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Ruckblick letzte Vorlesung:

X-Chromosomen gekoppelte Vererbung

Genkopplung

Crossing-over und Aufhebung der Genkopplung
Genkartierung

Tetradenanalyse (geordnete Tetraden)

Tetradenanalyse: Vergleich geordnete/ ungeordnete Tetraden
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Vererbung der Augenfarbe bei Drosophila melanogaster (\Wdh)
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X-Chromosomen gekoppelte Vererbung (Wdh)
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Vererbung der Farbenblindheit (Wdh)
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Hinweise auf X-Chromomen gekoppelte Vererbung einer rezessiven Mutation beim
Menschen:

*Es gilt die Uberkreuzungsregel: bei X-Kopplung geben homozygote Mitter an ALLE Séhne die phanotypischen
Merkmale weiter (z.B. Farbenblindheit), die von rezessiven X-gekoppelten Genen gesteuert werden.

*AuBerdem: Die betroffene (homozygote) Mutter gibt das Merkmal (z.B. Farbenblindheit) an alle S6hne weiter,
nicht aber an ihre Tochter.




Geschlechtsbeeinflusste Merkmale (Wdh)

Genotyp Phanotyp
weiblich mannlich
BB kahlkopfig kahlkopfig
Bb nicht kahlkopfig kahlkopfig
bb nicht kahlkopfig nicht kahlképfig

Der Phanotyp hangt auler von der Allelausstattung eines spezifischen
Gens (hier B) vom Hormonstatus ab



Positionseffekte/ Temperatureffekte (Wdh)

W+*/w > ziegelrote Augen von Drosophila, da
eine W* Kopie ausreichend fur Pigment-
bildung.

Wird W* Allel in einen heterochromatischen
Chromosomenbereich verlagert, erfolgt eine
veranderte Expression des Allels und
Pigmentbildung

Himalayahase und Siamkatze: Schwarze Farbflecken bedingt
durch erhohte Pigmentbildung in Korperbereichen niedrigerer
Temperatur aufgrund des Einflusses der Temperatur auf die
Enzymaktivitat.



Analyse eines dihybriden Erbganges

3. Mendel’'sches Gesetz: Die einzelnen Erbanlagen sind frei kombinierbar, d.h. sie
werden unabhangig voneinander vererbt und bei der Keimzellenbildung neu
kombiniert (Achtung: dies gilt nur bedingt!!!)

AaBb X AaBb
| . (a) Unabhangige Verteilung: Zwei Gene auf zwei
\L \L \L \L verschiedenen Homologenpaaren von Chromosomen
= =1
AB |Ab |aB |ab —— — = 3
AB AABB | AABb | AaBB | AaBb { }
Ab | AAbB | AAbb | AabB | Aabb -
—_—ia
aB aABB | aABb Gameten
Jab |aAbB |aAbb

Aufspaltung, Phanotyp: 9:3:3:1



Analyse eines dihybriden Erbganges (Wdh)

3. Mendel'sches Gesetz: Die einzelnen Erbanlagen sind frei kombinierbar, d.h. sie
werden unabhangig voneinander vererbt und bei der Keimzellenbildung neu kombiniert

(Achtung: dies gilt nur bedingt!!!)

AaBb X AaBb
' |
AB Ab aB ab
AB AABB | AABb | AaBB | AaBb
Ab AAbB | AAbb | AabB | Aabb
aB aABB | aABb
Jab | aAbB | aAbb

Aufspaltung, Phanotyp: 9:3:3:1

(b) Kopplung: Zwei Gene auf einem Homologenpaar;
es findet kein Austausch statt

Gameten



Analyse eines dihybriden Erbganges (Wdh)

3. Mendel'sches Gesetz: Die einzelnen Erbanlagen sind frei kombinierbar, d.h. sie

werden unabhangig voneinander vererbt und bei der Keimzellenbildung neu kombiniert
(Achtung: dies gilt nur bedingt!!!)

AaBb X AaBb

(b) Kopplung: Zwei Gene auf einem Homologenpaar;
es findet kein Austausch statt

AiB B B
A= ‘.= B
9 Gl g b
. mb
|
' f

Gameten

Aufspaltung, Phanotyp: 3:1



Analyse eines dihybriden Erbganges (Wdh)

3. Mendel‘'sches Gesetz: Die einzelnen Erbanlagen sind frei kombinierbar, d.h. sie
werden unabhangig voneinander vererbt und bei der Keimzellenbildung neu kombiniert

(Achtung: dies gilt nur bedingt!!!)

AaBb X AaBb
] l (c) Kopplung: Zwei Gene auf einem einzigen
: : Homologenpaar; es findet ein Austausch zwischen
\L ‘L zwei Nicht-Schwesterchromatiden statt
T A i schwen
icht-Schwester-
AB (Ab) (aB) ab P :\"/-/J"'b ~ chromatiden
- S—_- V] )
AB AABB | AABb | AaBB | AaBb { ] ‘
(Ab) | AAbB | AAbb | AabB | Aabb -
- .
NI(ht'CfOSSIng' Crossing.oyer.
(aB) aABB aABb over-Gameten Gameten
Gameten
> ab aAbB | aAbb aabb a“ & . :
Crossing-over- Nicht-Crossing-
Gameten over-Gameten

Aufspaltung, Phanotyp: [9:3:3:1 ??7?]

