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Génallomany

DNS: alapveto6 funkcidja a genetikai informéci6 taroldsa valtozatlan forméaban.

- normdl esetben ez az inform4cio 4taddsa stabil (a replikaci6 ,,elméletileg”
mentes a hibaktol), DE!!! hibak esetenként elofordulnak

- kémiai és fizikai mutagének szintén okozhatnak valtozast a DNS
szerkezetében

GENETIKAI
VARIABILITAS




Genetikai variaciok

Egyedek kozotti kiilonbségek (pl. testmagassag, testsily, koleszterin szint a
vérben, betegségekre val6 val6 hajlam)

l

kornyezeti és genetikai kiilonbségek 0sszessége

» Bar két emberben a genom szekvencidja 99,9%-ban azonos, a maradék
0,1% eltérést mutat.

A kiilonbségeket a DNS lanc bizonyos pontjain a A, C, G és T kiilonbségei okozzak.
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FONTOS DEFINICIOK

A valtozasok a vad tipushoz képest jelentenek valtozast. A vad tipus egy
olyan miikodoképes génvaltozatot (allélt) takar, melyet
kozmegegyezéssel alaptipusnak tekintiink. Vad tipusként vagy a
természetben eléfordulé leggyakoribb allélt, vagy a laboratériumban
tenyésztett alaptipust szoktak valasztani.

A mutacié eredményeként megvaltozott élolény a mutans.

Mutaciok csoportositasa 1.

Mutacio: A DNS nukleodit sorrendjének megvaltozasa.

~ ~
,,Kis mutacio” »hagy mutacio”
pontmutacié vagy SNP kromoszémaaberracio
(polimorfizmus)




PONTMUTACIOK

» egyetlen vagy néhany nukleotidot érint6 valtozas

Tipusai:

szubsztiticid

» Szubsztiticio:

* az eredeti bazis helyére egy masik bazis keriil W

/ Mormal
Extra Mucleotides

Tranzicié: Transzverzio: \[["
Pirimidin bézis cseréje Purin bézis cseréje ‘

pirimidinre (C — T) pirimidinre

e A—>C inszercié

Mutation

Purin bézis cseréje purinra e T—>G
(A— G) W

* Inszercio: Nommal

® egy nl,IkleOtid tObblete Missing Nucleotide
—
+ Delécio: %
* egy nukleotid Kiesése .
delécid

Mutaciok csoportositasa 2.

A mutaciok hatasa

- Transzl4ciora (a fehérjeszintézis
menete)

- Funkciora (a fehérjeszintézis
eredménye)




Hatas a fehérjeszintézis menetére

Csakis akkor beszélhetiink traszlacids hatasrol, ha a mutaciot elszenvedo nukleotidok
fehérjét kodolo genom szakaszra esnek.

1. Szubsztiticio hatasa:
* nincs hatésa a transzlaciora (silent — ,,csendes’)
* mas aminosavat kddol (missense — masértelmi’)
e STOP kodont kédol (nonsense — ,,értelmetlen’)

normal ATGGCAATTCGTTTTTTACCTATAGGG...
L ) I I il 1L I

1
Met> ¢Ala> < lle <Arg> Phe Lbi roClle> Gly

Hiewt ATGGCAATTCGTTTTTGCCTATAGGG...
mutation 1 i it il It It it il i ]
Met) ¢Ala» < lle <Arg> Phe ‘Lbu @Pro>clle> Gly

Y
missense  ATGGCAATTCGTTTTTCACCTATAGGG . €

tati
ks Met) ¢Ala» < lle ¢Arg  Phe ? lle> Gly

nonsense ATG GCAATTCGTTTTTGACCTATAGGG...
mutation ' i i 3 i " i i . q NSE

Met> @Ala» < lle  ‘Arg> Phe ETIJ

9
Hatas a fehérjeszintézis menetére
2. Delécio és inszercio hatasa: kereteltolodast okoz, az eredetitdl eltérod
aminosavak kédolasa (frameshift)
normal ATGGCAATTCGTTTIT/ALCTATAGGG ...
Met> ¢Ala»  lle  CArg» Phe Leu ProdClle> Gly
f hift
mutstion TGN GT“TTT ATAGGG ..
(1bp deletion)  (Met) @Ala» < lle “Arg> Phe [p (D ET]
INSertioN DeLetioN
/
0




