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O mosteiro do pai da Genética, Gregor Mendel

Uma estatua de Mendel é visivel no jardim. As begonias brancas e
vermelhas representam graficamente as proporcoes fenotipicasda 4
hereditariedade encontradas por Mendel: [1]; [1:1] e [3:1].



A analise Genética comeca com mutantes fenotipicos

As fotos mostram a variagéao fenotipica dos tipicos mutantes obtidos na dissecagao
genética das propriedades biolégicas do desenvolvimento floral da Arabidopsis thaliana.



A analise Genética comeca com a identificacao de mu  tantes

- “'m___‘__.:____!__._.._.-r_: !
As fotos mostram a variacao fenotipica dos tipicos mutantes obtidos na dissecagao

genética das propriedades biolégicas do crescimento das hifas do fungo Neurospora
crassa (WT- tipo selvagem) 6
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1. PadrOes de hereditariedade monogénica

a) experiéncias pioneiras de Mendel,
b) postulado mendeliano da segregacao igual.



Fenotipos estudados por Mendel nas  "Variedades’
@ (R_/rr) ©D

@® Sementes redondas ou rugosas

D(Y_ly) @
@ Sementes amarelas ou verdes

3 Pétalas violetas e brancas

. (V_/wv) '

@ Vagens imaturas lisas ou rugosas

. (Gp—lgpgp)D @ Caule longo ou curto

® Vagens imaturas verdes e amarelas

Mendel estudou dois fenétipos em contraste (homozigoéticos) 8
em cada caracteristica

® Flores axiais e terminais




Tipos de cruzamento: polinizacao cruzada e autofecunda  cao

Fecundacao cruzada Autofecundacao

Transferir pdlen

. Remocdo . Transferir polen
com pincel \

das anteras para o estigma

Descendéncia Descendéncia

Num cruzamento de uma ervilheira (a esq.) o pélen das anteras duma planta &
é transferida para o estigma da outra planta ©. Na autofecundacao (a dir.) o
polen é transferido das anteras para o estigma da mesma flor.



Nos cruzamentos mendelianos ha frequéncias especific as

F1 amarela ! F, amarela x verde
autofecundada ! (cruzamento-teste)
F, Yellow ( : F, Yellow () Green ()
Self-pollinated lGrow ' Grow l F_Iowe.rs lG"’“’
Aowers I cross-pollinated

Total © ) 11 911

Mendel obteve uma proporgao fenotipica de 3:1 na autofecundacgao da F; (a
esq.) e uma proporcao fenotipica de 1:1 no cruzamento da F; amarelacom
verde (a dir.). Os tamanhos das amostras sao arbitrarios.




Resultados de todos os cruzamentos de Mendel entre
progenitores que diferiam por uma caracteristica

Parental phenotype F, F, //’Fz rati;{i\‘
1. round X wrinkled seeds All round 5474 round; 1850 wrinkled 2.96:1 \
2. yellow X green seeds All yellow 6022 yellow; 2001 green 3.01:1

3. purple X white petals All purple 705 purple; 224 white 3.15:1

4. inflated X pinched pods All inflated 882 inflated; 299 pinched 2.95:1

5. green X yellow pods All green 428 green; 152 yellow 282
6. axial X terminal flowers All axial 651 axial; 207 terminal 3.14:1
7. long X short stems All long 787 long; 277 short \\‘\2\.34;,1"1
Durante a meiose ha segregacao idéntica dos elementos do par de alelos dum 3:1

gene, no macrdsporo (6vulo ©) e no micrésporo (pélen ).

(1gene)
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Resultados de Mendel
Pure Py___re

X
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Resultados de Mendel

Pure Pu_re

b
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Auto-
fecundacao

Blw>

(Bi=

Resultados de Mendel
Pure P!.l__re

. . 1 £ B
P | ' |
. /8 4 /I

F,

l
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Auto-
fecundacao

Biw >

(B

Resultados de Mendel

Pure Pure

-

=

P |

o

Cruzamento-teste
x ()

Cruzada
com a
verde
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O modelo monogénico explica as frequéncias Mendelia  nas

Resultados de Mendel Explicacao

Pure Pure

K

YIY X yly

Cruzamento-teste

' x (@
Auto- I -
fecundacao I Cruzada
: com a
I
I verde
I
I
I
I
II\\‘ I ’II\\‘
:”i“l I :1|‘
o I {215
i ! i
| | .
b | i
\\4', | 4 I \‘\2/1 4
N/ I
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O modelo monogénico explica as frequéncias Mendelia  nas

Resultados de Mendel Explicacao
Pure Pq_re
P *x @ P YIY X yly
A Y ly

Cruzamento-teste

' x (@
Auto- I -
fecundacao I Cruzada
: com a
I
I verde
I
I
I
I
II\\‘ I ’II\\‘
:”é“l I :1|‘
o I b
i ! i
| | .
1 | i
\\4', | 4 I \‘\2/1 4
N/ I
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O modelo monogénico explica as frequéncias Mendelia  nas

Resultados de Mendel Explicacao
Pure Pq_re
PO x @ P YIY X yly
Fl p F. Y Iy

Cruzamento-teste I

Segregacao igual

| x /  __|
Auto- I -
fecundacao I Cruzada
: com a
I
I verde
I
I
I
I
II\\‘ I II\\‘ 1
| I 1 2 Y
14 [ | 2 |'| :
. | s
| | {
i | 1 2y
‘\47’ \ = I \\\2// .\
N/ I
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O modelo monogénico explica as frequéncias Mendelia  nas

