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Prac octomilka a T.H. Morgan?

Drosophila melanogaster — idealni objekt pro
geneticky vyzkum :
Rychly reprodukéni cyklus a snadny chov v laboratornich
podminkach.

Jeji karyotyp obsahuje pouze 4 pary ch., z éehoz 1 par jsou
pohlavni ch. (XX nebo XY). Ch. XaY se od sebe i od
autozomu lisi.

Morgan svymi pokusy zjistil, ze kazdy ch. octomilky
obsahuje rozdilnou skupinu genu.

Take se domnival, ze jednotlivé geny jsou na ch.
usporadany linearné na urcitych mistech (lokusech).
— Prenos Gl zavisi na pfesunu ch. béhem reprodukce.
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Chromozomova mapa a A. H.
Sturtevant

Sturtevant zalozil svou metodu mapovani ch. pravé
na principu, ze geny ulozené na 1 ch. by mély béhem
meiozy putovat spolecné (vazba genu).

Genetici védéli, ze tato vazba neni absolutni.

Tyto experimentalni znalosti vedli k vytvoreni teorie
rekombinace.
Pri tomto déji se 2 homologickeé ch. pfekfizi (chiazma)
= crossing-over a vymeéna casti takto prekrizenych ch.
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Crossing-over

Teorii, ze geneticka rekombinace souvisi s fyzickou
vymeénou mezi ch. potvrdili az v r. 1931 H. Creightonova
a B. McClintockova, ktere studovaly homologicke ch.
kukurice (barva a charakter zrna).

Crossing-over muzeme pozorovat béhem pozdni profaze
l. meiozy (chiazmata jsou viditelna pod mikroskopem).

Dlouhé ch. obsahuji vice chiazmat a jejich pocet je tedy
zhruba umérny jejich delce.

Bylo vSak zjisténo, ze k samotnému c.-o. dochazi jiz
drive, tedy uz béhem ¢€asné a stfedni profaze. Drive nez
jsou chiazmata viditelna.




Chromozomové mapovani

C.-0. béhem profaze I. meidbzy ma 2 pozorovatelné nasledky:

Rekombinaci mezi g. na opacnych str. od mista c.-o.
(muzeme pozorovat az v nasledné generaci, kdy se geny na
rekombinovanych ch. exprimuiji).
Chiazmata v pozdni profazi (mozno pozorovat pod
mikroskopem). Tvorba ch. mapy spociva ve zjisténi poctu c.-
0. (pocCet chiazmat nebo rekombinovanych ch.).
Sturtevant spravné predpokadal, ze mezi vzdalenymi body by
mélo byt vice vymén a naopak.

Statisticky spravna definice: vzdalenost mezi 2 body na g. mapé
ch. se rovna prumérnéemu pocCtu VYMEN Mezi NIMI. ¢ ossover and chiasma
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Cytogeneticke x rekombidai
mapovani

Rekombinaéni mapovani — pouze relativni poloha g.
na zakladé Cetnosti c.-0. jako méfitka vzdalenosti.

Cytogenetické mapovani — zalozeno na fenotypovém
projevu ch. prestaveb (delece a duplikace), které se
daji pozorovat a vztahnout jejich fenotypovy ucinek
na urcitou oblast ch.

Pokud jde tyto fenotypové projevy pricist
lokalizovanym genum na rekombinacni mapé, pak lze

jejich mapovou pozici spojit s urCitym mistem na
cvtoloaické mapé ch.

A. Parental Homologues B. Pairing at Meiosis C. Four Types of Gametes

Single Cross Over 17 Inv (17) Recombinants
Within Inversion (Duplications & Deficiencies)




Geneticka x fyzicka vzdalenost

Predpoklad: dlouhé ch. = pravdépodobnost vétsiho

poctu c.-0. je vetSinou spravny.

Vyjimecné existuji vSak oblasti ch., kde je mensi

sklon ke c.-0., pak vzdalenosti na geneticke mapé

neodpovidaji fyzickym na cytologické mapé ch.
Vyjimecna mista: blizko koncu ch. a v blizkosti
centromery (kondenzace téchto ¢asti ch. na genetickée

mape).
Pres tyto odliSnosti jsou geneticke a cytologicke
mapy ch. kolinearni — konkretni lokusy genu maji
stejné poradi. A . - m\m r[ﬂma
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Cytogenetika

Studiem chromosomu a karyotypu se zabyva
védni disciplina, ktera se nazyva cytogenetika.

