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Premiére partie: Génétique Fondamentale (cours 1 et 2)

Rappels Notion de géne, expression, mutation, réparation
La fonction du gene Relation un gene/une fonction: Beadle et Tatum

La fonction dominante ou récessive

La complémentation de deux genes

Deuxiéme partie: Génétique Mendélienne (cours 3 a 6)

Ségrégation indépendante Un géne, deux génes
Liaison génétique Un gene lié a son centromére, deux genes
Interaction génique Epistasie et synergie

Troisiéme partie: Génétique moléculaire (procaryote, cours 7 a 9)

Transformation bactérienne Transformation, recombinaison,
Echanges génétiques Transductions localisées et généralisées
Echanges génétiques Conjugaison: facteur F

Régulation génétique Opérons

Quatriéme partie: Génétique des populations (cours 10)

Hardy-Weinberg
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Notion de gene

Gene:  Unité fonctionnelle et physique élémentaire de I’hérédité
qui transmet I’information d’une génération a la suivante.

Un fragment d’ ADN, constitué d’une région transcrite
et de séquences régulatrices.

Promoteur
Procaryote

Promoteur

Eucaryote Intron

Codant



Fonction du gene
Modele simple bactérien

La structure du gene
reflete sa fonction: Assurer

I’expression du matériel

génétiq

ue.

RINININININTN,

-35

-10

Promoteur: exemple E.coli

f%; Licence2: Génétique - T3
Unité fonctionnelle: gene

v [TETTETATE s
UUU = Phe | UCU = Ser | UAU = Tyr UGU = Cys
U UUC=Phe | UCC=35er | UAC=Tyr | UGC=Cys
UUA =Leu | UCA =Ser | UAA =Stop | UGA = Stop
UUG = Leu | UCG =Ser | UAG = Stop | UGG = Tip
CUd=Leu | CCU=Pro | CAU=His | CGU=Arg
CUC=Lleu | CCC=Pro CAC = His CGC = Arg
CUk=Lleu | CCA=Pro | CAA=GIn | CGA=Arg
CUG=Leu | CCG=Pro | CAG=GIn | CGG = Arg
AUU = Tle ACU =Thr | AAU = Asn | AGU = Ser
AUC = Tle ACC=Thr | AAC=Asn | AGC = Ser
AUA = Tle ACA=Thr | AAA=Lys | AGA = Arg
AUG = Met | ACG=Thr | AAG=Llys | AGG = Arg
GUU=Val | GCU=Ala | GAU=Asp | GGU = Gly
GUC = Val GCC = Ala GAC = Asp | GGC = Gly
GUA = Val GCA = Ala GAA = Glu GGA = Gly
GUG = val GCG = Ala GAG = Glu | GGG = Gly

A
Promoteur Stop
I
Transcription
Traduction
Codon Codon
initiation Stop

—

maturation

L’architecture d’une protéine est la
clé de la fonction des génes.



Importance de |'architecture d'une protéine: Licence2: Geénétique - T4
Notion de site actif

Geéene Geéne Géene Gene

e 0 — :

substrat

produit
enzyme enzyme
La structure tridimensionnelle de la protéine
(enzyme) définit sa fonction biochimique.
I —

Si la structure tridimensionnelle de la
protéine est modifiée, sa fonction
biochimigue peut elle aussi étre modifiée.

La mutation du géne peut induire ce type
Géne  Geéne Géne Géne de modification.




A% . L, .
V7] Licence2: Génétique - TS

Mutation: au niveau de 'ADN

Mutation: processus par lequel des génes passent d’une forme allélique a une autre.

Exemple d'une mutation ponctuelle:

Altération d’une base.
Etape facilitée par les agents mutagenes: Génération 2
- rayons UV *
- rayons X ACGTC
- rayons beta et gamma Génération 1 TGTAG
- acide nitreux . /
- nitrosoguanidine ACGTC R ACATC
TGTAG TGTAG
réplication
ACGTC | _ ACGTC / _ ACGTC . neeTe
TGCAG TGCAG . TGCAG \ TECAG
réplication
ACGTC

TGCAG
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Réparation

Réparation: - processus par lequel la plupart des Iésions ou des mutations
de I’ADN sont réparées

- Ce processus est enzymatique
- la deéfaillance dans un des ces processus enzymatique est a la

base d’un phénotype hypermutateur
ex: cancers de la peau ou du colon chez I’homme

Générat® 1 Générat® 1

ACGTC _ ACGTC

Altération TGTAG TGCAG
d'une base /

ACGTC ACGTC ACGTC ~ ACGTC
TGCAG TGCAG > TGCAG - TGCAG
Réparation Réparation du

de la lésion réplication mésappariement



Mutation: au niveau protéique ioencez: Genctiaue -7

Dans une mutation ponctuelle, le changement de base peut induire un changement de codon.