Tritt NICHT immer ein crossing-over zwischen zwei Tochterchromatiden zwischen Gen A und B auf, weqc11en
von 1:1:1:1 abweichende Gametenzahlen erhalten > Veranderung der Aufspaltung von 9:3:3:1



Pilze als Haplonten (oder Haplo-Dikaryonten) (Wdh)
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Beispiel einer Tetradenanalyse (Einfaktorkreuzung) zur Genkartierung bei
N. crassa (Wdh)
-geordnete Tetraden-

Prareduktion des Genpaares A/a Kreuzung: c+ x c
s = (0
" b — ) Auswertung von 1161 Asci:
WQ\H}%%:“’:F 8 ’ 146 postreduziert, 1015 prareduziert
_A} ellse MeiIJse ]
— \ ' L — @ 4 Postreduktionsfrequenz:
: /E\Iﬂj O a —
E ; 100/1161 x 146= 12,6
N A (o @ 4
a F(%\m—ﬁ_n O .
Postreduktion des Genpaares A/a Abstand von ¢ vom Centromer:
Postreduktionsfrequenz/ 2 = 6,3 cM
(centi Morgan)
6,3 cM

__0_/
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Tetradenanalyse der Kreuzung ++ X ab (gekoppelte Gene) (Wdh)
-ungeordnete Tetraden-

— 19,1 —

erste Prophase der Meiose —————  Monadenstadium ————— Genotypen der Tetrade |a b
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Pro- und eukaryotische Zellen (Wdh)

. Smodah s Takayanago ’
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Genetische Rekombination zwischen zwei auxotrophen
Bakterienstammen

auxotrophe Stamme getrennt in

3 Volimedium kultiviert 3

_ Stamm A StammB_
(met” bio"thr* leu® thi*) . (met* bio® thr™ leu"thi”)
- Mischung von A und B in Volimedium; -

Inkubation Gber Nacht
o
_Stamme A + B
Kontrolle met” bio™ thr' leu” thi* Kontrolle
und
met* bio* thr leuthi™
. Plattierung auf
Plattierung auf Plattierung auf
Minimalmedium und inkubation Minimalmedium und Inkubation Minknebmedion o4 :\kubatlon
‘ ! }
Kolonien von
g —
Vg £ rrowvophen S
kein Wachstum nur met™* bio*thr* leu® thi* Zellen kein Wachstum
(keine Prototrophen) wachsen und kommen mit einer (keine Prototrophen)

Haufigkeit von 1/10” der Gesamtzellen vor

Prototrophe (genetische Rekombinanten) mit einer Haufigkeit von 10-7

Lederberg und Tatum
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Zum Austausch von Erbmaterial ist physikalischer Kontakt von Bakterien
notwendig

Druck /
Ansaugen
abwechselnd

i~
V_i angewendet
o

F* (Stamm A)——— F~ (Stamm B)
(met ~bio thr* leu™ thi*) (met *bio* thr leu- thi)

\(/
Das Medium wird

Minimalmedium uber dem Filter

und Inkubation " her bewegt,
‘ die Zellen nicht. l

Plattierung auf
Minimalmedium
und Inkubation

Plattierung auf

kein Wachstum kein Wachstum .

Bernard Davies



Konjugation zwischen einer F*- und einer F--Zelle von E. coli

(Spender)  (Empfénger)
1S3
/ Tn7000
—, /
99.2kbp/0 kb
Retgion \ 183
‘/ISZ

—75 kbp F Plasmid 25 kbp

F-Pilus (Sex-Pilus): eine
Konjugationsrohre, die Austausch
genetischen Materials bei Bakterien
ermoglicht

F*-Stamme enthalten einen Fertilitatsfaktor (F-
Faktor), ein ca. 100.000 Bp grolies zirkulares DNA-
Molekul (ein Plasmid), das mehr als 20 Gene enthalt.
Diese kodieren fur Produkte, die am Gentransfer
beteiligt sind. Dazu gehdren Gene, die fur die Bildung
des Sexpilus essentiell sind.

Plasmid: extrachromosomales, (ringformiges)
DNA-Molekul, das sich unabhangig vom

Wirtschromosom vermehtrt (repliziert). .



Konjugation eines F*- und eines F-Stammes von E. coli

Konjugation F* x F~

F*- Zelle @ @—— F-Faktor
F~-Zelle @— Chromosom

Schritt 1: Konjugation
erfolgt zwischen

@ @ o F*und F~- Zelle @ ?
Qo - O

Schritt 5: Die Ligase schlief3t die Ringe, Schritt 2: Ein Strang des F-Faktors wird durch
die Konjuganten trennen sich. eine Endonuclease gespalten und bewegt sich

iiber die Konjugationsrohre.
Qo . O

Schritt 4: Die Bewegung uber die

Konjugationsréhre ist vollendet.
Die DNA-Synthese ist abgelaufen.