Resultados de Mendel Explicacao
Pure Pq_re
PO x @ P YIY X yly
Fl p F. Y Iy

Cruzamento-teste I

Segregacao igual

| x /  __|
Auto- I -
fecundacao I Cruzada
: com a
I
I verde
I
I
I
. : . YIY
II ‘\ I ll \\ l. Y e .
:’ E‘l I I ,'llf 2 { 1
14 [ | 2 |'| :
. | =
| | .
i | 1 2y
‘\47’ \ = I \\\2/’ .\
N/ I
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O modelo monogénico explica as frequéncias Mendelia  nas

Resultados de Mendel Explicacao
Pure Pq_re
PO x @ P YIY X yly
Fl p F. Y Iy

Cruzamento-teste I

Segregacao igual

| x /  __|
Auto- I -
fecundacao I Cruzada
: com a
I
I verde
I
I
I
: YIY
l ly .. : | ‘_.’”’
,’ E‘I I | ,'lll' 2 f b |
14 [ | 2 |'| :
| | .
| | .
1 | 1 2y
‘\47’ \ = I \\\2/’ .\
N/ I
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O modelo monogénico explica as frequéncias Mendelia  nas

Resultados de Mendel Explicacao
Pure Pq_re
PO x @ P YIY X yly
Fl p F. Y Iy

Cruzamento-teste I

Segregacao igual

| x /  __|
Auto- I -
fecundacao I Cruzada
: com a
I
I verde
I
I
I
I
II\\‘ I ’II\\‘
:’é“l I :1—"'
B I 121
L I i
. i | o
i | i 2 R
‘\4" = I ‘\\2/[’ .\
N/ I

21



O modelo monogénico explica as frequéncias Mendelia  nas

Resultados de Mendel Explicacao
Pure Pq_re
PO x @ P YIY X yly
Fl p F. Y Iy

Cruzamento-teste I

Segregacao igual

| x /  __|
Auto- I -
fecundacao I Cruzada
: com a
I
I verde
I
I
I
I
II\\‘ I ’l/\\‘
:”é“l I :-1-"'
= I 121
o I i
. ! ] Yiy | yly
1 | i A
\\4,:' I \\\2/:-\
N/ I
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O modelo monogénico explica as frequéncias Mendelia  nas

Resultados de Mendel Explicacao
Pure Pq_re
PO x @ P YIY X yly
Fl p F. Y Iy

Cruzamento-teste I

Segregacao igual

| x /  __|
Auto- I -
fecundacao I Cruzada
: com a
I
I verde
I
I
I
I
II\\‘ I ’II\\‘
:”é“l I :—-1—"'
i I 121
£ [ g
1 1 1 ; 1 1
! ' { | 1 |7 Yy |z yly
i | 1 2Y 1
\\4’:' I \\\2/:-\
N/ I
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O modelo monogénico explica as frequéncias Mendelia  nas

Auto-
fecundacao

Blw>

RI=

Cruzamento-teste I

Resultados de Mendel

Pure

y :

' |

X
= '__/,

com a
verde

D
;)
\
1’1‘-
[ o |
1
1 21

(R et

Cruzadé

Explicacao

PYIY X yly

|

F Y Iy

Segregacao igual

Cruza/-teste

Xyly
|
) | 1
TFJ [
- |
3 Y Ty : ally
1
, = YI¥ |5 Yy : 3
7Y R | | 3Y
I ER A7 A N
2 y s , S I 2 y
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O modelo monogénico explica as frequéncias Mendelia  nas

Resultados de Mendel Explicacao
Pure Pq_re
PO x @ P YIY X yly
Fl p F. Y Iy

Cruzamento-teste I

Segregacao igual

| x ([
Auto- I -
fecundacao l Cruzada Xyly
: com a l
: verde - ' 1
Ti'” 2 |
I - |
I e i 8
: =Y 4 : ally
I 1 — |
A N3 Z N T
' 4, I 1200
1 : I' I| * I
o8 l . 1 1 |
= ! L s Yy |z yly |,
.II 1,’. y. [ ||‘ l 'l',f' 9 E y - , S I E y
\\\4’: \ | 2/ .4 [
7 I A4
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O modelo monogénico explica as frequéncias Mendelia  nas

Resultados de Mendel Explicacao
Pure Pure
PO x @ P Yiw x yly
F, a F, Y Iy
.
2 Segregacao igual
I |
Auto- I -
fecundacao l Cruzada Xyly
: com a l
: verde o : 1
I 2 |
: =7 Ty : ally
| 3 Ll
: . |z YIY |7 Yy : : Yiy
{314 ! i1 zX A FRAS
] | {213 v
o ' i 1 1 |
| ! | 7 Yy |z vy |, yly
i | i 2y | @l 2’ @
& ! 2 -
1
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O modelo monogénico explica as frequéncias Mendelia  nas
Resultados de Mendel Explicacao
Pure P_;_.l__re
PO x @ P YIY X yly
F, Y F, Y Iy
'
Segregacao igual
Auto- *@
fecundacao Cruzada Xyly

com a
verde F
ivu

l

|

|

!