Promoteur Stop

Les mutations ponctuelles peuvent étre:

- faux-sens:

changement de codon et d’acide aminé TGT(Cys) ___, TCT(Ser)
- honh-sens:

changement de codon vers un codon stop TAC(Tyr) TAA(Stop)
- silencieuse:

changement de codon sans changement
d’acide aminé CCT(Pro) CCC(Pro)
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Autres exemples de mutations

Insertion Délétion

Promoteur v Stop

7 TR X T, Fa,
i b J I & i ¢ 4
:'.a' ‘- 4 A K, i ) o

inversion

Le plus souvent ce type de mutation amene a une destruction de la phase codante du gene et
donc a une perte de fonction.
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Réversion et supression
On parle de réversion ou de supression lorsqu’une mutation en annule une autre

Reversion: annulation de la mutation

mutation reversion
- reversion vraie AAA(LYS) . GAA(GIu) . AAA(lys)
- reversion équivalente TCC(Ser) __, TGC(Cys) _ , AGC(Ser)

Supression: annulation des conséquences d’une mutation

- supression intragénique une autre mutation dans le gene qui restaure
I’intégrité de la fonction codée.

ex: si la mutation 1 induit une déformation du site actif, la mutation suppressive induit une
autre déformation qui compense celle induite par la mutationl.

- supression extragenique la mutation d’un autre gene qui annule les effets de la
premiere.,

ex: si une mutation 1, dans un gene codant une sous-unité d’une enzyme bipartite, une
mutation suppressive dans le gene codant I’autre sous-unité peut compenser la premiere
mutation.



Test de fluctuation: Luria & Delbriick

Analyse sur 108 bactérie par cultures de 1 m/

inoculées par 1P bactéries.

Licence2: Génétique - T10

nb. Colonie T1R

culturel
N° culture
1 mutant .
2
culture?2 3
4
5
4 mutants 6
7
8
culture3 9
10
O mutant M
oyenne

v OO A=

onN VOO

14,6

Il existe une grande fluctuation entre les expériences: les mutations arrivent par hasard.
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Fréquence de mutation: loi de Poisson

loi de Poisson donne ici la fréquence d'apparition au hasard d'une mutation :

Si i = nombre de cellules au début de la culture = 103
si h = nombre de cellules a la fin de la culture = 108

alors, d=nombre de divisions pour passer de i a n cellules
d=n-i =108 - 103 d~=n

 —

Alors, si T = le taux de mutation par division

. f - -Td f 1o classe 0y = Tréquence des cultures
On a: (la classe 0) € fa classe 0 sans colonie T1IR

_ Cf. Diapo n°:10
Donc In, = -Td

soit T=-(In(£o0)/d) = -(In(6/10)/ 108) = 0,7 x 108
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Isolement de mutants résistants chez la E.coli

Levure [drogue®] Cette expérience est répétée autant de fois
l que l'on veut de mutants indépendants
N
(]
30°C
me o Etal it ~108 £.coli
T alement de 1 ml soit ~108 £.col/i
_/
103/ml 108/mll
MC MC + E
drogue
s 7|
[drogue S] + -

RY ~
MC + drogue F(drogueRr) ~ 108



)] Licence2: Genétique - T13

Isolement de mutants arg- chez E£. coli

Cette expérience est répétée autant de fois
que lI'on veut de mutants indépendants.

Agent
mutagene

R l

— o Dilution 106 fois
MM Y 30 C, Etalement de 1 ml

. — T Soit ~100 E.coli

arg

103/ml 108/ml

MM MM +
arginine

[arg-] - *

[ar'9+] + +
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Premiere partie: Génétique Fondamentale

Rappels Notion de géne, expression, mutation, féparation, Fréquence
La fonction du gene Relation un gene, une fonction: Beadlle et Tatum

I:> La fonction dominante ou récessive
La complémentation de deux genes

Deuxiéme partie: Génétique Mendellienne

Ségrégation indépendante Un gene, deux génes
Liaison génétique Un gene lié a son centromére, deux genes
Interaction génique Epistasie, synergie de phénotype

Troisieme partie: Génétique moléculaire (procaryote)

Transformation bactérienne Transformation, recombinaison, aquisition de resistances
Echanges génétiques Transductions localisées et généralisées

Echanges génétiques Conjugaison: facteur F

Régulation génétique Opérons

Quatriéme partie: Génétique des populations

Hardy-Weinberg



Enzymes déficientes: dominance et récessivité
chez les diploides
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En;yme Enzyme
active — substrat active  gybstrat Enzyme
+ ©® . @ inactive
4 A 4
- |
Géne Gene Géne Gene Y ST Geéene Géene Géne Géne
o |
Géne Géne Géne Géne G.' i : ae SRR T Génel Géne Géne Géne
: ; :
@
+substrat | Enzyme I :Enr;zgtlir\rl]:
Enzyme inactive
active
Genotypes | Homozygote sauvage Héterozygote Homozygote mutant
at/a+ a+/a- a-/a-
Phénotypes [normal] [normal] si haplo-suffisance [déficient]

[déficient] si haplo-insuffisance
[intermédiaire] si co-dominance




ConSéquence fonCTlonne”e des muTaT|ons: 1 Licence2: Génétique - T16

perte de fonction: mutation qui inactive I’enzyme.

Enzyme Enzyme I !Enzy_me

R 0 active R O active b inactive
| | |
]

Géene Géene Géene Geéne Géene Geéene Géene Géne Geéene Géene Gene Geéene
i 1

IG-éme Gene Géne Géne IG'ene Gene Géene Geéne IGéne Gene Géene Geéne

» ) Enzyme - - Enzyme n - Enzyme

active inactive inactive

+/+ +/m m/m

[actif] [?] [inactif]



Conséquence fonctionnelle des mutations: 2

gain de fonction:

Enzyme
: .......... > ’ active
Geéne Geéene Géne Geéne

Geéene Gene Géne Geéne
0 Enzyme
active

\

+/+
[actif]

Licence2: Génétique - T17

mutation donnant une enzyme plus active

ou ayant une activité différente.