Exkonjuganten

Schritt 3: Das DNA-Gegenstuck
wird an beiden Strangen synthesiert.
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Konjugation eines F*- und eines F-Stammes von E. coli

Konjugation F* x F~

F*- Zelle @ ©— F-Faktor
F~- Zelle @—— Chromosom

Schritt 1: Konjugation
erfolgt zwischen

F*tund F~- Zelle ©

Schritt 2: Ein Strang des F-Faktors wird durch
eine Endonuclease gespalten und bewegt sich
Uber die Konjugationsrohre.

21



Konjugation eines F*- und eines F-Stammes von E. coli

Exkonjuganten

@ © | &z @
@ © Fzele @

Schritt 5: Die Ligase schliet die Ringe, Schritt 2: Ein Strang des F-Faktors wird durch
die Konjuganten trennen sich. eine Endonuclease gespalten und bewegt sich

iber die Konjugationsrshre.
Qo . 0O

Schritt 4: Die Bewegung uber die

Konjugationsréhre ist vollendet.
Die DNA-Synthese ist abgelaufen.

Schritt 3: Das DNA-Gegenstiick
wird an beiden Strangen synthesiert. 29



Konjugation eines F*- und eines F-Stammes von E. coli

Konjugation F* x F~

F*- Zelle @ @—— F-Faktor
F~-Zelle @— Chromosom

Schritt 1: Konjugation
erfolgt zwischen

@ @ o F*und F~- Zelle @ ?
Qo - O

Schritt 5: Die Ligase schlief3t die Ringe, Schritt 2: Ein Strang des F-Faktors wird durch
die Konjuganten trennen sich. eine Endonuclease gespalten und bewegt sich

iiber die Konjugationsrohre.
Qo . O

Schritt 4: Die Bewegung uber die

Konjugationsréhre ist vollendet.
Die DNA-Synthese ist abgelaufen.

Exkonjuganten

Schritt 3: Das DNA-Gegenstuck
wird an beiden Strangen synthesiert.
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Umwandlung des F*- in den Hfr-Zustand

F*- Zelle

bakterielles
Chromosom D

@ — F-Faktor

F*Zelle ¢

Hfr-Zelle ©

C
B
A
E
B
@
E
D
B
A
©E
D

Schritt 1: Der F-Faktor wird in das c

bakterielle Chromosom eingefiigt D7 \
und die Zelle wird eine Hfr-Zelle. Hfr-Zelle (« B

e

@
d b
F~- Zelle
e a

Schritt 2: Die Konjugation erfolgt zwischen einer Hfr-
und F--Zelle. Der F-Faktor wird an einem Einzelstrang
durch ein Enzym gespalten, wodurch der Ursprung
des Transfers des Chromosoms entsteht (O).



Umwandlung des F*- in den Hfr-Zustand

Exkonjuganten
B
A
c Hfr-Zelle
B E

c
=~ B
@) F~-Zelle
=Y A

Schritt 5: Die Konjugation wird normalerweise
unterbrochen, bevor der Chromosomentransfer
vollstéandig erfolgt ist. In diesem Beispiel
wurden die Gene A und B transferiert.

Hfr-Zelle

F~- Zelle

Schritt 4: Die Replikation beginnt an beiden
Strangen, wahrend der Chromosomentransfer
sich fortsetzt. Der F-Faktor liegt jetzt am Ende

des Chromosoms nahe am Ursprung.

-

c
D&
Hfr-Zelle (@) B
E A
[+
b
F-- Zelle ¢
e a

Schritt 2: Die Konjugation erfolgt zwischen einer Hfr-
und F--Zelle. Der F-Faktor wird an einem Einzelstrang
durch ein Enzym gespalten, wodurch der Ursprung
des Transfers des Chromosoms entsteht (O).

Schritt 3: Der Chromosomentranfer uber
die Konjugationsréhre beginnt. Das Hfr-
Chromosom rollt im Uhrzeigersinn ab.
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Umwandlung des F*- in den Hfr-Zustand

F*- Zelle
. C B
bakterielles
Chromosom D
A
E
B
A
F*Zelle ¢
E
D
B
A
o)
Hfr-Zelle € a
Exkonjuganten B
B Schritt 1: Der F-Faktor wird in das
(R bakterielle Chromosom eingefiigt
c Hfr-Zelle und die Zelle wird eine Hfr-Zelle.
E
D

c
=~ o B
@) F~- Zelle
= 7a

Schritt 5: Die Konjugation wird normalerweise
unterbrochen, bevor der Chromosomentransfer
vollstéandig erfolgt ist. In diesem Beispiel
wurden die Gene A und B transferiert.

Hfr-Zelle

F~- Zelle
4—__—

Schritt 4: Die Replikation beginnt an beiden
Strangen, wahrend der Chromosomentransfer
sich fortsetzt. Der F-Faktor liegt jetzt am Ende

des Chromosoms nahe am Ursprung.

@ —— F-Faktor

o)

D& \
Hfr-Zelle (9 B
[+

C

m

b
F-- Zelle ¢

Schritt 2: Die Konjugation erfolgt zwischen einer Hfr-
und F--Zelle. Der F-Faktor wird an einem Einzelstrang
durch ein Enzym gespalten, wodurch der Ursprung
des Transfers des Chromosoms entsteht (O).