A legismertebb példa missense mutaciora: sarlosejtes anémia

Missense mutacio okozza:

— A kodolt aminosav valtozik

Normilis viirgsvérsejtek  Sarld alaki viirdsvérsejtek

. | ~erE. —GRC
sl P ez,
mRNS | ..GAG ... ..GUG...

Fehérje | ..glutaminsav.. - valin ..,

A betegség jellemzoi:

— vvt-k hemoglobinjanak B-globin lancat

érinti

— Eredmény: sarl6 alakd, deformalt vvt-k.

>

1. Az oxigén szallité kapacitas csokken.
2. Szamos szervet érinté keringési probléma.

Sickle Cell hermoglobin
forms long, inflexible chains

Normal hemoglobin

Q

Bloor.l

Blo-o-d Cells

® . < 0‘
°® -

. Mormal red blood cells
are compact and

flexible, enabling them
to squeeze through
small capillaries

Sickled red blood cells
are stiff and angular,
causing them to
become stuck in small
capillaries

Mutacio hatasa a fehérjék funkciojara:

Hipomorf: részleges funkciovesztés (a normal funkci6 gyengiil)

Amorf (loss-of-function): normal funkcioé teljesen megsziinik (pl. daganatokban

— tumorszupresszor gének)

Hipermorf: normal funkcié erésodik

Funkcionyeréses (gain-of-function): normal funkcio kifejezédése nem a
megfelel6 idoben és nem a megfelel6 sejtekben (daganatokban — onkogének)

Protoonkogének: normadl sejtosztodas

funkcionyeréses mutdcio: onkogének — a
sejtosztodds felgyorsul

Tumorszupresszorok: sejtosztodds
akaddlyozdsa

amorf mutdcio — onkogének jelenlétében:
kontrolldlatlan sejtosztodds

My Job is
oA Pre\le'n\'
tancer!




Muticids gyakorlat 1.

Second base

b UU}— Phenylalanine Ucy VAU Tyrosing UGy Cystei
uucC Y ucc . UAC . ucc) e
Sering

UUA o UCA UAA Stopcodon  UGA Stop codon

uuG EULIIE UcG UAG Stop codon UGG Tryptophan

cuu CcCcu CAU Histidi CcGuU

& cuc Leucine ccc Proli CAC R CGC Arginine

% CUA ccA | ™™ caa , CGA 5 g
- cuUG CcCG CAG Glutamine CGG 3
2 g

AUU ACU AAU]_ As : AGU]_ i o

AUC]— Isoleucine ~ ACC | .. AAC paagie.  AGC ) SR

AUA ACA AAA AGA

AUG Methionine ACG AAG Lysine AGG Arginine

(start codon)
GUU GCu GAUY Agatic  GGU
GUC GCC GAC acid GGC ;
i i Gl
GUA Waline GCA Alanine GAA St GGA ycine
GUG GCG GAG acid GGG

)

Melyik aminosavat kodolja a ,,CAA” Kodon? .....cccceeeiieiieiiniceciacsnionsonecnns
Mi torténik, ha szubsztiticiéo kovetkeztében a ,,CAA” kodon helyett ,,CAG” lesz? ............