Zabyva se | zpracovanim chromosomovych
preparatu béhem mitdzy (prometafaze).

Akumulace metafaznich bunék je mozné
dosahnout pusobenim alkaloidu kolchicinu
(vytazek z ocunu), jeho syntetickych derivatu
(Colcemid) a dalsich podobnych latek (Velban).

Prima preparace chromosomu je zalozena na
pusobeni kolchicinu in vivo, nebo in vitro.



Cytogeneticke barvici metody

Barveni se provadi béhem mitozy deélicich se bb. — Casté je
déleni u embryi, tkanové kultury nebo u kofenove Spicky rostlin.
Zastaveni déleni v metafazi ruznymi chemickymi latkami

(nejlépe viditelné) - hypotonicky roztok (rozvolnéni ch.) -
fixace a barveni.

Barveni pomoci chinakrinu (quinacrine) — ch. maji svétlé a
tmavé priéné pruhy — fluorescenéni barvivo.

Pruhovani pomoci Giemsova barviva — svétlé a tmavé pruhy.

Fluorescencni hybridizace in situ (FISH) — malovani ch. —
pomoci této techniky Ize ch. obarvit pomoci hybridizace
vhodnych DNA fragmentu s fluorescencnim barvivem.
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Hybridizaceln situ

Slouzi k ur€eni polohy sekvence NK v bb. nebo ch. in situ = na miste.

U DNA v ch. jsou sondy znacene fluorescencnimi barvivy
(FISH=flourescencni hybridizace in situ), dfive radioizotopy a pak jsou
hybridizovany celé ch., ktere byly pfed pridanim sondy kratce vystaveny
vysokemu pH (oddéleni fetézcu).

Muazeme zjistit i kde se nachazi dana RNA - vyvoj embrya (sledovani zmén
v expresi jednotlivych g. v ruznych bb.).

Vizualizace navazanych sond se provadi fluorescencni mikroskopii.

Pouzitim sekvencné specifickych sond oznacenych raznymi flureskujicimi
latkami lze napf na 1 ch. pozorovat polohy nékolika g. soucasné.

red is specific for chromosome X
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Diploidni lidska b. obsahuje 46 chromozomu — 44 autozomu
a 2 pohlavni ch. (gonozomy: zeny XX, muzi XY - 1960 —
Denverska konference ).

V metafazi se skladaji ze 2 identickych sesterskych
chromatid.

Chromozomy obarvime, vyfotografujeme a fotografie |
rozstfihame a jednotlivé ch. rozdélime na zakladé velikosti,
tvaru a rozlozeni pruhu - karyotyp.

Nejvétsi ch. oznaCujeme €. 1 a nejmensi 21, pak nasleduje
z historickych duvodu jesté 2. nejmensi ch. 22. Ch. X nalezi
mezi stfedné velké ch. a ch. Y je velikostné srovnatelny s
ch. 22.



Chromozomalni idiogram

Kazdy ch. je rozdélen centromerou na kratke (p) a
dlouhé raménko (qg). Jednotlivd raménka ch. jsou
charakteristicka poradim svétlych a tmavych pruhu
(Cislujeme arabsky smérem od centromery).

Napf. na ch. 5 mame nejblize centromere pruh 5p11,
dale 5pl11, 5pl12 atd.

Zakladni pruhy se dale déli na subpruhy, které se
oddéluji desetinnou teckou — 5p13.1.
Ic;]iogram je grafické znazornéni distribuce pruhu na
ch. i




Hlavni zasady klasifikace lidskych
chromozond:

1960 — Denverska konference — ¢lovék ma 23 paru chromozomu:
C. 1 az 22 = autozomy
C. 23 = gonozomy
1963 — Londynska konference — rozdéleni chromozomu do 7 skupin
dle morfometriky:
A —chromozomy €. 1-3
B —chromozomy €. 4 a 5
C —chromozomy €. 6-12, X
D —chromozomy €. 13-15
E —chromozomy €. 16-18
F —chromozomy €. 19 a 20
G —chromozomy €. 21,22 aY

1967 — konference v Chicagu — rozdéleni aberaci.

1971 — konference v Pafizi— zasady pro identifikaci
naprouzkovanych chromozomu.



Rekombinace a evoluce

Rekombinace je soucasti pohlavniho rozmnozovani a
diky ni dochazi k vytvoreni novych kombinaci alel.

Tyto nové kombinace alel mohou prinést organismu
prospéch v prezivani nebo reprodukci organismu.