I |

I l

!

| 2 1 — :

: 2Y e 4 : ally

| T T T
l 1,3 Y/Y s Y/ y : 1|3 Yiy
2 | 1y > Y , Al Y| R
i ' & |
o | i ! 1
L I % Yly % yly | | 2 yly
III :I_,,' y. | ‘ l | \\-. E y p \'.i p ..__\.‘I : E y __\1
I L}

Os resultados de Mendel (a esq.) explicam-se por um modelo monogénico (a dir.) que
postula ser igual a segregagao dos membros dum par génico na formagao de gametas

27



Principais conclusées mendelianas

1. O “factor” hereditario, hoje conhecido por GENE, é necessario para produzir a cor

amarela na semente da ervilheira (ervilha);

2. Cada planta tem um par deste tipo de gene (espécie diploide com 2n=14);

3. O gene aparece em duas formas chamadas ALELOS;

4. Plantas, nesse gene, tanto podem ser Y/Y; yly (homozigéticas); ou Y/y (heterozigéticas)

5. Planta Yly, fenotipicamente amarela, tem um alelo dominante e um alelo recessivo

para a cor da semente que manifesta;

6. A MEIOSE separa os alelos na formagao de gametas igualmente na gametogénese
Qed;
7. Assim, um gameta contem apenas um alelo desse par génico;

8. Os gametas fundem-se ao acaso na fertilizagao, para qualquer constituicao alélica;

9. O ZIGOTO tanto pode ser homozigo6tico como heterozigético (mono-hibrido).

Ler Trabalho de Mendel no site da UC. no Fénix do ISA 28



Esquema tipico da analise genética (fenotipica e ge  notipica)

s P 4 (Progenitor feminino) X 3 P 2 (Progenitor masculino)

Gametas 9: (...) Gametas J&': (...)

F 4 Primeiragerag&o descendente

UNIFORMIDADE
Gametas e & (...)

DISJUNCAO

F Segunda geracao descendente, conhecida como sdgregan
2

— & & & & /A /S =S =S =

SEGREGAGAO

29



SUMARIO

2. Base cromossomica da hered . Monogénica

a)
b)
c)
d)
e)

hereditariedade monogénica em haploides

base molecular da segregacao monogénica - replicacao
natureza dos alelos e seus produtos - mitose e meiose
dominancia e recessividade

forca molecular da segregacao - cinetocoro
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Estadios do ciclo celular assexuado

cell cells

©
Original/-) \ . Daughter

Stages of the cell cycle
M = mitosis

S = DNA synthesis
G =gap

31



Divisao celular nos ciclos de vida normais

2n Meiocytes 2n

n n n nn K K X
Tetrad Tetrad

gpP 9P gp 9gp 9p

Gametocltps
Spermn n Egg

Transient
diploid cell
(meiocyte)

: MemSIS : Me|05|s

n n n nn KK K X

Tetrad Tetrad
sperm egg
(gamete) (gamete)

2n Zygote

2n Zygote

Animal

Plant

Os ciclos celulares de animais, plantas e fungos, apresentados mostram as
alturas em que ocorre a mitose e a meiose (vide gametogénese). 32



Estadios chave da mitose e da meiose

Mitose
Daughter cells
Telophase
Interphase Prophase Metaphase Anaphase )
¥4 = ; \15/ L’Vj
c;_—fj %;j/}“'/’ »
\ J 2n
2n 4n Y /g
Replication Segregation
Products
Telophase of
I meiosis
Prophase Metaphase Anaphase ﬂ\ =
JURTET TN - ! | | N
Telophase |
Interphase Prophase'l Metaphasel Anaphasel : A 4 _r - &
’ \ o s =] gy Vi o
,II » \\‘ & ..\\“\\ ('(:;4;{ - = —_— \r*_,_:.'-—/ w’/ = /
N i & | oe== . "
£ — R _g® "'7’ s =1 R
) \2n~~ ”4n// ) &/ Fnzo — = — Q’-t’f"'" L ) 1:5 n
Replication ~ Segregation A .
v 7 yi
Pairing v/ "o
Segregation

Representacao simplificada da mitose e da meiose em células diploides



Estadios da Mitose

» @
- @9

'
(=]
N

1‘(6) Mitotic I;.-Ioplmse (2) Early m“'ﬂ“tl
prophase

(5) Mitotic umiphuse (3) Late mitotic |
prophase
\ Pole
% Spindle
Pole
(4) Mitotic metaphase 34

As fotografias mostram a mitose no nucleo de células nas radiculas do Lilium regale



Complexos sinaptinémicos na meiose

DNA
and histone

Synaptonemal
complex

Nucleolus

Na lagarta do bicho da seda o numero de cromossomas masculinos é 62,
dando 31 complexos sinaptinémicos. No individuo mostrado um cromossoma
(ao centro) esta representado 3 vezes, sendo designado trivalente. O DNA

arranja-se em lagos regulares em torno do complexo sinaptinémico. 35



Complexos sinaptinémicos na meiose

LY

| l.?}

' i
. 4 .
: 1
‘ 5
2 J . )
‘4\ B T 13 I
- _'. v o " .
.
. . b el
' gt |
N .

-
o

¥

k ;&_'s' |

Synaptonemal
complex

Complexo sinaptinémico regular em Lilium tyrinum. Notar (a direita) os dois elementos
laterais do complexo sinaptinémico e (a esquerda) um cromossoma imparelhado,
mostrando um nucleo central correspondente a um dos elementos laterais.
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osda M

=

ejose

Prefixos gregos:
Lepto= pequeno, delicado, fino
Zygo= par;Zygotos= unido
Pachys= grosso, expesso
Diplo = dois, duplo
Dia = através de, por meio de, ao longo de

'|.

15 The tetrad
A Cells divide




OOGENESIS

‘Paper’ recomendado:
Patricia A. Hunt and Terry J. Hassold (2007) - Human female meiosis:
what makes a good egg go bad? Trends in Genetics, 24(2): 86-93.

