
Mutazioni che interferiscono con il 
meccanismo di splicing

















In alcuni casi mutazioni “loss of function” possono essere 
dominanti:

•Insufficienza aplotipica

•Sensibilità al dosaggio genico

•Mutazioni dominanti negative 















Penetranza la frequenza (in percentuale) con cui un 
allele si manifesta fenotipicamente in 
individui in una popolazione

Espressività il grado in cui un genotipo si manifesta 
fenotipicamente in un individuo





•Età di insorgenza

•Sesso

•Temperatura

•Dieta







Maschi Femmine

Labbro leporino 2 1

Gotta 8 1

Artrite reumatoide 1 3

Osteoporosi 1 3

LES 1 9











La mancata corrispondenza tra genotipo e fenotipo può 
essere dovuta a:

•Eterogeneità genetica

•Eterogeneità clinica 



Mutazioni dinamiche

•Notevoli espansioni nucleotidiche in regioni non codificanti

•Modeste espansioni CAG in regioni codificanti

Anticipazione e premutazione







The Sherman Paradox. The daughter (III) of an unaffected
male carrier (II) is more likely to have affected offspring than
the mother (I) of the male carrier is. 



Polimorfismi nel DNA:

Indicano la presenza di più di una variante allelica, nella 
popolazione umana, con una frequenza ≥ 1%



Determinazione del sesso

•Sesso cromosomico

•Sesso gonadico

•Sesso fenotipico











Nell’uomo la determinazione del sesso è stabilita alla 
fertilizzazione e avviene su base cromosomica.

La differenziazione sessuale invece comincia intorno alla
quinta settimana di vita embrionale. Nella differenziazione
sessuale dobbiamo distinguere:

•Caratteristiche sessuali primarie (cariotipo)

•Caratteristiche sessuali secondarie (ormoni)



Nella determinazione genotipica del sesso i cromosomi 
sessuali giocano un ruolo chiave nella ereditarietà e nella 
determinazione del sesso.

•Sesso determinato dalla presenza, o meno, del cromosoma Y 

•Sesso determinato dal rapporto tra il numero di cromosomi X     
e il numero di set di autosomi







Maschi XX hanno un frammento del cromosoma Y (estremità
del braccio corto) traslocato su un cromosoma X.

Femmine XY presentano una delezione che interessa 
l’estremità del braccio corto del cromosoma Y.

Il cromosoma Y contiene il locus per il testis-determining
factor .

SRY.