Hogy nevezziik ezt a tipusi mutaciot? ........c.cceceeeeieiieiinncnnns

13

Mutacios gyakorlat 1. - megoldas

Second base

U UU}— Phenylalanine ucu VAU Tyrosine UGY Cysteine
uuc ucc . UAC UGC 3
Sering

UUA o UCA UAA Stopcodon  UGA Stop codon

UuG AL UcG UAG Stop codon UGG Tryptophan

cuu CcCcu CAU Histidi CcGU

R, .. gl CAC = eee L

| CUA ccA | ™" caa _ CGA 5 g
= cuG ccG CAG Glutamine PGG g
= g

AUU ACU AAU]_ - : AGU]_ : &

AUC - Isolewine ~ ACC | ... AAC paragine.  pgc J S

AUA ACA AAA AGA

AUG Methionine ACG AAG Lysine AGG Arginine

(start codon)
GUU GCU GAUY Aspric  GGU
GUC GCC GAC acid GGC s
i i Gl
GUA Valine GCA Alanine GAA St GGA ycine
GUG GCG GAG acid GGG

)

Melyik aminosavat kodolja a ,,CAA” kodon?
Mi torténik, ha szubsztiticio kovetkeztében a ,,CAA” kodon helyett ,,CAG” le

Hogy nevezziik ezt a tipusti mutaciot?

14




Muticids gyakorlat 2.

Second base

uu U}— Phenylalanine ucu VAU Tyrosine UGU Cysteine
uuc ucc . UAC UGC -
Rerng

UUA T3 UCA UAA Stop codon  UGA Stop codon

uuG ol ucaG UAG Stop codon UGG Tryptophan

cuu ccu CAU Histidi CcGU

g cucl R | CAC i - |

E CUA ucine CCA roline CAA . CGA rginine 5
- CUG CCcG CAG Glutamine CGG 3
= g

AUU ACU AAU]_ Ac : AGU]_ : é

AUC - Isoleuine ~ ACC | . AAC paragine.  pGe J S

AUA ACA AAA AGA

AUG Methionine ACG AAG Lysine AGG Arginine

(start codon)
GUU GCU GAUY  Aspartic GGU
GUC GCC GAC acid GGC ;
i i Gl
GUA Valine GCA Alanine GAA e GGA ycing
GUG GCG GAG acid GGG

-

Melyik aminosavat kodolja a ,,AAA” kodon? .......cccccvevvneinnnnen.
Mi torténik, ha szubsztiticié kovetkeztében a ,,CAA” kodon helyett ,,AAC” lesz? .............

Hogy nevezziik ezt a tipusi mutaciot? .......ccccevveviiniiinicnnnn

Mutécios gyakorlat 2. - megoldas

Second base

uu U}— Phenylalanine ucu UAU Tyrosine UGy Cysteine
uuc ucc . UAC UGC 3
Serng
UUA " UCA UAA Stop codon ~ UGA Stop codon
uuG EREDS UcG UAG Stop codon UGG Tryptophan
cuu Cccu CAU Histidi CGU
i cuclt . . gee | ... CAC SR e6C it
3 CUA ccA [ ™" caa _ CGA E 3
- CUG cCcG CAG Glutamine CGG z
s g
AUU ACU AAU]_ - : AGU}_ ' v E
AUC - Isoleuine ~ ACC | . AAC paragine  agc J Sedine =
AUA ACA
AUG Methionine ACG AR Lysine AGA Arginine A
(start codon) AAG AGG G
GUU GCU GAUY_ aspaic  GGU
GUC GCC GAC acid GGC ;
i i Gl
GUA Valine GCA Alanine GAA s GGA ycine
GUG GCG GAG i GGG

Melyik aminosavat kédolja a ,,AAA” kodon?
Mi torténik, ha szubsztiticiéo kovetkeztében a ,,CAA” kodon helyett ,,AAC” l

Hogy nevezziik ezt a tipusi mutaciét? [\ IEE0EE




Muticids gyakorlat 3.