/

Enzyme
: .......... > . active
Geéene Geéene Géne Géne

IGéne Gene Geéne Geéne
1

Enzyme

‘ active

\

Enzyme
il. ......... > ’ active
|
Géne Geéene Géne Geéne

/

+/m
[actif et ?]

IGéne Gene Géne Géne
1

Enzyme
. active

~

/

m/m
[actif et ?]



Conséquence fonctionnelle des mutations: 3

conditionnelle:

Enzyme
active

Geéene Geéene Géne Géne

Gene Geéne Geéne

Geéene
]

Enzyme
active

\

+/+

[actif]

mutation dont les effets ne se voient que
dans certaines conditions physiologiques.

-

-

~

Enzyme
active

Géne Geéene Géne Geéne

Changement

de conditions\

IGéne Gene Géne Géne
1

Enzyme
inactive

Enzyme

active /

+/m

] ——

[actif]

Licence2: Génétique - T18

e

Changement
de conditions

active

Enzyme
Inactive

Geéne Geéene Géene Geéne

IGéne Gene Geéne Geéne
1

Enzyme
inactive

Changement
de conditions
[

Enzyme

active/

Enzyme \

m/m

[inactif] ——

[actif]



Croisement de mutants: la complémentation

/ Enzyme 1 Enzyme 2 \

inactive active

\ Géne Géne Géne Géne /

Haploide (n) mutant 1 récessif: [inactif]

4 :I:\

Géne Geéene Géene Géne
] 1

' [
v v

\ Enzyme 1  Enzyme 2 /
active inactive

Haploide (n) mutant 2 récessif: [inactif]

croisement

\
/'

f%j\, Licence2: Genétique - T19

/ Enzyme 1 Enzyme 2 \
inactive active

A A
: :
1 1
1
1
]
|
Geéne Geéene Géene Geéne
Geéne Geéne Géne Géne
1 1
] 1
v v

Enzymel Enzyme 2
\ active inactive /
Diploide (2n) [actif]
Il y a complémentation, les parents

n’ont pas de gene mutant en
commun




Croisement de mutants: la non-complémentation

-

Enzyme
inactive

Géene

.

Géene Géene Géene

\

/

croisement

Haploide (n) mutant 1 récessif: [inactif]\‘

a

Géne
|

.

Géne Géne Géne

Enzyme
Inactive

\

/

/'

Haploide (n) mutant 2 récessif: [inactif]

)] Licence2: Génétique - T20

-

-

| Enzyme
inactive
4
1
Geéne Géne Géne Géane
| _
Géne Geéne Géene Geéne
v
I Enzyme
inactive

~

/

Diploide (2n): [inactif]
Il n’y a pas complémentation,

les parents ont au moins un
gene mutant en commun
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Un géne <-> une enzyme

Beadle & Tatum: Chez Neurospora, isolement de trois groupes de

. o o g Biosynthese de /arginine
mutants incapables de synthétiser I’arginine en conditions naturelles. 4 9

MM MM MM
milieux MM + . .\ ‘
Ornithine | Citruline | Arginine gene a
? Précurseur
Sauvage . . . .
prototrophe Enzyme A 4®_’J
Mutants _
auxotrophes géne Ornithine
groupe 1 ?
Enzyme B
Mutants y ——
auxotrophes - - . . |
orovpe 2 gene ¢ Citruline
Mutants $
Auxotrophes -~ - _ .
Groupes 3 Enzyme C —@)—

Arginine
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Premiére partie: Génétique Fondamentale (cours 1 et 2)

Rappels Notion de géne, expression, mutation, réparation
La fonction du gene Relation un gene/une fonction: Beadle et Tatum

La fonction dominante ou récessive

La complémentation de deux genes

Deuxiéme partie: Génétique Mendélienne (cours 3 a 6)

Ségrégation indépendante Un gene, deux génes
Liaison génétique Un gene lié a son centromére, deux genes
Interaction génique Epistasie et synergie

Troisiéme partie: Génétique moléculaire (procaryote, cours 7 a 9)

Transformation bactérienne Transformation, recombinaison,
Echanges génétiques Transductions localisées et généralisées
Echanges génétiques Conjugaison: facteur F

Régulation génétique Opérons

Quatriéme partie: Génétique des populations (cours 10)

Hardy-Weinberg
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La reproduction sexuée: brassage genétique Hicencez: Genetigue

n 2n Sordaria n o L 2n Levure
< macrospora
O\\ oTO
o " A |
o\ @ o|( X\
\_© | @ ©
//\ Humain fécondation
Spermatozoide Q Tdrzﬁrie @
y ) G
oD
n 2n —
méiose
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La méiose: lieu du brassage génétique

La méiose

fécondation  réplication méiosel méiose IT
i ™y
A ,,
{-O—J ( ) | —| i
<[ || T
— U = —
A
- —
n 2n 2n (x 2) n(x 2) - n
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Brassage interchromosomique

méiose IT

méiosel - ;
réplication i /N | [ —
, e— kK ‘
fécondation f\ ‘\/' O —
—— J L J
—o———F ) ¢ :
— U | lo—