Schritt 3: Der Chromosomentranfer tiber
die Konjugationsréhre beginnt. Das Hfr-
Chromosom rollt im Uhrzeigersinn ab.
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relative Haufigkeit der Rekombination

100

Progressiver Transfer von Genen wahrend der Konjugation

Hfr H (thr* leu™ azi® ton® lac* gal*)

X

F~ (thr” leu” azi® ton® lac” gal")

m azi®
m ton®

lac*
m galt

/
/

10

15 20 30
Minuten der Konjugation

azi

/
"D\;\ ot

10 )
15 _m lac
20—

30 —m gal

Zeitkarte

Zeitliche Genkarte

27
Wollmann und Jacob



Gentransfer im Verlaufe der Konjugation oz

[
0 5 ) /ton
10 »
15 lac
207
30— —==gal
Zeitkarte
(@) - Reihenfolge des Transfers |
HeEStamn (am Anfang) (zuletzt)
H thrr - leu - azi - ton - pro - lac - gal - thi
1 leu - thr - thi - gal - Jlac - pro - ton - az
2 pro - ton - azi - leu - thr - thi - gal - lac
7 ton - azi - leu - thr - thi - gal - lac - pro

Hfr-Stamm H Hfr-Stamm 1 Hfr-Stamm 2 Hfr-Stamm 7

28



Genetische Rekombination zwischen zwei auxotrophen
Bakterienstammen

Konjugation F*x F~

F*- Zelle ©—— rrakeor

auxotrophe Stamme getrennt in
Volimedium kultiviert F-- Zelle @ Chromosom Im VerSUChsansatZ
it 1 Korjgaton wird F-Faktor meist

tamm A Stamm B erfolgt zwischen

(met” bic™the* leu thi*) T (met* bio® thr” leu™thi") @ o Frund F°-Zell @ zwar Ubertragen,
_ : . ?

Exkonjuganten

Mischung von A und B in Volimedium; _ Zelle .- .
“ fuhrt aber zu keiner

Inkubation Gber Nacht
@ O  rze @ genetischen
Schritt 5: Die Ligase schlieft die Ringe, Schritt 2: Ein Strang des F-Faktors wird durch Re ko m b I n atl O n ) d a

die Konjuganten trennen sich. eine End%rtl)uetilzla:ng:Jsu;;aaI:;r:‘:’r;ﬁi:::wegt sich e r n icht i n d aS
/ Chromosom des
\@ o © % Donors integriert

Kontrolle met" bia” the* leu® thi* s Oo @) war.
-

und
met* bio* thr leu™thi™

1 ) ' S
I Schritt 4: Die Bewegung tber die Schritt 3: Das DNA-Gegenstiick
Konjugationsrohre ist vollendet. wird an beiden Strangen synthesiert. F*- Zell
Plattierung auf Die DNA-Synthese ist abgelaufen. - Zelle
___ Plattierung auf ) Minimalmedium und Inkubation Plattierung auf 3
Minimalmedium und Inkubation Minimalmedium und Inkubation bakterielles 2
1 Chromosom  © A O F-Faktor
E
~ Kolonien von ‘
. Prototrophen ZA
. F * Zelle c@
r; E
kein Wachstum nur met* bio*thr* leu” thi* Zellen kein Wachstum = '
(keine Prototrophen) wachsen und Izyommen mit einer (keine Prototrophen) A o
Haufigkeit von 1/10" der Gesamtzellen vor Hfr-Zelle ©
E
Exkonjuganten L)
B Schiit 1: Der F-Faklor wird n das

c
@ bakterielle Chromosom eingefugt AN
c N\ Hfr-Zelle und die Zelle wird eine Hir-Zelle. Hfr-Zelle B
E 2 e
5 B
= b
‘) F- Zelle F~- Zelle d@
= 7A &=

Schritt 5: Die Konjugation wird normalerweise Schitt 2: Die Konjugation erfolgt zwischen einer Hir-
unterbrochen, bevor der Chromosomentransfer und F -Zelle. Der F-Faktor wird an einem Einzelstrang
volistandig erfolgt ist In diesem Beispiel durch ein Enzym gespalten, wodurch der Ursprung

D
wurden die Gene A und B transferiert € des Transfers des Chromosoms entsteht (O).
Hfr-Zelle v
ATB
- A
b
d

In wenigen Zellen des Donors hatte sich der F-Faktor an zufalligen \
Positionen eingebaut und ubertragt dann chromosomale DNA des
Donors auf Rezipienten > genetische Rekombination (Frequenz: 10-7) Soves e e s o et

sich fortsetzt. Der F-Faktor liegt jetzt am Ende Chromosom roll im Unrzeigersinn ab. 2 9

F~- Zelle

- NS4

des Chromosoms nahe am Ursprung



Pause

bitte otellen Sie Fragen!l!!
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EM Aufnahme eines E. coli Plasmids und schematische Karte

(a)

R

(b)

r-Determinante, Hg®

R-Plasmid

RTF-Segment

Plasmid: extrachromosomales, (ringformiges)
DNA-Molekul, das sich unabhangig vom
Wirtschromosom vermehrt (repliziert).
Beispiel: F-Faktor
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Transformation einer Bakterienzelle mit extrachromosomaler DNA

kompetentes Bakterium

Rezeptorstelle

transformierende DNA
(doppelstrangig) bakterielles
% Chromosom

Eintritt der DNA
wird initiiert

transformierte Zelle

Schritt 1: Die extrazellulare DNA

bindet an die Rezeptorstelle der
) kompetenten Zelle.
nicht transformierte Zelle @ <<
Schritt 2: Die DNA gelangt in die Zelle
und die Strange trennen sich

Schritt 5: Nach einer Runde der Zellteilung
werden eine transformierte und eine
nicht transformierte Zelle gebildet.