Second base

uu U}— Phenylalanine ucu VAU Tyrosine UGU Cysteine
uuc ucc . UAC UGC -
Rerng

UUA T3 UCA UAA Stop codon  UGA Stop codon

uuG ol ucaG UAG Stop codon UGG Tryptophan

cuu ccu CAU Histidi CcGU

g cucl R | CAC i - |

E CUA ucine CCA roline CAA . CGA rginine 5
- CUG CCcG CAG Glutamine CGG 3
= g

AUU ACU AAU]_ Ac : AGU]_ : é

AUC - Isoleuine ~ ACC | . AAC paragine.  pGe J S

AUA ACA AAA AGA

AUG Methionine ACG AAG Lysine AGG Arginine

(start codon)
GUU GCU GAUY  Aspartic GGU
GUC GCC GAC acid GGC ;
i i Gl
GUA Valine GCA Alanine GAA e GGA ycing
GUG GCG GAG acid GGG

-

Melyik aminosavat kodolja a ,,UGG” kodon? ........c.ccevvvniinnnnnn
Mi torténik, ha szubsztiticiéo kovetkeztében a ,,CAA” kodon helyett ,,UGA” lesz? ............

Hogy nevezziik ezt a tipusi mutaciot? .........cccceveiieeiieiinienncnnn

17

Mutdcios gyakorlat 3. - megoldas

Second base

uu U}— Phenylalanine ucu VAU Tyrosine UGY Cysteine
uuc ucc . UAC UGC 3
Sering
UUA " UCA UAA Stopcodon  UGA Stop codon
uuG R UcG UAG Stopcodon UGG Tryptophan
cuu Cccu CAU Histidi CGU
i cuclt . . gee | ... CAC e - -
3 CUA ccA [ ™" caa _ CGA E 3
- CUG cCcG CAG Glutamine CGG z
= Z
AUU ACU AAU]_ - ! AGU}_ ' ulE
AUC - Isoleuine ~ ACC | . AAC parigie. pGe ) Sade =
AUA ACA
AUG Methionine ACG BAK Lysine AGA Arginine A
(start codon) AAG AGG G
GUU GCU GAUY _ asparic  GGU
GUC GCC GAC acid GGC ;
i i Gl
GUA Valine GCA Alanine GAA s GGA ycine
GUG GCG GAG acid GGG

Melyik aminosavat kodolja a ,,UGG” kodon? Triptofan
Mi torténik, ha szubsztiticié kovetkeztében a ,,CAA” kodon helyett ,,UGA” lesz <110)%

Hogy nevezziik ezt a tipusi mutaciot? | \loEo

18




Muticids gyakorlat 4.

Az el6bbi harom mutacios tipus koziil melyik a legsilyosabb és miért?

19

Mutdcids gyakorlat 4. - megoldas

Az el6bbi harom mutacios tipus koziil melyik a legsilyosabb és miért?

- A nonsense mutacio, mert a fehérje szintézis teljesen leall.

Mi torténik, ha a START kodonban jon létre szubsztitacio?

- A fehérje szintézis el sem kezdodik.

20




Mutaciok csoportositasa 3.

A mutaciok
fenotipusos
kifejezodése

FENOTIPUSOS MEGNYILVANULAS
1. FELTETEL NELKULI: (nincs feltétele)
MORFOLOGIAI MUTACIO: valtozast eredményez a gl
megjelenésben (albinizmus — tirozindz gén mutdcidja). b
BIOKEMIAI MUTACIO: a metabolizmus valtozik

meg (fenilketonuria:a fenilalanin lebontdsa elmarad).

LETALIS MUTACIO: az élolény halalat okozza
(sarlosejtes anémia homozigota formdban, kezelés nélkiil ) =

VISELKEDEST ERINTO MUTACIO: megviltozik a viselkedés, tobbnyire mas
valtozassal tarsul (Huntington kor).

2. FELTETELES: (bizonyos koriilmények hatdsdra kialakul6)

Kornyezeti hatastol fiigg a mutacioé kialakulasa.
Restriktiv feltétel (korlatozo) — a hatas nem alakul ki; permissziv feltétel
(megenged6 koriilmények) — a hatas kialakul.