- N\
S | Om— t e
équiprobable ------------ccooooeeoo oo ST o
< | O m— ! . | SO —
o ~ AN aa
[ Y | e — | |
[\ wa s
—— |\ ) L >
Pour 1 chromosome, il y a deux . | (( 1' )
arrangements possibles a la ] K/ ) =; T Om—
métaphase de la méiose I K/ > .
Tous les gamétes sont équiprobables . | SO m—




© icence2: Génétique
Brassage interchromosomique IT Licence2: Genetig

,. méiose IT
4 . T meiosel
fécondation  réplication ' )
0 O
0 &0 ) eOm—
o | |
[ 0 &0 : P
N - T=) [ :=} S —
~7 1 O e —
‘, 0 O J équiprobable -------------see T j
A
O O~ | ) ) .
() — =
7 0 R
U () y '\ R
O e m— )
[ l o =0 A —
. 0 O
J

Pour 2 chromosomes, il y a deux arrangements possibles
a la métaphase de la méioses I, et 22 = 4 gamétes differents
Tous les gamétes (parentaux P et recombinés R) sont équiprobables
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Brassage intfrachromosomique , Licence2: Genétique

1
) @f\ H::G .
OO0 ==,
|| [—
- ]\{@ hr O —,
= o
vy ) ||

[\
N\

Le crossing-over a lieu au niveau d'un chiasma ) )
lors de l'appariement des chromosomes homologues en métaphase I
Les gamétes (parentaux P et recombinés R) ne sont pas équiprobables




Conséquences du brassage génétique

/“ n

\: Argt B Arg

Q 2n
o8

tétrades

~

/

\Y

1¢re |oi de Mendel

Licence2: Génétique

Ségrégation monogénique:

1/2 Arg+
1/2 Arg-

chez les gametes de | 'hybride

Ar'g- -0 ——

\

/)

T —
—

J

N

\ Les brassages inter et intra n’y changent rien

()

e

J

A

=

)

) | e ———

U

1/2

1/2

~
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Conséquences du brassage génétique Licence2: Génétique

Graine Graine
jaune verte J/J x v/v
100% Q F1 J/v
)
F2 = F1 x F1 Jiz2 vi/2

Jz | J/T  J/v

75% () 3/4
25% @) 14

Viz | v/J v/v




C["Oisemenf test Licence2: Génétique

J/J x v/v

O l‘
Fi1: J/v (O

Test cross
F1 x F1 /\ F1 x v/v

F2: | J1z vie

J1/2 vi/2
Jwz | J/T JT/v

V1 J/v v/v

vizz | v/J v/v

3/4 (O 14 O 172 () 12 O
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L'hérédité digénique

fécondation § Am Bm ) p
[ Am Bm } méioses AP BP parental
\ EA“‘__B_'“ J >N <
AP BP T
P
[ AP BP }/ . An B J R
diploide f )
Ap Bm recombiné
Gametes ) ’
parentaux Gametes
descendants

=) P-R indépendance génique



Haploide: 2 genes indépendants / 2 caractéres

Licence2: Génétique

(" ~ ~
Gall 1/4
S J
G |1 (" ~ > P
2 Tr'pl 1/ 4 parental
\A . . S J _/
diploide |—*
/ 4 N ~
+ 1/4
[ Trpl } : i .
Gall, Trpl 1/4 recombiné
N ) _/
0 o = Trpl+, Gall-
Trpl+ Gall- . ! | } »
[ 0 O ‘ - ‘ U Ui l 0 Oweme | Trpl+, Gall-
- — l = -C—_h Trpl-, Gall+
- S o——J MY ==W ’ }1/4
4 () eCes | Trpl-, Gall+
0 O - -
‘, J\eqmprobable -----------------------------------------------------------------------
= ! 0 ewOmes— Trpl+, Gall+
7 0 —— N 1/4
Trpl‘ Gall+ { =G' Yy = ‘ ' 0 i:_’ Trp1+, Gal1+
- 2 ) Trpl-, Gall-
L : l =0 SO0=% e s }1/4
=) - Trpl-, Gall-




Haploide: Deux génes pour un phénotype

Licence2: Génétique

2 N
[Arg-] 1/4
. >~ P
[ [Arg-] }\ P UT— [Arg+] 1/4 _) parental
o . diploide {—— ’
1 A I
_____________________ Arag-
| [Arge] | Agd J VAL
[Arg-] 1/4 | recombing
Argl- Arg2- =0 S Argt Argz } 1/4
.0 . w _ — { =0 @ ‘ - () O | Argl-, Arg2-
m U - 0 o _me— | Argl+, Arg2+
. o =] [0 ==J 14
=0 S - O esCme | Argl+, Arg2+
‘\équiprobable ---------------------------------------------------------
O o — _ v () esCOms Argl-, Arg2+
0 I==| |i0 === - H
Argl+ Arg2+ { . 0 o \‘ § =0 = Argl-, Arg2+
T ) Argl+, Arg2-
‘ ‘ 0 S0== L S ) ) }1/4
0 O = Argl+, Arg2-




Diploide: deux genes indépendants

Graine Graine

Licence2: Génétique

jaune et lisse  verte et ridée J. L v.or
O s It v.T
J., L
100% () F1 v,
parental recombine
F2 = F1 x F1 JL1/4 vrl/4 Jrl/4 vL1/4
J,L1/4 | J/3,L/L J/v,L/r J/J,L/r J/v,L/L
9/16 () @ 3/16
v,r1/4 | v/J,r/L v/v,r/r v/J,r/r v/v,r/L
J,r1/4 | J/J,v/L J/v,v/r J/T,r/r J/v,r/L
3/16 ) @& 1/16
v,L1/4 | v/J,L/L v/v,L/r v/J,L/r v/v,L/L
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Test-cross pour deux genes indépendants

Graine Graine Graine
Jaune et lisse verte et ridee Fl verte et ridée

O oo .