\ Heteroduplex _
transformierender

Strang abgebauter

/ Strang
- O

Schritt 4: Die transformierende DNA
rekombiniert mit dem Wirtschromosom. Schritt 3: Ein Strang der transformierenden DNA
Die homologe Region wird ersetzt wird abgebaut. Der Strang paart sich mit

und ein Heteroduplex gebildet. homologen Stellen auf der Wirtszellen-DNA
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Transformation einer Bakterienzelle mit extrachromosomaler DNA

kompetentes Bakterium

Rezeptorstelle

transformierende DNA 'J_‘
(doppelstrangig) bakterielles
g O Chromosom

Eintritt der DNA
wird initiiert

Schritt 1: Die extrazellulare DNA

bindet an die Rezeptorstelle der
kompetenten Zelle.

Schritt 2: Die DNA gelangt in die Zelle
und die Strange trennen sich



Transformation einer Bakterienzelle mit extrachromosomaler DNA

transformierte Zelle

nicht transformierte Zelle @ <<

Schritt 2: Die DNA gelangt in die Zelle
und die Strange trennen sich

Schritt 5: Nach einer Runde der Zellteilung
werden eine transformierte und eine
nicht transformierte Zelle gebildet.

\ Heteroduplex ,
transformierender

Strang abgebauter

/ Strang
O

Schritt 4. Die transformierende DNA
rekombiniert mit dem Wirtschromosom. Schritt 3: Ein Strang der transformierenden DNA
Die homologe Region wird ersetzt wird abgebaut. Der Strang paart sich mit

und ein Heteroduplex gebildet. homologen Stellen auf der Wirtszellen-DNA 34



Transformation einer Bakterienzelle mit extrachromosomaler DNA

kompetentes Bakterium

Rezeptorstelle

transformierende DNA
(doppelstrangig) bakterielles
g Chromosom

Eintritt der DNA
wird initiiert

transformierte Zelle

Schritt 1: Die extrazellulare DNA

bindet an die Rezeptorstelle der
) kompetenten Zelle.
nicht transformierte Zelle @ <<
Schritt 2: Die DNA gelangt in die Zelle
und die Strénge trennen sich

Schritt 5: Nach einer Runde der Zellteilung
werden eine transformierte und eine
nicht transformierte Zelle gebildet.

\ Heteroduplex .
transformierender

Strang abgebauter

/ Strang
O}

Schritt 4: Die transformierende DNA
rekombiniert mit dem Wirtschromosom. Schritt 3: Ein Strang der transformierenden DNA
Die homologe Region wird ersetzt wird abgebaut. Der Strang paart sich mit

und ein Heteroduplex gebildet. homologen Stellen auf der Wirtszellen-DNA
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Struktur und Lebenszyklus des Bakteriophagen T4

E Kopf
L mit DNA
«z

Réhre Kragen
Halle Schwanz
. / Schwanz-
fasern

Grundplatte

Wirtschromosom @

Schritt 1: Der Phage wird
an die bakterielle
Wirtszelle absorbiert.

2

= @
i
g Y W . N
Schritt 5: Die Wirtszelle wird lysiert, Schritt 2: Die Phagen-DNA wird injiziert,
die Phagen freigesetzt. die Wirts-DNA abgebaut.

\
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zusammengebaut. die Proteinkomponenten des Phagens
werden synthetisiert.
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Transduktion

2

/
Phagen-DNA
Wirtschromosom —— 8— \ird injiziert
Schritt 1: Infektion durch \ g

den Phagen
= \}

I
Sl & B
D

Schritt 2: Abbau der Wirts-DNA und
Replikation der Phagen-DNA lauft ab.

|
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Transduktion

Schritt 6: Die bakterielle DNA wird in das
Empfangerchromosom eingesetzt.

Schritt 5: Nachfolgende Infektion einer anderen Zelle
durch defekten Phagen tritt ein; bakterielle DNA wird
durch den Phagen injiziert.

7 @

defekter Phage; ¢
hat bakterielle DNA &
verpackt
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Schritt 2: Abbau der Wirts-DNA und
Replikation der Phagen-DNA lauft ab.
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Schritt 3: Die Proteinkomponenten

der Phagen werden zusammengebaut.
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Schritt 4: Reife Phagen werden
zusammengebaut und freigesetzt.
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Transduktion

Phagen-DNA
Wirtschromosom —r-g H———wird injiziert
Schritt 1: Infektion durch \ g\

den Phagen

Schritt 6: Die bakterielle DNA wird in das I N % (% (%

Empfangerchromosom eingesetzt. D
Schritt 2: Abbau der Wirts-DNA und
/%\ Replikation der Phagen-DNA lauft ab.
C)J ACOs

8.
Schritt 5: Nachfolgende Infektion einer anderen Zelle @7\ O @ % Q

durch defekten Phagen tritt ein; bakterielle DNA wird
durch den Phagen injiziert. Schritt 3: Die Proteinkomponenten

\\\\\\|

der Phagen werden zusammengebaut.

