6. Az oroklodés alapjai A modern genetika agai

GENETIKA m mendeli (klasszikus) genetika

tulajdonsdgok atorokitése a kovetkezé nemzedékre
Az 6rokito anyag szervezOdésével és

funkcidjaval, az él6lények tulajdonsaginak
atoroklodésével foglalkozé tudomany.

» molekularis genetika --->genomika
az Oroklédeés biokémiai hattere

m populaciégenetika
populaciok genetikai dsszetétele

genesis. szlletés, teremtés, keletkezés, szarmazas

Elmeletek az oroklodesrol Genetikai alapfogalmak I.
Preformizmus: ivarsejtekben miniatlr u Gén: a DNS molekula egy szakasza, amely egy tulajdonsag

emberkék (humunkuluszok) meghatarozasaért felels.
m LOkUSZ: a kr. azon szakasza amin a gén elhelyezkedik

Pan C enezis: testi sejtek egy-egy darabka n Genotlpus. egy élélény génkészlete egy vagy tobb gént illetGen.

i .
g csirat (gemulét) termelnek. ami beépi]l az [] FenOtlpUS: a génkészlet miikddésének eredményeképpen
| . ) . ) A kialakul6 tulajdonsagok 8sszessége.
0 ivarsejtbe, biztositva az illetd sejtnek Allélok
2t 7 1 . r [ | . egy gén alternativ véltozatai.

| ‘ kovetkezo nemzedekbe masolasat. i

L J (Buffon, Ch. Darwin) = Vad allél: egy adott génnek a természetben leggyakrabban

N ! ' el6forduld valtozata.
Gregor Mendel (1822-1884) nem kapcsolt m Letalis allél: egy ietfontossaga gén olyan véltozata, amely

tulajdonsagok oroklédésének elmélete —ma is helytalld! €letképtelenséget, vagy ivarérett kor elétti elhalalozast okoz.




Genetikai alapfogalmak II.

u Homozigéta: a kr. par azonos helyein azonos allélok.
u Heterozigéta: a kr. par azonos helyein kiilénbzs allélok.
[ Hemizigc')ta: csak egyetlen képiaban hordozza

= Dominans allél: olyan génvaltozat, amely fenotipusosan
mindig megjelenik (heterozigdtakban is).

m Recessziv allél: olyan génvéltozat, amely fenotipusosan csak
homo- és hemizigétakban manifesztalédik.

Jeldlések: A, aallélek
Lehetséges genotipusok: A4, Aa, aa

005

. Vizsgalt tulajdonsagok

T 3
m viragszin bibor - fehér
m borsoszem alakja kerek - szogletes
m sziklevél szine sarga - zold
= hiively alakja felfdjt - szemre simuld
m hively szine z0ld - sarga
m viragok helyzete axialis - terminalis
m szarhossz hosszu - rovid

Tiszta vonal : utédok tulajdonsagai megegyeznek a sziildkével

Hibrid: két tiszta vonald keresztezésébdl szarmazé egyed

Mendel kisérletei

m Tudomanyos kisérletezés mddszere
- alkalmas objektum valasztasa

- korlltekint6 kisérlettervezés

- sok adat gydjtése

- matematikai értékelés

- kovetkeztetések kisérletes ellenbrzése

m A kerti borsd (Pisum sativum)
- sok valtozat
- 6nmegtermékenyitd és konnyen keresztezhet6

- kis helyigény, rovid tenyészido

1. Kisérlet

Sziléi generacioé

X
(P)
parentes
2 Els6 utédgeneracio

@ vagy @ vagy $ )

generatio filialis

eselleg vegyesen ?




Kovetkeztetések

Uniformitas elve: az elss utédnemzedék egyedei egyformak
(fenotipusosan és genotipusukat tekintve is)

Szegregacid (hasadas) elve: a masodik
utddnemzedékben az eredeti szilGi tulajdonsagok megjelennek.

Magyarazat:
Az ivarsejtekben tulajdonsagokat hordozé faktorok vannak
(gének), egyesiilésiikkor az egyedbe 2-2 kertil.

A heterozigéta egyedek egyforma aranyban termelnek mindkét
allélt hordozo ivarsejteket.