Test-cross J, L v, r
100% () F1 — v, T v, T
parental recombiné
' —- N - I
F2 = F1 x F1 ‘ J,L1/4 wv,r1/4 J,rl/4 v,L1/4
v,r'l‘ v/J,r/L  v/v,r/r v/J,r/r v/v,r/L

/4 () @ 14
1/4 ) @9 14
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La préréduction: brassage interchromosomique

— Haploide (n) diploide (2n)

£
cfb» =
- _
\V/
—
= =
c c
Positionement aléatoire des
chromosomes a la métaphase I

N g
’\%} Licence2: Génétique

Haploide (n) -

YYY)
A UATA

10004
Q808 )

2 asques
possibles et
équiprobables
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La postréduction: brassage intrachromosomique

— Haploide (n) diploide (2n) Haploide (n)
f N

c —~

N

- J

Crossing-over B & &= -

4 asques
possibles et
équiprobables
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Postréduction: la distance gene-centromere

7 ) La fréquence d'un crossing-over est proportionnelle a la distance génétique
qui sépare les deux positions recombinées.

2 ) La fréquence des asques post-réduits est proportionnelle a la fréquence
des crossing-over entre un gene suivi et son centromere.

3 ) La moitié des spores des asques post-réduits ont subit un crossing-over
entre le gene suivi et son centromere.

Donc:

a h

dg. = F° (recominés) = comprise entre O et 33,3 cM

7 f° (post-réduits)
(3 post-réduit) / (pré-réduits + post-réduits)

\_ J

F°(recombinés)




)] Licence2: Génétique

L'hérédité multigénique

4 )

fécondation Am Bm } p

N
>

[ Am Bm } \ [ pr J méioses AP BP

AN

4 )

m Rp
[ AP BP }/ § AT J bR
diploide g )
AP Bm
Gametes ) ’
parentaux Gametes
descendants

=) P>R ligison génique: d.n.; = % R
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Haploide: deux genes liés

levures o N\ /2 N\ /- A\
i Gal2 Gal2 Gal2,Trpl
[GaIZ Méioses Lo JIL JIL al2,Trpl,
, . Diploide Gal2 Gal2, Trpl Gal2, Trpl
Fécondation [ (+)P }_, . : 4P P 2| - r-p<
Trpl & +
[T"Pl > 1k 1 <
Tr-pl Tr'pl +
\J AN AN _/
OP T OR

Gal2 et Trpl sont chacun monogénique

DP > DR, le gene ga/! est lié au géne trpl

[ d juz-tpt = (1/2 T + DR) / (T+DR+DP) x 100 }
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Haploide: deux genes liés

A chaque fois qu'on voit un DR, un DP et deux T arrivent par double crossing-over .

a B a B a B
— i — i — i
A b A | b A' b
—- i —- i —- Y
DP T DR
a B a B a B
— i — i = i
A A A ﬂk
AIb A b A b
—9 ' l —9 v i —9 i
DP T T

Une formule plus réaliste ser'al‘r[ = (3 (T-2DR) + 4DR) / (DP+DR+T) x 100}
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Haploide: deux genes liés

d(cm)
DP > DR 2 geénes liés: . B
=2 !
d=(3 T+3DR)/ (T+DP+DR)x 100 4 b
=* i
0<d<50cM
DP = DR 2 génes indépendants: P
a
> = .
- 2 genes sur deux chromosomes 4 b
= ] e [} )
- 2 genes distants de plus de 50 cM a P
= 1
A b
— —




Diploide: deux genes liés
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\_

B,V y b, v
B,V l b, v
B,V b, v
b , V X b Y,
F1 P=p R = (1- P)
| ~ = ~ ~ - -~
Test cross BV oy oV 2y
P/2 P/2 (1-P)/2  (1-P)/2
bvl BV/bv bv/bv bV/bv Bv/bv
965 944 185 206
4 I

d,, =(1-P) x 100
= (f(b,V) + f(B,v) ) x 100
= ((206+185)/2300) x 100
=17 cM

)




Distance génétique : résumé

/Haplobion‘riques a spores non ordonnées ou ordonnées A

distance gene-géne :

d,, =(4T+3DR)/(T+DP+DR)x 100
< 50cM
N /
\
Diplobiontiques
distance gene-géne : d,, =(-P)x100
< 50cM

\_ /




Recombinaison intragenique:
distance entre alléles

n: [-]

a

—

.

/

2n: [-]

\ | . e
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Gametes produits

—

-

Pas de complémentation

\

a, [-]

P
b, [-]
ab, [-]

R
++, [+]

P>>R
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Variations sur le 9:3:3:1,

)] Licence2: Génétique

interactions génique

-9 :4:3
-9:6 :1

- 15 :1

- 13 :3

Le phénotype apparait chez 'homozygote pour un des alleles
récessifs.

Un alléle du 1°" géne cache les alléles du 2°™ géne.

Effet additif des alleles récessifs de 2 génes contrélant 1
caractere.