Reproducao ...

Na oogénese os ovarios libertam a oogdnia que
eventualmente se ira desenvolver num o6vulo.

1° um oogdnio desenvolve-se em odcito primario.

Depois por meiose divide-se em corpo polar (que

ocodoniuhn

degenera) e num odcito secundario. /
~ P . ~ r found in:
Aquando da ovulacéo, ha a libertagdo do dvulo nas p“ﬁ:g’%
o o~ LA T Ol S
trompas do falopio. 3 b ole |r+ ALL iclos
I o : 2 s
Se 0 encontro sexual ocorre o espermatozéide i) aﬂ-er b|r+'\ oocyte %W?
, P T ~ hgg[s ore owvularion n
- = iosis | i leted
fecunda o 6vulo e inicia-se a fertilizag&o. m OVARY Foiis hetare iin) meiosis | is complefe
O o6cito separa-se por meiose num dvulo e noutro 0
nucleo polar que separadamente se divide em dois = _—
niicleos polares, sendo o resultado final um 6vulo e I IFN \eyconsmy
3 nucleos polares. 2 : et
A divisdo desigual do citoplasma determina se a ( A divide D) -
may of may vide, ovulation’
. . . . . but products degenerate) S P
célula filha do odcito se desenvolvera num ovulo s ok — =V
ou num dos 3 nucleos polares. fertilization™
Se a copulagap ocorrer um 6vulo e um LT] N
espermatozdide encontrar-se-ao para formar um =
zigoto que se implanta no endométrio para se 1) d it
i ; olar bod
desenvolver num novo ser vivo (bebg) g Gl Daenarsied)
L
2 © PLG '99




‘Espermatogénese

Meiose

/
4 Espel‘matlde (n)
Espermatogomas (2n) /
/Espermatoc;|to Il (n) ‘ __Espermatozéide
(n)
7 @qurmatocnto -~ @ 1
I
|
.'
I

@ i@
@\
@@ . \..@_*

\h-—’
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Demonstracdo da segregacao igual no meidcito da S. cerevisiae

MATa «ir t/ culture MATa «r ;culture

9

=3

o

A\
=) (==)r
Mix cells to
\‘ make cross ‘l

X 5 Sy

Diploid "'

-
@Rt
2"
r

hromosome replication

. C
Meiocyte “' 3
==
r
r
40

Um asco isolado do cruzamento r+ x r leva a obter duas culturas de r+ e duas der.



Demonstracdo da segregacao igual no meidcito da S. cerevisiae
Meiocyte .
==
ﬁi

Products of

first d|V|5|on

Ascus wall
Four products

of meiosis:
1:1ratioofrt:r

Inoculate cells to form colonies, ‘l'

which demonstrate single-gene ~ + + .,
[ ] [ [ ] D

segregation in one meiocyte. ' Y -

41
Um asco isolado do cruzamento + x r leva a obter duas culturas de + e duas de r.



As moléculas de DNA replicam, formando cromatidios
iIdénticos

Cada cromossoma divide-se longitudinalmente em dois
cromatidios.

Ao nivel molecular uma molécula de DNA de cada
cromossoma replica, produzindo duas moléculas de
DNA, uma em cada cromatidio.

Também podemos ver as varias combinagdes dum gene
com o alelo do tipo selvagem b+ e a forma mutante b,
causada pela mudanga dum simples par de bases GC
para AT (vide 7 figuras seguintes).

42



SUMARIO

3. Base molecular de padrdes hereditarios
mendelianos

a) Diferencas estruturais entre alelos a nivel molecular,
b) Aspecto molecular da transmissao génica,
c) Alelos a nivel molecular.
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Diferencas estruturais entre alelos a nivel molecul  ar

Alelo 1 diferentes formas

Alelo tipo selvagem A I—
Alelo mutante a” I
Alelo mutante a”~ I

Alelo mutante 2"~ I

44



Formacao cromatidica

Replicacao do DNA

Homozygous diploid b+/b+ bt G
i A s e
bt % — PN PN NN G
C ) - C . &NOC\,'\%{X}L
b+
b G
i G — XA
S RO, E;
bt g C— — ‘—g—’ > NOVORVOVNRYL
bt bt C
Heterozygous diploid b+/b b+t G
b A mdas
b+ > = XOAOOX, =
) - C — G
PAZN 2NN 20
b " i mwf\';\mc
A NOVVRXY, = A
b > I —> XN
b b T
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Formacao cromatidica

Replicacdo do DNA

Homozygous di Ioid(i; b b

yg P b \\/ / T —hn&'\’%u%

b = RO, = T
—— T _*mbAémm\c

(_——)b T

b A
e A b JOOU0ACAN

SS—— NNV, = T

b b T

Haploid(:iﬁ) N b+ G
@ b —— s 000X

e NOAAOAOY, = -

bt C

o g/ “ A
H&plOld\b/ L b % s 0000000

b y NN NN ;
o I I T h_bmmw

b T
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Mitosis in a haploid cell Mitosis in a diploid cell Meiosis

Divisao
nuclear
ao nivel
do DNA

S Phase S Phase S Phase
Chromatid Chromatid Yy Chromatid
formation formation QW formation
Mitosis Mitosis Meiosis
Alignment Y Alignment v Pairing of
on equator A onequator , 4 homologs 4
SR e A atequator ™
A A g (tetrad) I
Chromatid Chromatid Chromosome
segregation segregation segregation p __V