Szidmi macska homérséklet érzékeny mutdcioja: melanin termelodés csak
alacsony homérsékleten (hideg hatdsdra a fiil, talp és farok bebarnul)

22




Mutaciok csoportositasa 4.

A mutaciot elszenvedo
sejttipusok

1. Szomatikus mutacig:
. testi sejtjeinkben halmozzuk fel az évek sordn
. a kovetkezd generdcionak nem adddik at

Parent Child
2. Csiravonal-mutdcio:
. az ivarsejtek kromoszomadiban kovetkeznek be
. hatdsa a kovetkezd genericio tagjaira is dtadodhat,

vagyis az 6roklodo betegségekért feleldsek

24




My

Germ-line %L\
mutation & e Gametes & e

A mutacio kiterjedése attol fiigg,
hogy mikor kévetkezik be.

A hatas annal erésebb, minél
korabban kovetkezik be.

),
[ (B
' e Pat
[} affected
Entire [ f A area
organism Organism ||| ||
carries the QY
mutation. Al
A mutéacié atadodik a !\l
= P | i - = s e
kovetkezo L ¢ 2N A kovetkezé generacionak

generacionak. Gametes of ¢ nem adodik at.
the organism V
Half of & & & & & & & & None of
the gametes U 4 /4 the gametes
carry the carry the
mutation. £/~ £~ £~ 1 Gl sl el aa mutation.
csiravonal mutacio szomatikus mutdcié o5

Mutaciok csoportositasa 5.

A mutaciok kialakulasa




A mutaciok oka

* Spontan mutacio

* Valamilyen biolégiai folyamat meghibasodasa
pl. hiba a DNS replikacioban

* Indukalt mutacid
» Kornyezeti hatas valtja ki
» Az agenst, amely a mutaciot okozza, mutagénnek nevezziik.

°%, T
@ ..o ¢
= M\L’f&;"\ow

[ d
,.9.‘3_ ';;.. [Tl
» .f\: L - R
)4 yd e/
Spontan mutacio
Cytosine Uracil
NH 0
o s s . 71 - A A
1. deaminacid: egy aminocsoport levaldsa V" gH eamington  HNT G
. ~, ~AH ~,, ~H
(C — U and A — hypoxanthine) o N o” N
NHo. ﬁ
/A\C _CHy HN/C\C,CHa
ys _Deamination 1,
L pd e/ . Ve . Ve O H O H
2. depurinacio: egy purin bazis elvesztése
5-methylcytosine Thymine
GUANINE
DNA HLzU DNA
strand strand
H
_< f;k\/ 3 (E ggggrrmated
(9]
oziio—Cch) i /N o (;O~CH2 oH
H< ] H
WY
H b
GUANINE
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Indukalt mutaciok - mutagének

kémiai izikai
bé | |

1. Ionizal6 sugarzas:

Bazis médositok e Gt
/J\/\/K "rontgen sugarzas
0- N 0

! "gamma Sugarzas

1.

L. , 2.Nem 10nizalo sugarzas
2. Bazis analdgok T

) _ *UV sugdarzas - timin dimer
"  5-brom-dezoxiuracil

3. Interkalalodo agensek (a LR => 1

molekula beépiil a DNS-be) N GAAG GAAG

- cukor-foszfat kotés torése

DNS-hibajavitas (repair)

- mechanizmus alakult ki az 6rokitéanyag épségének
biztositasara, a mutaciok kivédésére, a keletkezett hibak
kijavitaséra.

1. Direkt repair: a mutacidt okozo kémiai reakciot

Damaged base

forditja meg (pl: fotoreaktivacio, és alkil csoport S A A A A A A A
eltavolitdsa) B e el el e e o e o S

fu ochy F’N 8 . Sitel DMA glycosylase
Methyltransferase : .
/{é l\ f{éﬂ FTITIM T
- : " MALLLLLLLLLES

05-Methylguanine & Guanine l
et it AP endonuclease

Y 'TEE T

LA EE LR
2. Excizids (Kivagasos) repair: a hibds bazisokat vagy l SN
nukleotidokat vagja ki €s helyettesiti a megfelelovel s I3
AL A i . i . . .

a3




Miért javitjuk a hibakat?