Le phénotype n‘apparait que chez 'homozygote récessif pour
les deux genes.

Le phénotype récessif du 1*" géne est supprimé par l'alléle

récessif du 2°™ géne.



L'hérédité liée au sexe

—_— —_—
— — _—
) ) — —

Autosomes
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hétérogamete homogamete
X Y X X
=M1 e
o 1 g -
u =
| =o
Régions homologgues ;
entre X et Y —
] Pseudo-autosomales — ]

Chromosomes sexuels



L'hérédité liée au sexe

% x JD
¥ l J
g @9

|
3 50% @® 50% Q0
Q@ 100%@09

F1

F2

F1 x F1

Licence2: Génétique

XR/XR x Xb/Y

¥

Vg

XR/Xb XR/Y

XR 1/2 Yi/2
XR 172 | XR/XR | XR/Y
Xb 12| XR/Xb| Xb/Y

¥ o}



L'hérédité liée au sexe

o}
?

JD x @9
Qld
ol 1
g D
|

50% @® 50% D
50% @® 50% (J O

F1

F2
F1 x F1
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Xb/Xb x XR/Y

¥

Vg

Xb/XR Xb/Y

Xb 1/2 Yi/2
XR 172 | Xb/XR | XR/Y
Xb 12| Xb/Xb | Xb/Y

¥ o}
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Parasexualité chez les bactéries:

transfert de génes

culturel

brassage génétique
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culture?

mutations

hasard

par transformation <
par transduction «----
par conjugaison «-----

\ 4

------ > batéries compétentes
...... » Batériophages
------ » plasmides conjugatifs
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Transfert de génes : la transformation -icences: Genetate

| Bactérie donneuse
| i\ﬂﬁ#ﬁﬁ##mﬁ_g ; STI"R

| S N |
LV |

Entrée de 'ADN transformant qui peut Intégration de I'ADN
lyse .
7 . ¥i

porter le(s) géne(s) responsable(s) du transformant par recombinaison
phénotype StrR (rec)
g’ 77 lysat

2 g ]
g Yoy

Ay 5 : Y,

: rec
N /A /A : NI TT T TA . /A2 A A/ B/ A/ AN § i W/ /R B
\ s | | s | [ S | | € Y.
s Vo | S y | S y | BA P
LTI TITIT : i | ;i S| : : /R R R J

Bactérie Bactérie
réceptrice transformée
Strs StrR

§ N |

Ill]l::> Si une bactérie est transformée par deux genes, il y a cotransformation
On en déduit que ces deux genes sont proches
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Transfert de genes : la transduction

” La bactérie donneuse (StrR)
E/( - \  est infectée par un bactériophage transducteur
- (ex: Pl infectant £ col))

|
| )
k\ ek VAV VY gV gV eV gV e )

Le lysat transducteur contient des bactériophages non virulents
ayant encapsidé de I'ADN de la bactérie donneuse

Infection de la bactérie réceptrice (StrS) par un des
bactériophages non virulents. L'ADN injecté peut
. porter le(s) gene(s) responsable(s) de StrR

s 3 s
i _ | /f{ Gl ]
|
E N —> .Q{l‘.ﬁ##‘y.ﬂﬁ'a'ﬁf. —> E (\fl"//'ﬂff.ﬂ'.ﬁfff'/}';‘- —> (G T TGN T_
< Iy | | N S | < S
| ewsssrssssl K T k GG TG Srrsresssgd
. X ;.
Bactérie a Bactérie
réceptrice Intégration par ré;ombi haison (rec) fransformée
Strs 9 P StrR

|]|]|:> Si deux génes sont transduits ensemble, il y a cotransduction
On en déduit que ces deux génes sont proches (d <90 kpb dans le cas £.co/i/P1)



Transfert de genes : la conjugaison F

oriT
ayg E_'qb

D
Fi

(7

z

/A

1 I
N A S A

A | et
’&%}, Licence2: Génetique

Une bactérie qui contient le plasmide F (facteur F) est dite F*
alors q'une bactérie F- n'a pas le facteur F

oriT
%;h
§ =

= -
I

LS GG

MMM,
V#Jﬂﬂfﬁfﬂfﬂﬂﬂy

TR

GGG HTTLTTLLT e

NI

& Ny
bh#ﬂ\

GG GG GGG TLT LTz |

S S Y |

Ny ey

b N

a

[ G/

\

b
[ J
QM(
& .5
<z J)

[ A A S

YA VA o

oriT
an;b
§ =

= 3
< )

| (GG GH GGG o
AV A S A |

'4Jﬂﬁﬂﬂﬂﬂﬂﬂﬂﬂﬂy

N

a

Z

/4jy#

(1A S/ A G BV,

ey ey

N
oriT

anbb

§ S

= AN
oo |

[ A/ S

1

les bactéries F* et F- s'associent (pilli)

1

Il y a mise en place d'un systeme de sécrétion
d'ADN (TypeIV) entre les bactéries F* et F-

L'ADN de F est alors répliqué et injecté dans
la bactérie F- !

Cette réplication est initiée a OriT est se fait
par « cercle roulant »

L'entrée d ADN dans la bactérie F-est
orientée (Or/T puis a puis b)

!

