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Riassunto. 

nuove frontiere si sono avvicendate 

, almeno 
sicuramente per quello umano.  invece il goal standard di questi 
anni scoprire come e quando un genoma si esprime, come funzio-
nalmente traduce il suo messaggio rendendo questo visibile nei fe-
notipi dei viventi, a prescindere dalla sua sequenza primaria di basi 
azotate. Ne consegue che il codice genetico, ancora valido e quasi 
universale fra i viventi, rappresenti, oggi, solo una piccola parte di 
come realmente un genoma si esprime e che esistono almeno altri 
2 livelli ad oggi conosciuti di organizzazione genomica che a 
stesse sequenze nucleo

lta, 
 la localizzazione cromosomica in un nu-

cleo in interfase. Vengono descritti esempi sperimentali, paragoni 
didattici e percorsi cognitivi facilitati. 

Abstract. Sixty years after Francis Crick enunciated the "Central 
dogma of molecular biology" many discoveries and new frontiers 
have taken places on the "functional" question of a genome, that 
is, how a DNA "speaks" to the livings. Today it is quite known as 
a genome "is", and discuss only with this structural question is cer-
tainly very simplistic, at least certainly for the human DNA. It is 
instead the standard goal of these years to discover how and when 
a genome expresses itself, how it functionally translates its 
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own message, making this visible in the phenotypes of the living, 
regardless of its primary sequence of nitrogenous bases. It follows 
that the genetic code, still valid and almost universal among the 
livings, today represents only a small part of how a genome really 
is expressed. Today, there are at least two other known levels of 
genomic organization which at the same nucleotide sequences can 
associate different genetic expressions: i) epigenetics, with small 
RNAs now in the limelight, ii) nuclear architecture and chromoso-
mal localization in an inter-phase nucleus. Experimental examples, 
educational comparisons and facilitated cognitive paths are de-
scribed. 

1. Introduzione 

Il dogma fondamentale della biologia molecolare (Crick, 1959) stabiliva rigide 
categorizzazioni di attori e unidirezionali flussi con cui 
transitava dal DNA al RNA alle proteine. U informazione genetica ha gli stessi 
connotati generali di un informazione di altro tipo in quanto rappresenta comunque 

 uno 
scritto letterario di famosi autori che, scritto secoli fa,  ai nostri 

 che quello riportato 
semplicemente nelle sue parole impresse nelle pagine: ci possono essere forme ono-
matopeiche che danno al lettore una 

lare la particola-
, parla per livelli diversi e sarebbe molto 

riduttivo fermarsi a considerare la sola successione delle parole. 

2. Paragoni didatticamente utili 

Quanti livelli diversi di comunicazione ci sono in una frase di un libro? Quanti 
livelli di comunicazione verbale ci sono in un discorso tenuto in una conferenza?  

i un qualunque processo comunicativo pur 
non utilizzando alcuna parola (Fig. 1)? 



 
Figura 1. Esempio di comunicazione non verbale efficace. Pur non dicendo alcuna parola 
viene veicolato un messaggio chiaro: u

 per parole. 

una pen drive, sono tutti supporti accomunati da un
formazioni, tramandarle di generazione in generazione, un soggetto scrive e tra-

condiviso. 
Facendo il percorso didattico del linguaggio e della comunicazione, 

espressione genica in termini 
moderni. 

3. Piccoli RNA ed espressione genica 

In un DNA sono contenute informazioni ereditabili per delle proteine e non solo. 
Esiste quindi un flusso informativo, una sorta di comunicazione, di linguaggio con 
cui il DNA parla agli apparati della cellula e definisce concretamente cosa fare con 
le sue informazioni. 
solo su un unico livello: quello della sequenza primaria delle basi azotate. Infatti, 

 da almeno 20 anni un secondo livello di informazioni genetiche 
NON contenute nella sequenza primaria del DNA: le modificazioni epigenetiche 
con, in particolare, la recente ribalta dei piccoli RNA. 

I microRNA o miRNA sono corti RNA a singolo filamento prodotti da geni 
presenti in tutti gli organismi pluricellulari che vengono trascritti ma non tradotti. I 
geni che producono i microRNA sono inizialmente trascritti in molecole di RNA 

pri-miRNA), che vengono convertiti in 
miRNA maturi mediante un processo di maturazione sequenziale. La forma matura 
del microRNA si assembla con un gruppo di proteine per formare un miRNA-in-
duced silencing complex (miRISC). Ogni miRISC regola negativamente la tradu-
zione degli RNA messaggeri (mRNA) contenenti sequenze complementari a quella 
del microRNA contenuto nel miRISC. 