A legtobb hibat és sériilést helyrehozzdk a DNS-
hibajavit6 mechanizmusok a sejtekben (99% - néhany
hiba marad; 1 / 1milliard)

A mutdciok olyan hibdk DNS-ben, amik nem lettek
kijavitva — biztositjak az evolucié nyersanyagét.

Uj tulajdonsdg megjelenése:

. elonyos
. hatranyos
. neutralis

y

természetes szelekcid

v

evolucio

KROMOSZOMA RENDELLENESSEGEK ES
SZEREPUK A BETEGSEGEK
KIALAKULASABAN




kettdslanca
DNS

"oyongyflizér"

szolenoid

hurok-
domének

kondenzalt
kromoszoma
részlet

metafazikus
kromoszoma

DNS CSOMAGOLASA (ISMETLES)

NN ON OGN IN/NEELE

A kromatin (DNS+fehérje komplex)
kromoszomakka szervez6dik, szerkezete
meghatarozza az ott elhelyezked6 gének
kifejez6dését. (heterokromatin,
eukromatin)

TR . . befiizédés

300 nm

T
Fé]]} !’Q : @ rﬁ?@ | . kromatida
ég %g % = | b kromoszoma

G : Agic
kromatida
crAnSta St s
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e 22 par homolég autoszéma + 2 ivari kromoszéma (XX n6; XY férfi) — a mitotikus
sejtosztodas soran l

diploid humin genom

Ez a 23 par kromoszéma hordozza a minden egyes sejtben jelen levé 2 méter hosszi DNS
fonalat, amely meghatarozza a sejtek alapmiikédéséhez, specialis funkcidihoz, és a
fenotipushoz elengedhetetlen genetikai informaciot.




KROMOSZOMA SZAMMAL KAPCSOLATOS FOGALMAK

diploid (2n) vagy kétszeres kromoszéma készlet = Minden kromoszéma
két homoldg példanyban van jelen. A soksejtli eukariotdk testi sejtjeinek
kromoszoma szdma, ami az apatdl és anyatol 6rokolt teljes kromoszéma
készlet.

haploid (n) vagy egyszeres kromoszoma készlet = Minden kromoszoma

csak egy példanyban van jelen. Az soksejtli eukariotak ivarsejtjeinek, és o
a haploid é16lények (pl. gombdk és algdk) testi sejtjeinek kromoszdéma

szama.

poliploid = T6bbszorés kromoszémakészlet. Az alap kr. szdmnak kettdnél nagyobb szamu
tobbszorosével rendelkezd kromoszoma készlet. P1: 3n = triploid, 4n = tetraploid, 5n =
tentaploid, 6n = hexaploid, stb.

N
PI: banan — triploid f&

biza — hexaploid $

aneuploid = Nem egész kromoszoma készlet. Néhdany kromoszémaval tobb vagy kevesebb
van az egésznél, a kromoszémaszam ezért n-nek nem egész szamu tobbszorose. Pl: Down-kor

diploid haploid
WP IAWY[C C (U
(8 B g [C§ < 3 g
o2 (GNP TGNy TSR TY B I T S G
¥ O3 OB on 11 £ ¢ b 8 L
w o % N
triploid (poliploid) aneuploid
il’/v ‘.nji hii \f :"; \i TENT
(O m ) LR IE| i
A\ /) 1t 11 A ARL N
‘\ 1 2 3 4 5
YN 1 L ) "
M1 ) o ) (A e I AT R IETETRY:
i AN G DiNIRIBINB]
_ a y 44 -‘. 6 7\ ‘8 9 10 " 12
el sl MU on i ae 11 RIEsE LI T
el 13\14 15 16 17 18
- l;l‘-
i-ﬂ it P TN )2) X ‘EE v, 5‘}
21 22 “X :