Meioticka rekombinace je tedy zpusob
prerozdelovani genetické variability k umocneni
pusobnosti evolucnich zmén.

Z hlediska evoluce muzeme fici, Zze rekombinace
vytvari predpoklady pro to, aby se pfiznivé alely
ruznych genu dostaly spole¢né do tehoz org.



Zmeény ve struktile chromozom

Znacna variabilita poctu ch. u velmi pfibuznych druhu
— napr. Drosophila melanogaster — 4 pary ch. ( 3 p.
autozomu a 1 p. gonozomu), u blizkého druhu
Drosophila virilis — 6 p. ch (5 p. autozomu a 1 p.
gonozomu).

Je to dusledek prestaveb nékterych
chromozomovych segmentu béhem evoluéniho
Vyvoje genomu.

Casté jsou také strukturni nebo podetni zmény v

— ramci 1 druhu — chromozomové mutace.
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Inverze

Znamena prevraceni useku ch., tak ze dojde nejprve
ke 2 zlomUim a nasledné se vznikly Usek prevrati o
180°a op ét se spoji do puvodniho ch. (zména poradi
g.).

Laboratorné ji Ize provést ozarenim X paprsky.

Nebo vznika pfirozenym procesem zpusobenym
transpozomy.

Chybné znovuspojeni ch. fragmentu, které vznikaji v
Interfaznim jadre pfi mechanickych zlomech a
nasledném spojeni propletenych ch. vidken.

Inverze muze byt pericentricka (zahrnuje centromeru)
nebo paracentricka (probiha mimo centromeru).



Translokace

Zahrnuje premisténi nebo vyménu ch. segmentu
mezi ruznymi ch. (pfesun genu do jinych vazbovych
skupin).

Reciproka translokace — dokonalad vyména

translokovanych segmentu ruznych. ch. bez ztraty gen.
materialu.

Robertsonska t. — dochazi ke spojeni nehomologickych
ch. (napf. fuze 2 akrocentrickych ch. - metacentricky
ch. a oba ch. ztraceji sva kratkd ramena (Caste pfi
evoluci karyotypu — takto vznikl ch. 2 u Clovéka).



Delece a duplikace

Delece (deficience) — ztrata ¢asti chromozomu.

Velké delece je mozné zachytit pod mikroskopem (hypoploidie),
ale malé ne.

U Clovéka: delece kratkych ramen chromozomu 5 — syndrom cri-
du-chat (46,XX nebo XY,del(5)(p14 — €. pruhu na kratkém
ramenku p).

Postizené déti — mentalni retardace a dalSi vyvojové vady —
anomalni tvar hrtanu - slaby plac, podobny koci¢imu hlasu.

Duplikace — pfitomnost nadbytecného ch. segmentu
(hyperploidie) na néjakém ch. nebo jako novy samostatny ch.
(volna duplikace) - fenotypové abnormality.



Pohlavni chromozomy

U nékterych druha zivo€ichu (hlavné hmyzu) maji samice 0 1
ch. vice nez samci a nazyvame ho X:

Samice XX
Samci XO.
V prubéhu meiozy se oba ch. X u samiCky paruji a
rozchazeji 2 vajicka s 1X ch. U samcu se ch. X pohybuje
nezavisle na ch. a za€leriuje se jen do Y2 spermii.
Pfi spojeni vajiCka (X) a spermie (X nebo 0) - zygota XX -
samicCka a X0 - samecek.
U mnoha jinych zivocisnych druhu vCetné ¢l. maji samci i
samice stejny pocet ch., ale u samcu je pfitomen zvlastni ch. Y.



Chromozom Y

Vyrazneé odliSna morfologie.

U Clovéka je samoziejmé mnohem mensi nez ch. X a jeho
centromera je umisténa blize k 1 konci.

Ch. X a Y obsahuji jen malé mnozstvi stejného genetického
materialu (malé segmenty v blizkosti koncu obou ch.).

Béhem meidzy u samcu se ch. X a 'Y rozchazeji - gamety (spermie
s X aspermie s'Y, jejichz Cetnost je zhruba stejna).

Samice XX tvofi v meidze jen vajiCka nesouci ch. X.

Zajimave je, ze u Clovéka dochazi pfi oplozeni ke vzniku vétsi

pravdepodobnosti zygoty XY (1,3 : 1), ale tento pomer se
vyrovnava, protoze muzska embrya maji mensi zivotaschopnost.




