é formata da un certo numero di
microtubuli. Gli schemi includono dettagli
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non visibili nelle immagini al microscopio;
per semplicita, sono rappresentati solo
quattro cromosomi. (MT = microtubulo).
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Figura 19-22  Attacco dei cromosomi al fuso
mitotico. (a) Schema che riassume il rap-
porto fra il centromero, i cinetocori ed i mi-
crotubuli del cinetocore del fuso. (b)
Micrografia elettronica che mostra il fuso

del cinetocore

(b)

mitotico in una una cellula di gallo in meta-
fase. Sono chiaramente visibili i centrioli ai
due poli del fuso ed il fuso tra i poli. I cro-
mosomi appaiono come un'unica massa al-
lineata all’equatore del fuso. Sebbene in

1pm

questo tipo di immagine non si possano di-
stinguere i singoli cromosomi, in questo sta-
dio della mitosi i cromosomi sono separati
fraloro (TEM).
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Figura 19-25  Polarita dei microtubuli nel fu-
so mitotico. Il diagramma mostra soltanto
alcuni microtubuli rappresentativi dei molti
che formano un fuso. Lorientamento delle
subunita di tubulina che formano un micro-
tubulo (MT) rende diverse le due estremita

Aggiunta ed eliminazione
o= di subunita di tubulina

zio, dalla parte del centrosoma; I'estremita
positiva & dalla parte opposta rispetto al cen-
trosoma. I MT si allungano per addizione di
subunita di tubulina e si accorciano per per-
dita di subunitd. Generalmente, I'allunga-
mento avviene per aggiunta di subunita

perdita dall’estremita negativa, ma subunita
di tubulina possono essere rimosse anche
dall’estremita positiva. Le strutture in rosso
fra le estremita positive dei MT polari rap-
presentano proteine che formano legami
crociati frai MT.

del MT. L'estremita negativa si trova all’ini- all’estremita positiva e 'accorciamento per

I POLI SONO SIA SPINTI SIA TIRATI
IN MODO DA ALLONTANARSI TRA LORO
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si genera una forza di scorrimento (1

tra microtubuli interpolari di poli opposti
che spinge i poli ad allontanarsi; una forza
di trazione (2) agisce direttamente sui poli
facendoli allontanare
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Figura 1927 Motor mitoticl,  (a) Moddello del movimento mitotico
dei cromesomi basato s tre ruoll principali svolil da motori moleco-
lari. Le proteine motrici sono indi v rossa, mientre be frecoe mmse
balicane la diredone del movimento generato da questi motori. Le
proteine motrici sono associate a tre tipi di microtubali (MTE i MT
del cinetocose, i MT polari od i MT astrabi, (2 1 microtubuli del ci-
netocone hannoe proteine motric ssockte sa alle estremith positive
[immerse nel cinetocore del cromaosomal sia alle estremith negative
(Bocalizzate nel centrosoma del polo del fuso). Le proteine motrict bo-
calizzate a livello del ci “rosicchiano” (depol i )le
estremith positive dei microtubuli del cinetocare. In tal modo, il cro-
mosoma & tirato verso il palo del fuso mano a mano che i microtubuli
del cinetocore si aceorchaino attraverso la perdita di subunith di tubsu-
lina. C " ke protei ici bocalizzate al polo del
Fusa depulimerizzano le estremith negative dei microtubuli del cine-
tocore, tirando a s | microtubali ed | cromosomi ad essi attaccati.
!

Le proteine matrii fosm i crockat tra i polari
li fanno slittare, forzando quindi i poli del fuso ad allontanarsi Pano
dall'altro. Maivo a maivo chie | midcrotubuli polart si allontanano, essi s
lungano per aggiunta di sub tubuslin all it po-

sitive, dove si sovrappongono vicine al centro del fuso, @ Le pro-
teine motrici dei microtubuli sstrali ancorano le estremith positive di
tali mibcrotubil alla corteccia cellulare ¢, inducendo la depobimeriz-
zagione dei microtubuli astrali alle loro estremita positive, esercitano
wna forza o trarone sl poli del fusa (be ¢) Queste due micrograhe
eletroniche dimostrano b scorrimento dei MT polari guidatoe dai
motori dei microtubuli polari, [Drante la metafase, i MT polari deri-
vanti dai poli opposti della cellula sono notevolmente sovrappost)
Durante 'anafase, la sovrapposizione s € ridotta a causa dello s
envetstio ded MT i sull'altro indoro da moteri def microtubuli po-
lari, (MT = microtubulo).

Sutunita
di tubwiling. MY del cinaiocorn

Moy (e

4
Jione i sCvTappOSiZIane |
olubus i & ridolta

plasma
membrane

spindle microtubule

kinesin-14

kinesin-5

kinesin-4,10

+ centrosome

sister chromatids




proteina

inibitrice
enzima J'/\ %‘/\
pr_oteo_liiico ; i/
inattivo S
."/ I\h{
f J—
-",‘\1_ P s
il
APC attiva ;» "‘
« ‘
enzima
proteolitico ¥
attivo ~ g
i3 If \\“ b %) coesine tagliate
complesso - § e dissociate
coesinico
fuso
mi1otico \
_\
/N /
//
poro nucleare DNA membrana
nucleare _
lamine interna involucro
membrana nucleare
nucleare
esterna
FUSIONE FOSFORILAZIONE

DELLE VESCICOLE
DELL’INVOLUCRO
NUCLEARE

DELLE LAMINE

NUCLEQ INTERFASICO

@ cromatidio

=

TELOFASE

cromosoma
vescicola
dell’involucro nucleare _
lamine
fosforilate

PROFASE

DEFOSFORILAZIONE
DELLE LAMINE




Solco di divisione
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Figura 19-28 Citocinesi in una cellula animale. Micrografia elet-
tronica di uno zigote (uovo fecondato) di rana in divisione. Il solco di
divisione & chiaramente visibile come una costrizione della mem-
brana plasmatica verso I'interno. All'interno della cellula, la mitosi e
quasi completa, ed il solco di divisione, continuando a restringere la
membrana, separera i due corredi cromosomici nelle cellule figlie
(SEM).
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FIGURA 14.32 La telofase. Micrografia elettronica di una sezione
trasversale di una cellula della granulosa ovarica durante la relofase.
(Da]. A. Ruopin, HistoLocy, OXroRrD, 1974),
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