A masodik utodnemzedék
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Az utoédok fenotipusa: 3/4 @ :1/4 @
Az utédok genotipusa: 1/4RR : 2/ARr : 1/4rr

Az elso utodnemzedék
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Teszt-keresztezés
aa aa
a a a a
A Aa Aa A Aa Aa
AA | A | da | 4a A2 | a | aa | aa

Dominans fenotipusi egyedet recessziv egyeddel
keresztezve egyforma (heterozigéta) egyedeket kapunk,
ha a szllé homozigéta volt, ha heterozigéta, akkor fele-
fele aranyban kapunk dominans és recessziv fenotipusu
utoédokat.




2. Kisérlet
A fiiggetlen kombinalodas elve

Kerek, sarga Szogletes, zold
P ) <
RRYY rryy
/ \ / \ Meiézis
Gamétak| RY RY ry ry

P%l Megtermékenyités

Kerek, sarga
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A fiiggetlen oroklodés magyarazata a
kromoszomaelmélet ismeretében
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Az utédok fenotipusa 9@ 3 @ yy3 3 i . vy

Dominans - recessziv oroklésmenet

m Recessziv rendellenességek:
fenilketanuria, cisztikus fibrdzis, albinizmus

m Dominans rendellenességek:

akondroplazia (térpeség), polydactylia (hatujjusag),
brachidactylia (révidujjusag), Huntington-kor
(vitustanc)

m Egyéb tulajdonsagok:
Rh* > Rh-, barna szem > kék szem,
lenétt fiilcimpa > nem lenétt




Nemhez kotott oroklodés

Kromoszomak:
m autoszémak (emberben 22 par)
= ivari kromoszdmak (emlésokben XX @, XY &)

Nem meghatarozas XX
X X
X XX XX
XY Y XY XY

Példak ivari kromoszomakhoz
kotott génekre

X
m vérzékenység (hemofilia)
m vOros-zold szintévesztés
m D-vitamin rezisztens angolkor

Y
m fiilcimpa szOrdsség

Nemhez kotott oroklodés
Drosophila melanogaster

Reciprok keresztezés
Anya Apa T. H. Morgan 1910 Anya Apa

® X

X Xne XY P X /(vwv
-

Him gamétak Him gamétak
Xw Y Xw+ Y
Ex- @ | @ E Exw W W
s X Xw | XwY 1 2 X Xw  XwY
] z -
= ? 3 ? 3
X piros szemszin allélt tartalmazé X kromoszoéma

A w+ allél dominans w felett.

|Intermedier oroklodeés

¥ m  piros és fehér viragu
csodatolcsérek
fl keresztezése

[} (Carl Correns 1900)

rr

= Az F, nemzedék egyik
szine az egyik sziilére sem
hasonlit.

k
‘-ﬁ* X

koztes (intermedier)
Onmegtermékenyités 6roklédés

Rr, i
'/’/ \ = F, nemzedékben a
_ fenotipusok megoszlasa
B B 1:2:1
' f
= A genotipus fenotipusosan
14RR 1/ARr 1ARr 1ldrr megjelenik.




Kodominancia

m Egy gén t6bb allélja is dominans

» Heterozigotakban az allélok egymas mellett,
egymastol fiiggetleniil megnyilvanulnak

m Pl. ABO vércsoportrendszer

@ @ @ A, B: antigént kédol6 allélek | Genotipus Antigén  Fenotipus
0: nem kodol antigént & A
0 ) A
, y A 40
6 genotipus valtozat rr A
4 fenotipus 518 B B
s B0
Véradas olyan csoportnak rr B
lehetséges, amelyik nem e A,B AB
tarr?aq]e? laz ad.otF v.er 1970 - o
antigénjét/antigénjeit.