&
wul'}
L A
v
and and A
A _ oW
AN P o
g c’f’j ;}__Vﬂ\f - End of
T an second
5 o " 5 . " A division
aughter cells aughter cells CENA.
AllA "AllA/a 3
"A Sex %a \
Lo cells T

Transmissao do gene e DNA na mitose e meiose em eucariotas



Hereditariedade monogénica ligada ao nivel do DNA

A A
\/ | | v \J | | \J
SPNEPNLTNETNEITNETNITN IPNLPNETNET NP NI
v v v v v \J
W7 \Y7 N7 \Y7 s N\ Y/ W/ N7 \Y7 o \Y7 s B\ \V/
l | | |
a a
A A a
v [ v o | v v o v | .
IPNEPNIINEINIINITNIIN. IPNPNITNITNTNIINIIN. IPNPNITNIIS PN
v v v \J v v \j v
SPNITNIPNITNIINITNIIN. IPNIPNIINIIS  PRNIINLDN. ITNIPNIINIIS  PRNLTNLN
l | l | l |
A a a
Probe /. Probe /. - " Probe 7/~
DNA DNA DNA
} | | v Cutting
% — site for
- - restriction
p— S— enzyme
Mutation
introduces
site

Uma mutacgao recessiva que produza um alelo a, por acaso tambhém produz um novo local
de corte para a enzima de restricao. Este local de corte permite herdar a mutacgao e ser
verificada na Analise Southern. Assim, detecta-se 1 fragmento de DNA nos individuos
homozigéticos normais (AA) e 2 fragmentos nos individuos albinos (aa), mas detecta-se
também 3 fragmentos nos individuos heterozigoéticos (presencga alelo normal e mutante).



Sitios de mutacao no gene fenilalanina hidroxilase que
provoca a doenca fenilcetondria  (PKU)

. . Fenilalanina_ .. _ .
fenilalanina Fdroxiase ~ lrosina

acido fenilpiruvico

24 5 721

Exon 4 11 10 4 7 37 |12 9 1
mtatons | | | | Dl il

LLL e

. P S S———r— 12—

11 uiil|
Intron | | | | IR
mutations 1 4 2 2 131 411

Sao conhecidas muitas mutacoes do gene hidroxilase da fenilalanina humana que
causam maus funcionamentos. O n° de mutagées dos exdes, ou regides de codificagao
de proteina (a preto) estao listadas acima do gene.

O n°® de mutag6es na regioes dos introes (nimeros dentro verde de 1 a 13) que alteram

a particao estao listadas abaixo do gene. 40



Sitios do gene sensiveis a mutacao

DNA
Componentes dos sitios activos de proteinas
5—— = ———— —
L | 1 |

Exon Exon
_— { ) — — — e —
— —— o — e
— —— —_— b = —
i a— —_— Oo== —

m2

Proteina

o = Sitio mutante

m3

3° Tipo Selvagem
m1: Nula

m2: Nula

m3: Nula
m4: Vasante
m5: Silenciosa

mé6: Nula

MutagGes nas partes de um gene que codificam em locais activos da enzima
conduzem a enzimas que nao funcionam (mutacoes nulas). Mutagées noutros 50
locais do gene podem nao ter efeito na funcao da enzima (mutagoes silenciosas).



Accao dos microtubulos na mitose

Kinetochore

Early anaphase microtubules

Pole i

Kmetochore microtubules depolymerize
at kinetochoreends, and kinetochores
move toward poles

Anaphase 28 %o Free tubulin

(p
N\, /’ ®
depolymerization }v

Region of
depolymerization

Os microtubulos exercem forgas de traccao nos cromatidios,
despolimerizando as unidades de tubulina nos cinetocoros



SUMARIO

4. Descobrem -se genes por observacao das
frequéncias de segregacao

a) Resultados da descoberta de genes: cor de flores,
desenvolvimento de asas e ramificac&o de hifas

b) Genética directa

c) Prever proporcoes descendentes ou genétipos parentais
usando leis de influéncia monogénica
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Mensagem

A descoberta do gene é trabalhada da seguinte forma:

1. Escolha da caracteristica biologica

2. Encontrar mutantes que afectam essa caracteristica

3. Testar esses mutantes para hereditariedade monogénica

4. Identificar a accao do gene no tempo e no espaco

5. Ver a natureza molecular do gene pela analise genémica
Mensagem

Os principios da hereditariedade (tais como a lei da segregacao
equacional) podem ser aplicados em duas direccoes:

1.

Inferindo genotipos de frequéncias fenotipicas, e

2. Prevendo as frequéncias fenotipicas dos progenitores ou

de genotipos conhecidos.
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» Descobrir o gene activo no desenvolvimento da cor d a flor branca
P. Q(+/+) x Jd(alb/alb)
F,: todos selvagens (+/alb)
F,: Ya (+/+); 2 (+/alb); 2 (alb/alb)

» Descobrir o gene para o desenvolvimento das asas cu  rtas

P:  Q(+/+) x G(SH/+)
F.o V5 (+/+):; % (SH/+)
F,: (+/+) x (+/+) - todos (+/+)
F,: (SHI+) X (SHI+) - Y4 (SHISH); Y4 (SHI+); V4 (+1+)
» Descobrir um gene para a producao de esporos
P: (+) x(sp) » meiocito diploide (+/sp)
Fio %2 (+); 72 (sp) 54



SUMARIO

5. Padroes de hereditariedade monogénica
ligados ao sexo

a) Cromossomas sexuais
b) Padroes de hereditariedade ligados ao sexo
c) Hereditariedade ligado ao Cr. Y (holandrica)
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Modelo hermafrodita

Arabidopsis
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Planta monoica: Zea mays - ciclo

Stamen

' MEIOSIS MITOSIS
—— QT 0@

Microspore (3} {@} " _ \
mother ollen grain
Y | ﬁ cell MICIBEpaE (microgametophyte)
& Stigma :
Pistil — 7, 9 MEIOSIS
o Megaspore
mother
- cE" e Ir__l.. ) _ ey
SPOROPHYTE STAGE
Megaspores Megagametophyte
Triploid
endosperm !