2
Y/ >
defekter Phage; (4 /g . @ 3&7
hat bakterielle DNA @ VN

verpackt

Schritt 4: Reife Phagen werden
zusammengebaut und freigesetzt.
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Ringformige Kopplungskarte des E. coli Stammes K-12

g o\
,§°’ ey Lac-Operon

(Lactoseabbau)

Ursprung der O
Replikation /0‘
& \ \
oF \
Oy, \
(o’ \2
@@
Soo 7-\ (
Maj,
S< - Not1- Restrik- 20 D
80 tionsstellen, in kbp _py"
gor—. &)
At
* =) mal — Escherichia coli K-12 — purB
9 argD— — umuD
rpsk— —tp é
30 5
B U ~ D
argR 70 £
a rQG KL14 /
Trp-Operon
G (Tryptophanbio-
o S9,,  Synthese)
Ny
4 60 40 %,
& Hfraa TR v
& /
A kS
& Y/ N =
S 7 50 . 2,
20 A \ W
N :&Q 0)/ —— =% His-Operon
% S 82 <
® 4 3

_~ (Histidinbio-
2% synthese)
@O
—n'71'
e

40



Vorlesung: Genetik & Molekularbiologie

Prof. Heinz D. Osiewacz

Gliederung

i. Fortpflanzung und Vererbung

ii. Mitose und Meiose

iii. Mendel’'sche Erbgange: chromosomale Vererbung
iv. Anwendung der Mendel'schen Regeln, Ausnahmen
v. Genetische Kartierungen bei Eukaryonten

vi. Genetische Kartierungen bei Prokaryonten

vii. Geschlechtsbestimmung
viii.Chromosomenmutationen

ix. Extrachromosomale Vererbung



Geschlechtschromosomen und Geschlechtsbestimmung

(a) Protenorform XX[XO-Typ (b) Lygaeusform XX[XY.Typ
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)] M MU i

Autosomen Xs Autosomen X Autosomen Xs Autosomen Y

XX weiblich XO mannlich (12A + X) XX weiblich XY mannlich (12A + X + Y)

(12A + 2X) | (12A + 2X) ]
Gameten-

l Gameten- l l bildung l
bildung Gameten-
Gameten- bildung
B |11 I L

r

Y
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Autosomen X | Autosomen Xs mannlich (12A + X + Y) | weiblich(12A + 2X)
mannlich (12A + X) | weiblich (12A + 2X)

1:1 Geschlechterverhaltnis
1:1 Geschlechterverhaltnis '

Protenor spec und Lygaeus turicus sind Insekten, bei denen die jeweilige Form der Geschlechtsbestimmung
nachgewiesen wurde. Das Mannchen ist in diesen Fallen das heterogamete (heterogametische) Geschlecht.

Es gibt viele Beispiele, wo Weibchen heterogametisch sind. Dies wird dargestellt durch: ZZ/ZW 49



Geschlechtsbestimmung beim Menschen

Weiblich mannlich
(a) (b)
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Mogliche Deutungen:

*Y-Chromosom spielt keine Rolle bei der Geschlechtsbestimmung.

Weiblicher Phanotyp wird durch zwei X-Chromosomen bedingt.

Mannlicher Phanotyp geht auf das Fehlen eines zweiten X-Chromosoms zuruck.
*Y-Chromosom fur Auspragung des mannlichen Phanotyps verantwortlich >
Geschlechtsbestimmung bei Individuen mit atypischer Zahl von X-/Y Chromosomen



Klinefelter- (47, XXY) und Turnersyndrom (45, X)
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Geschlechtschromosomen

Klinefeltersyndrom: Betroffene Personen
mannlich differenziert mit rudimentaren Hoden
(bilden kein Sperma). Hoch gewachsen. Leicht
verstarkte Brustbildung und runde Huften. Oft
geistige Beeintrachtigungen. Ungefahr: 2 in
1000 mannlichen Geburten

Turnersyndrom: auf3erlich weibliche
Genitalien aber rudimentare Eierstocke. Kurze
Gestalt, unterentwickelte Brustbildung. Oftmals

von normaler Intelligenz. Ungefahr 1 in 2000
weiblichen Geburten
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Klinefelter- (47, XXY) und Turnersyndrom (45, X)

(a) (b)
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Klinefelter-und Turnersyndrom Karyotypen legen nahe zu folgern, dass das mannliche
Geschlecht durch das Y-Chromosom bestimmt wird. Fehlt das Y-Chromosom, sind Individuen
weiblich, ist es vorhanden, sind Individuen mannlich, obwohl mannliche Entwicklung nicht
vollstandig ist. Annahme der Bedeutung des Y-Chromosoms wird durch andere anormale
Karyotypen (z.B. 48,XXXY; 48,XXYY; 49, XXXXY; 47, XXX; 49,XXXXX) bestatigt. Bei Individuen mit
derartig veranderten Karyotypen wird neben Veranderungen der Geschlechtsmerkmale, Sterilitat
und mentale Retardierung beobachtet. In einigen auch Abweichung im sozialen Verhalten.