m Két gén egyiitt
oroklodik — egy kr-n

m F1
kétfélék

m ha
vannak egymashoz
a kr-n

Kapcsoltsag

gamétai csak

a gének kozel

meiozis , ivarsejtképzés

50% ab

50% AB _—

Vércsoport-meghatarozas
Anti-A Anti-B ] , , ,

) m Verminta két cseppjebe
. AB kétféle ellenanyagot

cseppentenek.
m Idegen ellenanyag

..Q@"‘% . kicsapja a vért (fehérje
e koagulacio)
: Oroklédés
B\ IAIB
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( . . 0 | A0
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» Kis mennyiségben A€

kelet
ivars
sorar
Cross
(atke

miatt .
CO valdszinlisége ~
gének tavolsaga

Rekombinacio (Crossing over)

keznek kevert
ejtek a meidzis
1 végbement
ing over
resztezodés)

Rekombinans




Mennyiség jellegek

m mértékegységgel kifejezhetod, folytonos jellegi

tulajdonsagok
m Pl. tojashozam, tejhozam, testmagassag,

m nagy elemszamu vizsgalat esetén az értékek
normal eloszlast mutatnak

A “living histogram"—distribution of height in a college class Normal distribution = bell curve

304

Humber of students

053 60 62 64 66 68 TO T2 T4
Height (inches)

Dohanynovény magassaga

gyakorisag

Mennyiségi jellegek oroklodése

m sok gén vesz részt a jelleg kialakitasaban
» a kdrnyezeti hatdsok szerepe szintén jelentds

E Fy

Magassdg ————

P AABB X aabb
180 cm 60 cm

F, AaBb X AaBb

F, AB Ab aB ab
AB AABB AABb AaBB AaBb
Ab AABb AAbb AaBb Aabb
aB AaBB AaBb aaBB aaBb
ab AaBb Aabb aaBb aabb

V 4 L 4
Mutaciok

Mutacio: Az srokits anyagban létrej6vo, 6roklodé valtozas.

m Sejttipus szerint
- testi sejti — valtozas egyeden beliil
- ivarsejti — utdédban megjelenhet

m Kivalto ok alapjan
- spontan  mutdcids réta
- indukalt (mesterségesen kivaltott — mutagének )

m Tipusai
- génmutacio
- kromoszdma-mutacio




., y s -ACGGGIT - L
Genmutaciok —-TGCach - AneupIOIdla

" nema . = kevesebb &ltaldban letdlis

Uj triplett ua. AS vagy intronban S, |

= csendes m triszomia —egy kr. -bdl 3 van
AS csere fenotipusvaltozas nélkil ® gutoszomalis

m tévesztéses

. e 21 Down-, 13 Patau-, 18 Edwards-szindroma
mas AS — funkcidvesztés

m értelmetlen * jvari kromoszoma
AS > STOP XXY, XYY, X0

m lanchosszabbitd

STOP— AS

m frameshift —olvasasi keret elcsuszas

Kromoszéma-mutacidk ‘ Down-szindroma
1. Szambeli
Fajra jellemzd kr. alapkészlet (1) kétszerese -ﬂ{ HH HH ﬁﬁ ﬁﬁ )
helyett tobb vagy kevesebb keriil az utddba. Hﬂiﬂﬂﬂi m iﬂi HH b E
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= Poliploidia : @ L
az alapszam 2-nél nagyobb egész szamu tébbszérése m 21 kr. triszémiaja D B e & 4
= Aneuploidia m 1:700 sziiletés | e
nem a teljes genombdl van tbb, csak bizonyos m ertelmi fogyatekos, —— ReLATVE NoENGE oF
kromoszoma(k)bol alacsonyabb atlagéletkor




- ”
Turner-szindroma (X0)
ﬁ 1:5000
Shert stature S Webbed neck
\-__ Shield chest
o i Underdeveloped
k \ | breasts and widely

fafe ! spaced nipples
|

Rudimentary
ovaries

Brown nevi
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(b) Turner Syndrome (45,X)

= Alacsony termet(
m steril nd
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Kleinefelter (XXY)
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(a) Klinefelter Syndrome (47, XXY)

= medd6 férfi, nGies vonasok

Metano (XXX)
m 1/2000 sziiletés
= majdnem mindig meddo6

1/2000 sziletés

Szuperférfi (XYY)

normalis szaporoddképesség
nagyobb b(indzési hajlam (?)