Endosperm nucleus

Embryo Antipodal nuclei
Endosperm nuclei nuclei
DOUBLE  Synergids [f:5iwe i A Tube
{ / MATUF!ATION FERTILIZATION  Oocyte 8252 4 POLLINATION ¥ nucleus

. nucleus Ty ™

— - Pollen Tube
Kernel Diploid zygote Embryo sac

(megagametophyte)
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Plantas masculinas e femininas
(a)

Ovaries
only

9 Female flower

Y
? plants J'plants

Exemplos de duas espécies de plantas didicas:

(@) Osmaroniadioicae (b) Aruncusdioicus.
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Organismo modelo Drosophila

XYy
XX

A caracteristica mosca do vinagre: Drosophila melanogaster. >9



Organismo modelo Drosophila - ciclo

Ciclo de vida da Drosophila melanogaster
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Fraccao sexualidade!

Normal diploid
male

—— ai(lV)

7%

2 sets of autosomes
+
XY

)%4:@(5 X/z 15 | Metatemale
‘%&@ 3X/3 1.0 Female
%Z@ o | 10 Q| Femai
»ﬁ@:@@ Nian 075 | Intersex
>>>ili¢@§ 2X/3 0.67 Intersex
>>/§(1 Xin 0.50 Male

>>/[:{'§<=a Xioa | 0so Q|  wae

ED/&E. Xign | 03 | Metamale




Hereditariedade tipo Abraxas (ZW)

Borboletas
Primeiro cruzamento - 2° Cruzamento
(cruzamento reciproco)
P ztzt X Z'w zZ'Z X Z'w
Dark males Light females Light males Dark females

Fy ZeZy and zZ'w ZeZ and z'w
Dark males Dark females Dark males Light females

[& S
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Hereditariedade ZW, em galinaceos listrados

Galinaceos

Primeiro cruzamento

Z878 x Zbw
Barred males Nonbarred females
and z°w

Barred males Barred females

2° Cruzamento
(cruzamento reciproco)
Zbzb X 28w
Nonbarred males Barred females

and
Nonbarred females

N
o =

2

Barred males
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Cromossomas sexuais Humanos

_ Pseudoautosomal
A

region 1 |
Maleness gene SRY e
Diff.erential ﬂ Centromere _ Differential
region of the > region of the Y
X (X-linked 'ﬁ (Y-linked genes)
genes)
—\_J <
Y \o—— Pseudoautosomal _
X region 2 Y

Os cromossoma sexuais humanos contém uma regiao diferencial e duas regioes

emparelhaveis, que se podem observar quando emparelham na meiose.
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Genes ligados ao sexo

Daltonismo confusio se faz entre o verde e o vermelho

Fenétipo Homem Mulher
Normal XPY XPXP ou XPXd
Daltonico Xdy Xdxd

Hemofilia hemorragia que provoca anemia e morte

Fenétipo Homem Mulher
Normal XHY XHXH ou XHXh
Hemofilico Xhy Xhxh
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Genes parcialmente ligados ao sexo

Retinite pigmentar € uma degeneracao da retina que leva a
cegueira. Causada por um alelo dominante.

Fenétipo Homem Mulher
Retinite | XRYR XRYre Xr'YR | XRXRe XRX'
Normal Xyr XrXr

Xeroderma pigmentosum caracterizada por uma irritacao na pele formando
placas pigmentosas, com fotossensibilidade nosa@hoz solar.

Fenétipo Homem Mulher
Normal | XPYP XPYPe XPYP | XPXPe XPXP
Xeroderma XrPYP XrXp
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Genes holandricos

Ictiose grave

Segundo STERN, nao é em rigor, um caso conclusivo.

Um cidadao inglés, Edward Lambert, nascido em 1917 tinha
pelos longos e duros, a semelhanga de cerdas de porco, e dai o
nome que se Ihe deu de "porco espinho”. Casou-se e teve 6
filnos que apresentaram a mesma caracteristica. O fenotipo
nunca foi encontrado em mulheres...

Hipertricose auricular

Talvez constitua o Unico exemplo, na espécie humana, de
hereditariedade holandrica.

E caracterizada pela presenca de pélos no pavilhao auditivo,
muito comum em homens indianos.
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Orelhas peludas: fenotipo proposto ser ligado ao Y
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Genes influenciados pelo sexo

Calvicie : a intensidade e alguns tipos de
calvicie pode ser hereditaria.

Pelagem de gado ayrshire : neste gado
leiteiro o animal branco pode
apresentar manchas no pescoco que
podem ter coloracao vermelha ou
castanha.