Das Y-Chromosom und die mannliche Entwicklung

Menschliches Y-Chromosom

PAR ——
SRY —+ T

Euchromatin

Centromer 4

Euchromatin

Hetero-
chromatin

—MSY

PAR:

SRY:

PAR —

MSY:

Abkulrzungen:

Pseudoauto-
somale Region
Geschlechts-
bestimmende
Region von'Y

Spezifisch mannliche

RegionvonY

Geschlechtliche Differenzierung erfolgt wahrend der
Embryonalentwicklung. In der fruhen Entwicklung ist
der menschliche Embryo potentiell hermaphrodit. Es
entwickeln sich Strukturen, aus denen sich mannliche
und weibliche Geschlechtsorgane entwickeln konnen.

Erst spater kommt es zur endgultigen Differenzierung
der Geschlechtsorgane.

PAR: pseudoautosomale Region mit Homologie zu
Teilen des X-Chromosoms. Fur Paarung von X- und Y-
Chromosom wahrend der mannlichen Gametogenese
wichtig.
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Bedeutung der SRY (geschlechtsbestimmenden Region Y) fur die
mannliche Entwicklung

Menschliches Y-Chromosom

Selten gibt es beim Menschen Manner mit zwei X-
PAR —— _ Chromosomen > sie enthalten Regionen des Y-
SRY —= % Chromosoms mit SRY.

Euchromatin

Es gibt Frauen mit X und Y-Chromosom> fasst immer

Gentromer q fehlt dem Y-Chromosom die SRY-Region
z
| XX-transgene Mause mit eingebrachter sry-Region in

Euchromatin

~-MSY
Abkurzungen: ) _ _
_ PAR: pseudoautosomale Region mit Homologie zu
PAR: Pseudoauto- . ..
Hetero- somale Region Teilen des X-Chromosoms. Fir Paarung von X- und Y-
charematin SRY: Geschlechts- Chromosom wahrend der mannlichen Gametogenese
bestimmende wichtig.

Region von'Y
- MSY: Spezifisch mannliche
PAR ——= RegionvonY
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Geschlechtsverhaltnis

(b) Lygaeusform XX/XY-Typ Beim Menschen ist das Verhéltnis von
| | Madchen/ Jungengeburten abweichend
H{Hh Hl”h vom erwarteten Wert von 1:1. Werte fur
x X dieses sekundare Geschlechtsverhaltnis
{ { { J { { 1' } 1 1 J ; 1 - von z.B. 1:1,06 werden gefunden
Autosomen Xs Autosomen Y
XX weiblich XY mannlich (12A + X + Y)
(12A + 2X) l . et
l G:imet:"- l Auch das primare Geschlechtsverhaltnis
Gameten- “ne (Genotyp nach Empfangnis ist nicht 1:1,
bildung 111111 1110111 sondern wurde in einer Studie mit 1:1,07
| beschrieben)
f :
‘B 4
ARHELE x
‘EEEEY 114411} Maoglicher Grund: Schnellere Bewegung
) von Spermien mit Y-Chromosom im Eileiter
Autosomen Y Autosomen Xs
mannlich (12A + X + Y) | weiblich(12A + 2X)

1:1 Geschlechterverhaltnis
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Dosiskompensation
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Vergleich vom Epithelzellkern der

Wange eines mannlichen

Individuums, bei dem keine Barr-

Korperchen sichtbar werden
(rechts) mit einem weiblichen
Individuum, bei dem Barr-
Korperchen erkennbar sind.
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Dosiskompensation

Inaktivierung aller X-Chromosomen bis auf eines (Barr-Korperchen)

YT ;

Zellkern
// Cytoplasma

Barr—/

koérperchen

46, XY . _ 46, WX 4 _
as.x WN-1=0 a7.mxy W-1=1
Q [

v
< c
47, WWX . 48, WX 4 _
ag mmxyN-1=2 a9, mmmxy V—-1=3

Vergleich vom Epithelzellkern der
Wange eines mannlichen
Individuums, bei dem keine Barr-
Korperchen sichtbar werden

- (rechts) mit einem weiblichen
Individuum, bei dem Barr-
Korperchen erkennbar sind.

Barr-Korperchen bei verschiedenen menschlichen
Karyotypen, bei denen alle X-Chromosomen bis auf
eins (N - 1) inaktiviert sind.

Barr-Korperchen: stark anfarbbare Masse in somatischen
Zellkernen weiblicher Saugetiere. Es handelt sich dabei

um ein (oder mehrere) inaktivierte X-Chromosomen.
50



Inaktivierung des X-Chromosoms bei Saugetieren

A Spermium
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@ @ spate zufallige Inaktivierung

des X-Chromosoms vom
X vom X von der Blastocyste| /. ier oder der Mutter in
Vater inaktiviert Mutter inaktiviert
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in allen Tochterzellen ist in allen Tochterzellen ist

das X-Chromosom des das X-Chromosom der
Vaters auf Dauer inaktiviert Mutter auf Dauer inaktiviert 51



Musterbildung bei Katzen infolge der zufalligen Inaktivierung des einen
von zwei X-Chromosomen (mit Genen fur Fellfarbe)