Une fois que tout L'ADN de F est entré, il est
circularisé

La bactérie F-est devenue F*



Transfert de genes : Les « états » de F vicencez: GEnetiue

ﬁ#ﬂ#ﬁ’ﬂfﬂ;ﬂ;ﬁf

k Jﬁafﬂfﬁy&fﬂafﬂ)

L'intégration ou I'éxcision du F se fait par recombinaison entre
des séquences présentes a la fois sur le chromosome bactérien
et sur le plasmide F (ex: fransposon) .

Bactérie F-

fﬁﬁfﬂﬁﬂﬁfﬁjﬁﬁ\

T S D S S T S S S T e e S S e e

Bactérie F'

f;ﬂ“ "'\_

oriT
Aylz b
iy W
: w7 ) i
. recI T—
f TG TG TG .;JJJ‘

& fﬁ&ﬁﬂfﬁﬁﬂﬂﬂJﬂJ

Bactérie F*

.................. > InTégr'a‘rion de F

_-{/ e \

: rec
~ —
oriT =2
) ¢ 2Fovx ~—
— f I TG T TSI |
' MMM AN

Excision \\ J

deF
Bactérie HFR




Transfert de génes : la conjugaison HFR

oriT

b
d‘ﬂ'ﬁﬂ//’fﬁé Jff?ff/

; oriT
. ? 2Po %
| (TGN
'&‘_/fﬂﬂﬁﬂﬁﬂﬂﬁﬁﬁﬂ

.\\_{ /a/b
oriT
® alo *
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.'.\-J'ﬁ' MMM ﬂj k
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ﬂliﬂrf;f X
‘n” ""; 1| "?"Q.T‘
¢ S [ | PR, AP
8 § 4 |
P *x oriT i » ? ﬁ'
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Une bactérie qui contient F intégré dans son génome est dites
HFR (High Frequency of Recombination)

l

les bactéries HFR et F- s'associent (pilli)

1

Il y a mise en place du systeme de sécrétion,
répliqguation et injection de 'ADN de F dans la
bactérie F-

Ici, ce transfert d'ADN initiée a OriT fait aussi
entrer ' ADN chromosomique flanquant le F

|

Le transfert est orienté : Or/T puis a puis 'ADN
chromosomique (géne(s)) proche de a

Les ADNs homologues s'apparient et recombinent

|

L'ADN de F ne peut entrer entiérement

La bactérie F-reste donc F-, mais acquiert de
I'ADN chromosomique (géne(s)) de I'HFR
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Transfert de genes : la conjugaison F’ =

oriT
, af,t ) Une bactérie qui contient le plasmide F' est equivalente a une
F' < 93 bactérie F* (synthese de pilli et du systéeme de sécrétion
; d'ADN).
:fﬁﬂffﬁfﬂﬂﬂﬁﬁﬁ:
N ] 1
e =y - | | B
- OET les bactéries HFR et F- s'associent (pilli)
"i{j /'__:\b
/' _ .:;-.ﬁ?_ﬂ.\\' 1

0TS, |
Q?ﬁﬂﬁﬂﬁﬂﬂﬂﬁﬂﬂﬂ'

(R A R )

i A A A A A A A y L'ADN de F' est répliqué et injecté dans la
\}\

bactérie F-

Cette réplication est initiée a OriT et fait entré
ADN de F ainsi que I'ADN chromosomique
A, | contenu dans le F'

T LM ST ,-’U:-
/0#;/;/;;.&;{/ l

a ”;b aﬂ; N Une fois que ftout L'ADN de F est entré et
$93 293 répliqué dans la bactérie F-, il est circularisé
oy 7))

La bactérie F-est devenue F*

(R A A ?6’&‘ MM

(]IS :
Wﬁﬁﬂaﬂ ﬂﬁﬂfﬂ?

PN MMM

Cette bactérie est dipoide pour [|'ADN
chromosomique contenu dans le F'

a kb acl b On parle de diploidie partielle stable
‘=‘ 4”]1\\ 2:4—?]]\\'
ey s X000, 1| Les ADNs homologues peuvent recombiner

| -
~4Jﬁﬁﬂfﬂfﬂﬂﬁﬂﬁ ﬂ&ﬁaayaaagyb'
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Analyse génétique de la dégradation du
lactose chez E.coli  Jacob & monod: Prix Nobel 1963

Isolement de trois génes impliqués dans la dégradation du lactose chez £.coli
Isolement de mutants [lac-]
Tous sont localisés dans la méme région (co-transduction)
Tous se rassemblent en trois groupes de complémentations (utilisation des F’)
O lacZ: gene codant la béta-galactosidase ===  lacZ- [lac-]

O lacY: gene codant la permease ——> lacY- [lac-]
O lacA: géne codant la trans-acétylase @~ === lacA- [lac-]

La mutation du geéne /acI modifie I'expression de de /acZ, Vet A
Dosage de I’activité du gene lacZ:

souche | Milieu avec lactose | Milieu sans lactose

Alacl 100 UM 100 UM
UM = Unité Miller
Activité béta-galactosidase

+ 100 UM 0 UM
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Modéle de la régulation génétique de
I'opéron lactose

Promoteur (P) Opérateur (O) Sans lactose

lacZ lacy lacA

\ Avec lactose

O Répresseur inactif
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Les phénotypes des mutants de |'opéron
lactose vérifient le modéle

Chez un diploide pour lopéron lactose (ex: F’ lactose)

Promoteur (P) Opérateur (O) Promoteur et Opérateur actifs en CIS

—>

Q& lacr _ | JacZ P lacy el lacA %.