--
w
n
=]

(c) 2005, Janet M. Cowan, Ph.D




A kromoszomak méret szerint csoportosithatok

@ TABLE Human Chromosomes

Diagrammatic Relative Centromeric
Group Number representation length* indext
Large chromosomes
A ! - 54 45 (M)
2 - #.0 34
3 (%] 47 (M)
B 4 - 6.3 i
ki - i, 1 2
Mediom chromosoemes
L fi - 3.4 1
7 =3 54 34
b 4.9 k]
i & 4.5 33
10 —_— 4.6 H
11 —_—— 4.6 40
12 —_— 4.7 U
Iy 13 —_—— 37 17 (A
14 —_—— 3.6 19 (AY
15 — - 35 (A
Small chromosomes
E 16 —_— 34 41
17 —_—— i3 M
15 —_—— 149 ) |
I 19 D S—— 7 47 (M2
m R — 26 45 (M)
G 21 —. 1.4 3
22 —— 2.0 )
Sex chromaosomes
x & 5.1 (group C) P
Y —_—— 2.2 ( group () 17 (A)

* Percentage of the Wl combined length of & haploid set of 22 aulosomes.
T Percentage of a chromosome's length spanned by its short arm, The Tour most metaceninic
chromosomes are indicated by an (M ) the four most acrocentric by an (AY,

A KROMOSZOMA MORFOLOGIAJA

Yagy @Mﬂl

DMA(Deoxyribonucleic Acid)

telomer

rovid kar (p kar)

centomer

hosszi kar (q kar)

telomer

kromatid kromatid




A centromer helyzete meghatarozza a kromoszéma alakjat.

Szatellit
)__—-Masodlagos beflizddés ‘B g g AW}
-3 23 £ 4
) £ £ %
Révid kar 3
1 2 3
_:__ — _.:_':_ _- __.“_ :-E_E_ 7;:=,|—
f u ¥ B & X -3
“ & 4 - n &
Centromeron ! 8 &0 -
[ T 8 a 10
wE 5 Y
R A 4
Hosszl kar oo 1 '
Metacentrikus Akrocentrikus Telocentrikus 1o 20 - 22

Kromoszéma morfolégia osszefoglalasa

Szatellit

) —Masodlagos bef(izddés

Kromoszéma azonosités
Révid kar szempontjai:

- méret

- centromer helyzete

Hetero-

kromatin
Eukro-
matin

Metacentrikus Akrocentrikus Telocentrikus

Centromeron . >
- festési mintazat

- heterokromatin eloszlasa

Hosszd kar

Heterokromatin: er6sen kondenzalt, génekben viszonylag szegény, funkciondlisan

- mésodlagos befliz6dés helye

inaktiv: RNS-szintézisre vagy teljesen képtelen (konstitutiv heterokromatin) vagy csak
bizonyos koriilmények kozott, bizonyos szovetekben folyik benne transzkripcid.

Eukromatin: laza szerkezet(i, amely tartalmaz aktivan 4tirt géneket,
transzkripciondlisan aktiv.




Kromoszoma mutaciok

Valtozasok a kromoszomak szerkezetében (strukturalis) és
szamaban (numeri
S

,//

I

Kromoszoma szam Uj szerkezet
tobblet vagy hiany megjelenése
Aneuploidiak, poliploidiak Transzlokaciok,

deléciok, duplikaciok,
amplifikaciok, inverzio

A KROMOSZOMA ATRENDEZODESEK
TIPUSAI
Szerkezeti kromoszoma mutaciok

1. Kiegyensilyozatlan atrendezodések (fizikailag is megvaltozik a
genetikai anyag)

* Delécio: egy kromoszéma darab Kkiesése.
* Duplikacio: egy kromoszoma régiéo megkétszerezodése.
* Amplifikacio: egy kromoszoma régio megsokszorozodasa.