Presenca de chifres em carneiros

Genétipo Homem Mulher
BB Calvo Calva
Bb Calvo Nao calva
bb Nao calvo | Nao calva

Genétipo Macho Fémea

M, M, Castanho | Castanho
M, M, Castanho | Vermelho
M, M, Vermelho | Vermelho

Genétipo Macho Fémea

H, H, Com chifre | Com chifre
H, H, Com chifre | Sem chifre
H, H, Sem chifre | Sem chifre




Genes limitados ao sexo

Asas de borboletas (género Colias)

Neste exemplo a segregacao fenotipica
ocorre apenas nas ¢, em que o alelo W
determina asas de cor branca e o alelo
recessivo w determina asas de cor
amarela. Os & s6 apresentam asas
amarelas.

Penas de galinhas

A segregacao fenotipica ocorre apenasfos
Nas? o fenoétipo e igual, independente do
genotipo da ave.

O alelo H inibe a presenca de penas masculi
em presenca de hormonas sexuais masculin

Se o galo Hh for castrado, o nivel das hormg
masculinas decresce e o efeito inibitério do

alelo H desaparece, permitindo h manifestar-

Genoétipo | Fémeas | Machos
WWwW Branca
Ww Branca
ww
Genes Macho Fémea
penas de penas de
HH : )
galinha galinha
penas de penas de
Hh : .
galinha galinha
penas de
hh | penas de galo galinha

passando a ter penas de galo

A |
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Olhos vermelhos e brancos da  Drosophila

159
L
.....

Fenétipo Fémea
Vermelho XWEXWHE XWEXW
Branco XY XX

o -

A caracteristica de olhos vermelhos é do tipo selvagem, sendo mais frequente, e a
caracteristica da mosca com olhos brancos é mutante, menos frequente. 7



Exemplo de hereditariedade ligado ao X

First cross Second cross
P P
wt n w?* w ﬂ w ﬂ ﬁw wt n
% x X xgv x@x X x@v
Red female White male White female Red male
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Exemplo de hereditariedade ligado ao X

First cross Second cross
P P

0 1 11 Dl

X X X X Y

Red female White male White female Red male
F Male gam F, Male gamete
w ﬂ wt n
1
0 : 1
w"'n wt ﬁw wt wﬁ w*ﬂ ﬁw w

Femal D Female U
gamet @ '@ gamete @ (9
1 Red 1 Red Red Whit

2 female 2 mal femal mal
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Exemplo de hereditariedade ligado ao X

First cross Second cross
P P

1 1 11 |

X X X Y

9 9 9 9

Red female White male White female Red male
F Male gametes F, Male gametes
w ﬂ wt n
1 1
l 1 1
w"'n wt ﬁw wt wﬁ w*ﬂ ﬁw w
Femal [I Femal U
gamet @ @ gametes ‘@ [
1 Red 1 Red 1 Red 1 White
2 female 2 male femal male
F, Male gamete F Male gametes
wt w
X 1 1
2 2 2 2
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SUMARIO

6. Analise da descendéncia Humana
- Analise de heredogramas ou “Pedigrees”
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Simbolos usados em genealogias (pedigree)

PP P o b

Male
Female

Mating

Parents and
children:

1 boy; 1 girl

(in order of birth)

Dizygotic
(nonidentical twins)

Monozygotic
(identical twins)

Sex unspecified

®
H O
D ©
®

A

&

=

y4
‘1@
I -?)
1/2 3

Number of children
of sex indicated

Affected individuals

Heterozygotes for
autosomal recessive

Carrier of sex-linked
recessive

Death

Abortion or stillbirth
(sex unspecified)

Propoésito

Method of identifying
persons in a pedi-
gree: here the pro-
positus is child 2 in
generation ll, or 11-2

Consanguineous
marriage
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Recessivos homozigoticos por consanguinidade

l O
1 2
A/-|A/-
|
I CJ) . kJ
1 2 3 4 5
A/A|A/a A/- A/a |A/A
Primos de
d) | d) 1° grau |
i |=( )
1 2 3 4 5 6 7
A/- A/- A/- A/- A/a A/a A/-
v Om>Oeo
1 2 3 4 5

A/- a/a A/- a/a A/-

Disturbio autossémico recessivo raro determinado pelo alelo a. Os
simbolos genéticos normalmente nao sao incluidos, mas os genétipos 77
foram inseridos aqui para referéncia



Fenotipo pseudoacondroplasia

Este fenétipo é determinado por um gene autossémico dominante, D, que
interfere no crescimento dos ossos normais durante o desenvolvimento.
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Heranca duma doenca autosomica dominante

_____

_____

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13

—————————

......................

Heredograma dum fenétipo dominante determinando pelo alelo A. Todos os genétipos
foram deduzidos.
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Aparecimento tardio da doenca de Huntington

100

50

Of all persons carrying the allelle,
percentage affected with the disease

O 10 20 30 40 50 60 70 80
Age (years)

As pessoas portadoras do alelo diminante em geral nao manifestam a 50
doenca (degeneragao neural, ¢/ convulsoes) até a idade de criar os filhos.



Polidactilia

Polimorfismo autossomico 81



Polidactilia

| ag
5,5
6,6
m Ol LHO-@- 1 CHe e
55 5,5 5,5 6,6 6,6
55 5,5 6,6 5,5 5,5
v I'I'IT‘I'ITI I‘IT‘I'I'II
6 normal 7 norma |‘_‘| *ér_‘l *ér_‘l*
3 afflicted 55 55 55 5,5 5,6
6,6 6,6 6,6 6,6 6,7

Vv 12 normal *(br__l *
6,6

E um fenétipo raro, dominante (um alelo P), nas maos e pés humanos.
E caracterizada por ter dedos e artelhos extra, ou ambos. Os n° 82
indicam os artelhos nos membros superiores e inferiores.