Schildpattkatze

Lyon-Hypothese (Mary Lyon): Die zufallige Inaktivierung des mutterlichen oder
vaterlichen X-Chromosoms in den somatischen Zellen weiblicher Saugetiere
wahrend der frUhen Entwicklung. Bei allen Tochterzellen wird das gleiche X-
Chromosom inaktiviert, was zu einem Mosaikmuster der Genexpression im X-
Chromosom fuhrt. 50



Zahlenverhaltnis X-Chromosom: Autosomen und Geschlechts-
morphologie bei Drosophila spec

normales diploides Mannchen

== JJ v

3 /][V@

(1
Xy
2 Satze von Autosomen

+
XY

Chromosomen- Chromosomen- Verhaltnis der X- Geschlechts-
zusammensetzung bildung Chromosomen morphologie
zum Autosomensatz
/4
>> (ﬁ}; 3X5A 1,5 Metaweibchen
\
\
x \fff o
>> (&(% /3A 1,0 weiblich
\
ff 2X . .
>> @_\‘J 2A 1,0 weiblich
X\
— 3X/4A 0,75 zwischen den
> @KFF&‘ Geschlechtern
= 2X i
o /3A 0,67 zwischen den
&@Q Geschlechtern
/4
>> (&@m XiHa 0,50 mannlich
> VV XY/on 0,50 mannlich
XY/3a 0,33 Metamannchen

/

Normale Situation:
XX/2A= weiblich
XY/2A= mannlich

*Metaweibchen:
Schwache und unfrucht-
bare Weibchen mit vermin-
derter Lebenserwartung

*Metamannchen: unfrucht-
bare Mannchen

Zwischen den Geschlechtern:
rudimentar entwickelte bi-
sexuelle Gonaden und Geni-
talien. Steril. Meist grofer

mit vielen morphologischen
Anomalien
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Prozent Weibchen

Temperaturabhangige Geschlechtsbestimmung (TSD) bei einigen
Reptilien (z.B. Schildkroten, Krokodilen und einigen Eidechsen)

Fall | Fall Il Fall Il

100 100 100
C C
(] (]
S S
3 3
(] (]

50 - S 50 S 50
+~ +
o o
a a

0 FT : MT 0 . 0 1 l
P FT T, MT FT T, MT T, FT
Temperatur —»
Temperatur —» Temperatur —»

FT: weibliche Entwicklung bestimmende Temperatur. MT: mannliche Entwicklung bestimmende
Temperatur. Tp: Wendetemperatur

Im Gegensatz zur genotypischen Geschlechtsbestimmung (GSD), kommt bei vielen Reptilien
eine temperaturabhangige Geschlechtsbestimmung (TSD) vor. Geschlechtsbestimmung
erfolgt je nach Inkubationstemperatur der Eier wahrend einer wichtigen Phase der
Embryonalentwicklung. Temperatureffekte auf Hormone (Ostrogene, Androgene) und von

Hemmstoffen von Enzymen, die die Hormonsynthese steuern. 54
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Zusammenfassung

Konjugation und Chromosomenkartierung bei Bakterien
Transformation

Transduktion

Geschlechtsbestimmung beim Menschen; Anomalien
Geschlechtsbestimmung bei Drosophila spec. Zahlenverhaltnis X-
Chromosom: Autosomen

Temperaturabhangige Geschlechtsbestimmung (TSD).
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Begriffe (6)

Auxotroph: Mutierte[r] Organismus oder Zelllinie, der/die eine Substanz zum Wachstum
benotigt, die der Wildtyp synthetisieren kann.

F-Faktor (Fertilitatsfaktor): Ein Episom(Plasmid) in bakteriellen Zellen, das der Zelle die
Fahigkeit verleiht, bei der Konjugation als Donor zu wirken.

Hfr: Ein Bakterienstamm mit grof3er Rekombinationshaufigkeit. Diese Stamme besitzen einen
chromosomal integrierten F-Faktor, der in der Lage ist, einen Teil des Chromosoms zu
mobilisieren und an einen Empfanger F--Zelle zu Ubertragen.

Konjugation: Vorubergehende Verschmelzung von zwei einzelligen Organismen fur die
(geschlechtliche) Ubertragung genetischen Materials

Lyon-Hypothese: Die zufallige Inaktivierung des mutterlichen oder vaterlichen X-Chromosoms
in den somatischen Zellen weiblicher Saugetiere wahrend der frihen Entwicklung. Bei allen
Tochterzellen wird das gleiche X-Chromosom inaktiviert, was zu einem Mosaikmuster der
Genexpression im X-Chromosom fuhrt.

Plasmid: extrachromosomales, (ringférmiges) DNA-Molekul, das sich unabhangig vom
Wirtschromosom vermehrt (repliziert).

Prototroph: Ein Stamm (meist Mikroorganismus), der auf einem definierten Medium wachsen
kann. Wildtypstamme werden im Allgemein als prototroph bezeichnet.

Transduktion: Viral vermittelter Gentransfer von einem Bakterium zu einem anderen oder der
Transfer eukaryotischer Gene durch ein Retrovirus.

Transformation: Vererbbare Veranderung einer Zelle oder eines Organismus durch exogene
(nackte) DNA.
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