@AmoebaSisters @AmoebaSisters

Deletion uplication

@AmoebaSisters @AmoebaSisters




A KROMOSZOMA ATRENDEZODESEK TIiPUSAI
Szerkezeti kromoszoma mutaciok

2. Kiegyensilyozott atrendezédések (DNS tartalom valtozatlan marad)

= Inverzio: egy kromoszoma szakasz 180 fokos atfordulasa az adott
kromoszoman beliil.

m Transzlokacio: két nem homolég kromoszoma kozotti részek kolcsonos
kicserélodése.

INVerson

Translocation

@AmoebaSisters

(Reversed)

A KROMOSZOMA ATRENDEZODESEK HATASAI

Az ember esetében a genom kiegyensilyozatlansag miatt a legkisebb deléciok is
komoly abnormalitdst okoznak.

Mindossze néhdny delécié engedi meg az embrionalis €leten tuli fejlodést az
emberben.

Cri du chat syndrome

15.3 B ' i s s . . 2 2
152 el * A macskasiras (cri du chat) szindréma estében
az 5. kromoszoma rovid (p) karjanak végi
delécidja.

P11 14 1 14

13 13

12 (o 12 |

o T

1.2 nz .o . ra L4 rr

12 2 * Tiinetek: mikroenkefaliaval, holdszerii arccal
és szellemi visszamaradottsag. Az életképesség

nem csokken silyosan.

31 31

32
3 33
34

3 |

32
3 33
34

a5

\

Normal &

Deleted 5




Rékos sejtekben gyakran taldlunk delécios kromoszomakat

Neuroblastoma Melanoma .Lung, small cell Wilms Testicular
carcinoma ' tumors
31
: p23 | |
p14
| p13
|
1 1 g 3 . 11 e 12

Transzlokaciok human esetei

Harmal Translocation
chromese me 2 2 e
Hormal Fhiladelphia
chromosome 22 chromosome
+ — +
ECE
22ql11l.2 ~BEL
(BCR)
Sq3d.1

(EEL)




SZAMBELI RENDELLENESSEGEK

Aneuploidiak (Poliploidiak)
Kromoszéma vesztés vagy tobblet ~ (Kromoszoma készlet

tobblete; pl.
/ \ termesztett novények)
Autoszomak Nemi kromoszomak
KA o pyaxwrsy

g?ﬁﬁﬁﬁﬁ'&riﬂgaft

15 6 7 18 9 20 22 X Y

/
Autoszomak Nemi kromoszomak

SZAMBELI KROMOSZOMA -ELTERESEK
KIALAKULASA

Meiosis |

‘ '\Nondisiunction

K R
£
SN SN

CY 4

€ g
XY ¥ 0
N NN
UWIUNIVIORUIVIOIT

n+1 n+1 n-1 n-1 n+1 n—ﬁ n n
Number of chromosomes

(a) Nondisjunction of homologous (b) Nondisjunction of sister
chromosomes in meiosis | chromatids in meiosis Il




xxt_  Aneuploididk

464 Autoszémak

e AN

Triszomiak

Kr. 13

Down kor Patau szindroma Edwards szindroma
47 XX+21 47, XX+13 47,XX+18
Aneuploidiak

Nemi kromoszomak

Monoszémia Triszomiak

)
.....

Turner szindroma Szuperné  Klinefelter szindroma Szuper férfi

45,X0 47,XXX 47,XXY 47, XYY




KROMOSZOMALIS BETEGSEGEK FOBB JELLEMZOI

* A vesztés silyosabb mint a nyerés
* Nemi kromoszomak eltérései enyhébbek, mint az autoszomak eltérései

* Gyakran serdiilokorig nem is észlelheté a nemi kromoszoma eltérése

Ko0szonom a figyelmet!

The Paramecium Parlor

And when he looked at his strand the next morning..

ONE OF Tt BASES WAS GONE!

Nam .,

[ ¢/

39

Sharing mutation stories was a DNA camping tradition.
52