Kromoszoma-mutaciok
2. Szerkezeti

( G ) € A~ D)
delécio duplikacio
C o~ ) & - A~ D | E
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( " G H | ) m
inverzio transzlokacio
( o |EHI EG ) C‘ B C D E ~ _F G NJ

Bepillantas a molekularis
genetikaba

1944 Avery et al.
DNS az 6rokitéanyag

1953 Watson & Crick
a DNS szerkezete

1958 Meselson & Stahl
szemikonzervativ DNS replikacio

1966 Nirenberg & Khorana
genetikai kdd megfejtése
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m Kromoszoma térképezes
Molecular Molecular Molecular
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- keresztezési kisérletek
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Foreign DNA
fa region of interest
mio&‘; _ Plasmid _— EcoRI , , ,
resitance « Genklonozas

restrikciés
endonukleazok lE”RI iEruRI
Sticky ends/\ .
/ = genetikailag egyforma
DNS darabok elGallitasa
Hyhridization
+ DNA ligase

Recombmam 1. DNS bejuttatasa egy
baktériumba
DNA msm;./ - plazmid segitségével

Bacteria

Bacterial Bacteria platted onmedium 2, Baktérium elszaporitasa
+ antibiotic

3. DNS kinyerés

Only bacteria containing
recombinant DNA grow
Cu.[m.rel
DNA
purification
—

Dgo

Tiolgyy dda ddATP
T e ddCTP
b dmplate - ddGTP
3 ddTTP
ryE.
1 A f“”’Q_ « adott
g ! - nukleotidnal
i : § . 6ol electropharesis Megszakad a
E E szintézis
i Convartto E Soquence 3. Gélelektroforézis
I sequence | 4 ofnow
bl ahidos | ! 4. eldhivas
T T ]
§ $-|~ KnCumprimsr Jme g T 5. leolvasas
v SEPARATE FCR PRODUCTS ON GEL
primers for
= ) DNS
— paternal g
S ~~+ ||fingerprint
(ujjlenyomat)
VNTR locus
B) individual A individual 8 individual C forensic sample F . .
T ——— Szinte egyedi
‘ﬁ’:’“ﬁ% e e ] 3 mintazat
VNTR 2 = i E— ]§5 N
— :% « DNS hasitas

%M .=.mmm=i mE——— restrikcios

VNTR 3 enzimmel
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PCR Egyed szintii klonozas

polimeraz lancreakcio (94%) természetes mesterséges
» | kétszali DNS lancainak AL R L bimbozas (némely galandféreg, elégerinch.) dugvanyozas
1| A
.o . W SZEIV| | sarjadzas (szivacsok, csalanozok, mohallat, oltés
szetvalasztasa szovet zsakallat, ngvények) szemzés
. Y 550 embriofelezés
. prlmerek hozzaadasa ikresedés (giliszta, Gvesallatok, egypetéjii ikrek) |  yailusz (ochidea, dohany
= | DNS-polimeraz Brimr primer sziiznemzés (aszkak, levéltetvek, kabocdk, sérgarépa)
sejt halak, hiillék, madarak) ikresités (szarvasmarha)
komplementer DNS e sejtosztodas (baktériumok, élesztdk, embrionalis Gsivarsejtek
. . . enészgombak
szalakat hoz szintetizal IO RO ERRRRERRARDO AL P & ) teratoma
= |Ujra szétvalasztds... TARRERER O TRARRREO DO ARTRER DT ot T ] sejtmagatiiltetés (Xenopus,
sejtmag Dolly barany, egér,
szarvasmarha)

‘ Egyedek klonozasa

e - Nucleus contalning
g roe DA

A centralis dogma, kivételek e

o
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y DNS — RNS — fehérje

/ £/ 4000VFVa DNSY
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m reverz transzkripcio [aps it
|| l mRNS. Seitmag e e ta s pc O Eﬁwﬁ%mﬂtﬂmu

DNS fligg6 RNS polimeraz
RNS — DNS
retrovirusok szaporodasa

— Citoplazma

irl\mRNS
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f‘\}\ l—_diboszéma / L,
N Lp Neencie /™ cDNS (kopia)
- mMRNS-rél késziilt DNS masolat

prérmicy
genetically identicpl
to the sheep from