J F’ lactose

Represseur actif en CIS et en TRANS

Jlaez T laez S lacy > lacA SO
\ chromosome

Promoteur () opgrateur (0)  Promoteur et Opérateur actifs en CIS
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Génétique des Populations

> Pour le généticien une population est une communauté de reproduction.

> La génétique des populations essaie de définir les fréquences d'alléles dans une

population.
4 )
Cas simple du groupe sanguin humain MN
Dans une population de 208 bédouins, On a:
[M]=M/M =119 [MN]=M/N=76 [N]=N/N =13
Cette population est idéale: - Tous les génotypes se voient (pas de récessivité).
- Les individus se croisent librement (panmixie).
- Aucune sélection.
Alors les croisements donnent: ..
Et on peut écrire:
Fu=p=((2x119)+76)/(2x208)=0,755
F N = q = (l'p) = 0,245
M N
() @ M/M = p? = 0,57 (118.6)
M M/M(2) | M/N M/N = 2pq = 0,37 (76,9)
(p) (p?) (Pq) N/N = g = 0,06 (12.5)
N(q) M/N(pq) | N/N(q?)
o J




Loi de Hardy-Weinberg

Y] Licence2: Génétique

Dans une population isolée d'effectif illimité, non soumise a la sélection et dans

laquelle il n'y a pas de mutation, les fréquences alléliques restent constantes.

directement des fréquences alléliques selon la relation:

/

\

Fw=p et Fy=gq
M/M = p? M/N = 2pq N/N = ¢?
N /
On observe:
4 | | | )
Blancs | Noirs | Indiens | Esquimaux | Aborigenes
USA USA USA Groenland | Australie
p2 0,540 | 0532 | 0,776 0,913 0,178
\ /

Si les accouplements sont panmictiques, les fréquences génotypiques se déduisent
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Loi de Hardy-Weinberg si récessivité

La mucoviscidose est une maladie récessive monogénique qui
touche 1 enfant sur 2500 en France.

> Selon la loi de Hardy-Weinberg, on a:

/ a/a = g% =1/2500 = 0,0004 \

Donc q=0,02

Donc p = 0,98

Etona: A/A = p? = 0,964
A/a = 2pq = 0,0392 ~1/25

N /




Loi de Hardy-Weinberg si récessivité

et liaison au sexe

qui touche 1 gargon sur 10000 en France.

> Selon la loi de Hardy-Weinberg:

-

On a chez les gargons (XY):

soit Xa/V , soit XA/Y

donc F,=q=10%etF,=p = (1-q) = 0,9999
Donc chez les filles (XX), on a:

a/a= q?=(104)?=108

A/A = p?=0,9998
a/A = 2pq = 1,9998 10-4 ~ 1/ 5000
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> L' hémophilie est une maladie récessive monogénique liée au chromosome X
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Loi de Hardy-Weinberg si multiallélisme

> Cas du groupe sanguin humain ABO:

> Ona:[A]=A/AouA/o; [B]=B/BouB/o; [AB]= A/B; [0O]=0/0

4 N

SionposeF,=p. Fg=q.F,=r

Avecp+q+r=1
Selon la loi de Hardy-Weinberg:
[A] = p? + 2pr

[B] = ¢° + 2qr
[AB] = 2pq

[0] = r@
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Limite de Loi de Hardy-Weinberg

> Laloi de Hardy-Weinberg n'est applicable qu'a une population panmictique.

> Cas de la consanguinité (régime fermé):

On observe ce phénomene chez les albinos ot 15% (1/6) des individus atteints
(a/a) proviennent de mariages entre cousins. Si la consanguinité n'avait aucun
effet, on aurait seulement 0,5% (1/200) d'individus atteints qui viendraient de
ce type d'unions.

En fait, la consanguinité induit: A/a < 2pq

Il faut faire intervenir un coefficient de Consanguinité dans la loi de Hardy-
weinberg.

> Ne sont pas panmictiques, les:
- Régimes fermés = Autogamie, consanguinité, homogamie ( A/a < 2pq )

- Régimes ouverts = hétérogamie ( A/a > 2pq )
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) Licence2: Génétique

Régulation génétique: cis & trans

Chez un diploide pour ['opéron lactose (ex: F’ lactose)

Promoteur (P) Opérateur (O) Promoteur et Opérateur actifs en CIS

—>

C fact [ ez =TT facy = fach =2

l F’ lactose

Represseur actif en CIS et en TRANS

T laez T ez S lacy > lacA SO
\ chromosome

Promoteur () opgrateur (0)  Promoteur et Opérateur actifs en CIS




Y] Licence2: Généti
Répression catabolique de I'operon lactose: Licence?: Génetique

Diauxie lactose-glucose

Promoteur (P) +1  Opérateur (O)

lacZ |—

En présence » transcription

de lactose
exclusion
d'inducteur

CRP-AMPc| - glucose

Represseur inactif v
e i T -------------------------- + lactose
I ARNP
En présence CRP + glucose
de lactose

| 1,
Taer) ﬁ =




|'0per'0n IGCTOS@ Licence2: Génétique

Promoteur stop

lacZ lacyY lacA
/\/\/\/\/\ \/‘\/\/\/\/\/\/\/\/\/\/\/\/\/\/\/\/\/@

ARN polymérase P -
ARNP A -
) .
' ribosome = 7

L v \ ®

|

transacétylase

perméase

Béta-galactosidase
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