 

di un mRNA di un dato gene 
strutturale, il messaggero di questo stesso gene viene distrutto prima che sia tra-
dotto. Se, invece, il miRNA  
del gene, viene inibita la traduzione di quello stesso mRNA piuttosto che indurne 
la degradazione. Dunque, pur non essendo insorta alcuna mutazione genetica, un 
gene trascritto nel proprio mRNA non si esprim
zione post trascrizionale del proprio messaggio: una modificazione epigenetica, 

causa 
di una mutazione genetica. Se volessimo continuare ad utilizzare il paragone di un 

: una parola conti-
nua ad essere presente e visibile in una frase 
lettore che non deve tenerne conto. Il miRNA 

. 

4. Una applicazione: variazioni in vivo di miRNA circolanti nel carcinoma 
mammario 

Con queste premesse, 
cuni dati preliminari di laboratorio su variazioni epigenetiche di miRNA circolanti 

ad alto contenuto polifenolico. 
Ricordiamo che il Carcinoma Mammario (CM) rappresenta il 25% di tutti i tu-

mori che colpiscono le donne. Alcune mutazioni in geni come BRCA1 e BRCA2 
predis a genetica 

. 

DNA e molecole contenute nei cibi soprattutto in termini di modificazioni epige-
netiche indotte. 

Uno studio sperimentale molto recente e non ancora concluso riporta dati preli-
minari di espressione differenziale di specifici geni miRNA rilevata nel siero di 
pazienti affette da carcinoma mammario volontarie consumatrici di olio di oliva ad 
alto contenuto polifenolico (tirosolo); i polifenoli ed il tirosolo in particolare rap-
presentano una categoria di molecole con ampi e conosciuti effetti salutistici. 

miRNA sierici la cui espressione e/o funzione risulti significativamente modificata 
 



I risultati hanno evidenziato che alcuni miRNA variano apprezzabilmente (Fig. 
2) in funzione della dieta anche se nessuna modificazione tatisticamente 

disfacente la soglia statistica di p  da considerare che 

intrinseci fra singoli tessuti che ovviamente risulta impossibile analizzare nelle pa-
zienti
C onclusione dello studio si 
avere comunque un aumento delle conoscenze scientifiche sugli effetti epigenetici 
in vivo che alcuni alimenti, o componenti bioattivi in essi contenuti, producono: 

-DNA che pur non inducendo mutazioni genetiche della se-
quenza primaria, varia comunque espressione genica. 

 

5. Territori cromosomici in un nucleo in interfase: un altro esempio di infor-
mazione di terzo livello contenuta nel genoma 

Siamo abituati a vedere i cromosomi come quelle strutture subcellulari visibili 
solo durante la mitosi o 
durante tutto il resto del ciclo cellulare sono contenuti nel nucleo in forma despira-
lizzata ed apparentemente confusa nel nucleoplasma. 

Studi condotti con ibridazione in situ fluorescente a 3 dimensioni, la cosiddetta 
3D-FISH su nuclei in interfase di cellule umane, hanno 

 stato 
dimostrato, , che la cromat

disordinatamente contenuta nel nucleo, ma ogni cromosoma in forma despiraliz-
zata, 

ni rispetto 
alla lunghezza del cromosoma stesso. C
il cromosoma 18 umano occupano la periferia del nucleo mentre cromosomi ad alta 



 (Fig. 3). 
Considerato il network di fattori trans-agenti, attivatori o repressori, che a gradiente 
sono contenuti nel nucleo, una posizione ben precisa della cromatina di un deter-
minato cromosoma nel nucleo depone a favore della sua differenziale 
esprimere/reprimere geni in esso contenuti. Ancora una volta un diverso livello di 
modifica delle informazioni genetiche senza alterare la sequenza primaria 

 

Figura 3. A sinistra: d  poveri di geni  (come il #18 
umano) occupano la periferia del nucleo  
umano . A destra: l

sordinatamente contenuta nel nucleo interfasico ma esiste una precisa architettura nucleare 
e sono individuabili precisi territori cromosomici [1, 2]. 

6. Conclusioni 

unicazione si 

Abbiamo descritto i due livelli superiori ad oggi noti come recenti acquisizioni. 

guaggio e di trasmissione di informazioni, n  
zione genetica si scopriranno altri livelli informativi mpor-
tanza dei precedenti ma aggiungeranno affascinanti particolari sul DNA e sulla sua 
straordinaria capa molecolare di comunicare e tramandare. 
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