Manchas dominantes conhecidas por piebaldismo

Face ventral Face dorsal

iatedl

As manchas do piebaldismo sao um fenétipo humano raro. Embora seja encontrado
esporadicamente em todas as racas, revelam-se mais em pele escura. Estes padroes
sao causados por um alelo dominante que interfere com a migragao de melandcitos
da superficie dorsal para a ventral no decurso do desenvolvimento. A testa branca é
caracteristica, sendo acompanhada de uma zona branca no cabelo. Contrariamente
ao albinismo essas células brancas tém potencial para produzir melanina, mas nao
sendo melanécitos, nao estao programadas para o fazer ... (pedigree)
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Manchas dominantes conhecidas por piebaldismo

g2

I (l)

1

IV

-. O‘biébaldismo é causado por uma mutagao em c-kit, um tipo de proto-oncogene.

2

® 17 e0

3

4

]

2 3

O

4

OF @

9 10 11-13

mO

6 7 8 9 10|11 121314 1516 17
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Heranca dimorfica do gosto a feniltiocarbamida

| - O

1 2 3 4

1 O l ?——i dg—-

4 5

mE‘ Iis“id)_l-g)

6 7 8 9 10

v @ O O O
1 2 3 L 5
,O =Tasters(T/TorT/t)

B @ =Nontasters (t/t)
Heredograma para a habilidade de sentir o gosto a feniltiocarbamida. 85




Hereditariedade de doenca recessiva ligada ao X

wa O
1

XAy

—l  xay
2

XAxa d)

XAY

3

=

1 2

52

Xay XAy XAxa XAxA

A expressao de genes recessivos ligados ao cromossoma X, ocorre
apenas nos homens, nao sendo expressos pelas filhas. Note que 86
[1l-3 e lll-4, nao podem ser expressos fenotipicamente.



Hereditariedade da hemofilia na realeza Europeia

Louis Hl
George Il Grand Duke of Hesse

Edward
I DR o Duke of Kent
{1767 -1820)
u Albsrt Victorla

(1819-1901)

—

Victorla
v Empress
Frederick

Helena Leopold
Edward VIl Alice of Hesse Princess Duke of Beatrics
Christian Albany

Kaiser Irene Alix (Alexandra) Ance :ldzna
v Wilhelm George V Princess 5;"’“’0"‘3" Tsarina w‘ig 0""6 Leopu:d Maurice
I L Henry liam Nikoias i Amlnne Altonso I
vi _ ae"’ge Waldemar Henry Alexis L [J?] IJ] Q)
Windsor Earl Prince Anastasia Smith Rupert  Alfonso Gonzalo
Mountbatten Sigismund Viscount
of Burma of Prussia Trematon .
Vil Elizabeth = ;)Margam: é] é’) é é] ('!) (?g J]—O
Juan Sophie
Carlos
Vil

Lady |Prince Anne Andrew Edward

Diana | Charles
IX

Wiliam Henry
® Carrier female @ Three females
. Hemophilic male @ Status uncertain

Heredograma da condigao recessiva ligada ao X, da hemofilia (falta de coagulagao do sangue) nas
familias reais da Europa. O alelo recessivo apareceu nas células da rainha Victéria ou de um dos seus
progenitores por mutagao. Mostram-se homens afectados e mulheres portadoras (heterozigoéticas) 87



Hereditariedade da hemofilia na realeza Europeia




Hereditariedade de doenca dominante ligada ao X

| O—1B

Xa/Xa XA/Y

.. ¢ o

a/y XA/Xa  XA/Xa XY XY

N aparas!

Xa/Xa XA/Xa Xa/Y XA/Y

Todas as filhas de um homem com um fenétipo dominante ligado ao cromossoma X
apresentarao esse fenétipo. As mulheres heterozigoticas para um alelo dominante,
ligado ao X transmitirao esa condicao a metade dos seus filhos e filhas
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Principais acontecimentos da mitose e da meiose - revisao

Pair of ho
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chromosomes
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Palavras chave

Alelo

Alelo nulo

Andlise de heredogramas
Asco

Autofecundacao

Banda cromossémica
Bivalente

Caracteristica
Centrémero

Cinetocoro

Cromatideo

Cromatina

Cromossoma
Cromossoma homadlogo
Cromossoma sexual
Cromossoma X
Cromossoma Y
Cruzamento

Cruzamento mono hibrido
Cruzamento-teste
Descoberta do gene
Diada

Dimorfismo

Dipléide

Dissecacao genética
Dominante

Elemento de transposicao
Eucromatina

Fendtipo

Gene

Gene SRY

Genética directa
Genética reversa
Genoma

Gendtipo

Geracao parentalPy
Haploide
Haplo-insuficiente
Haplo-suficiente
Hemizigotico
Heterocromatina
Heterozigotico
Homodlogo
Homozigotico
Homozigoto dominante
Homozigoto recessivo
Intr&o

Lei da segregacao igual
Ligacdo ao sexo
Ligacdo aoX

Ligacdo aoy

Linha pura

Meidcito

Meiose

Mitose

Monohibrido

Morfo

Mutacao vazante

Mutante

Nucléolo

Nucleossoma

Numero hapldéide
Organizador nucleolar

Par de genes

Planta didica

Polimorfismo

Primeira geragéo descenderfte) (
Produto da meiose
Propdsito

Propriedade

Recessivo

Regido pseudo-autosémica
Regra do produto

Segunda geracao descendehRt (
Sexo heterogamético

Sexo homogamético
Telémero

Testador

Tétrada

Tipo selvagem 91
Zigoto



