L a genetica classica

Dopo I'affermazione degli esperimenti di Mendelegderaltro rimasero pressoché sconosciuti per circa
trent’anni, furono molti gli studiosi che ottennersultati analoghi ma, nello stesso tempo, si mota
anche degli scostamenti dalle leggi di Mendel,aitévanche abbastanza evidenti.

Nel 1902 il botanico e naturalista olandéiggo de Vries, studiando gli incroci s@enothera biennis,

la rapunzia europea, vide che in alcuni casi coivgao dei caratteri totalmente nuovi: queste
improvvise modificazioni ereditarie furono da ltésso chiamatmutazioni. Gli organismi che
presentavano le mutazioni furono denominastanti.

Ci furono diversi casi in cui gli studiosi viderbesi risultati contrastavano con il principio
dell'assortimento indipendente di Mendel. Due desfyBateson e Punnett, presentarono i risultati di
vari esperimenti condotti su due caratteri pressiite piante di pisello. Essi incrociarono dueén
pure:

fioreviolaceo e polline allungato (CCRR) X fiorerosso e polline rotondo (ccrr)

il diibrido CcRr (F1) fu fatto autofecondare. Leapte F2 non presentavano le percentuali attese
dell'assortimento indipendente: su 427 piante, @20 a fiore violaceo e polline allungato, 19adi
violaceo e polline rotondo, 27 a fiore rosso eipelkllungato e 85 a fiore rosso e polline rotondo.
Vediamo i risultati in percentuale:

Piante a fiore viola e polline allungato 69%
Piante a fiore rosso e polline rotondo 19,9%
Piante a fiore viola e polline rotondo 4,4%
Piante a fiore rosso e polline allungato 6,3%

In pratica si avevano molti individui con fenottppppo simili a quelli parentali (i primi due) e go
individui che presentavano fenotipi ricombinanti.

Bateson e Punnett eseguirono un altro incrocio:

fioreviolaceo e pollinerotondo (CCrr) X fiorerosso e polline allungato (ccRR)

il diibrido CcRr (F1) fu fatto autofecondare e #iemne una generazione F2 in cui le combinazioni
parentali erano ancora in percentuale superiogeattiése, mentre i ricombinanti erano percentuaknen
inferiori. Quindi, anche in questo secondo casosi@ra avuto assortimento indipendente.

Bateson e Punnett tentarono di dare una spiegadalrfenomeno ammettendo la formazione
preferenziale di gameti di tipo parentale dovula tadndenza dei due geni ad entrare nello stesso
gamete. Essi chiamarowoupling la condizione in cui i due caratteri dominanti tend a stare insieme
sullo stesso gamete, cosi come i due carattessedcer epulsion il caso in cui un carattere dominante
viene a trovarsi con un carattere recessivo n&dkess gamete. Pur dando un nome ai fenomeni oiserva
Bateson e Punnett in realta non spiegarono il nmescen che li provocava.

Vediamo di capire che cosa succede.

Nell'assortimento indipendente si considera cheifaidella trasmissione ereditaria sia il cromosdma
guale deve portare necessariamente molti genihBain cromosoma porta molti geni e poiché il
cromosoma € un’unita relativamente stabile durdupiecesso meiotico ne consegue che i geni situati
nello stesso cromosoma tendono ad essere erédlitddicco. Ciascun cromosoma puo essere
considerato quindi come un insieme di geni chedead rimanere associati: si parla quindjmippo

di associazione o gruppo linkage.

Perché Mendel non si accorse del fenomeno deldefkdlolto probabilmente egli, oltre ai suoi meriti
innegabili, ha avuto la fortuna di non imbattenscaratteri i cui geni erano posizionati sullo stes
cromosoma. Pensate che la probabilita di selezosette coppie di alleli che siano posizionatiaties
cromosomi diversi, in una specie coRisum sativum (che possiede sette coppie di cromosomi in tutto),
e solo dello 0,61 %!



Accanto alla ricombinazione dei geni indipendeotiuta alla disposizione casuale dei cromosomi in
metafase I, esiste inoltre un altro meccanismoadag di spiegare la ricombinazione dei geni astocia
il crossing over (che, vi ricordo, avviene nella profase | della osé.

Ricapitolando:

* quando studiamo dei geni indipendenti, cioé dmpresenti su cromosomi diversi, la
ricombinazione avviene per la disposizione casdaigeni considerati e quindi viene rispettato il
principio di Mendel sull’assortimento indipendente;

» quando studiamo dei geni associati e quindi fagamnte di un gruppo linkage, la ricombinazione
avviene solo per merito del crossing over; quihgrincipio di Mendel sull’assortimento indipendent
non viene rispettato.

Un altro scienziato che ha portato a modificageekitarieta mendeliana e statbomas Hunt

20, » Morgan, nei primi anni del ‘900. Nel periodo in cui Morga

% " comincio il suo lavoro, i cromosomi erano conosai non era ben

chiara la loro funzione. Uno studente di Wilson,lMaSutton, aveva
proposto un loro coinvolgimento nella trasmissideecaratteri, ma
non aveva portato prove concrete a sostegno dellgstesi.
Morgan, per risolvere il problema e coadiuvato dawppo di
ricerca A.H. Surtevant, C.B. Bridges, H.J. Muller), decise di
lavorare sul moscerino della frut@@gosophila melanogaster. Questo
insetto richiede infatti poco spazio, procrea vefoente, presenta
fenotipi caratteristici e facilmente rilevabili &d solo quattro
cromosomi; tutte queste qualita ne fanno un modedale di
organismo vivente per gli studi di genetica. Morgahsuo gruppo
di ricerca, a partire dal 1908, dimostrarono cbemosomi
trasportano i geni, che i geni sono delle unitilis discrete messe
in ordine come delle perle di una collana, cheni gambiano posto
lungo il cromosoma, che i geni subiscono mutazgoche queste mutazioni sono trasmesse fedelmente
alla progenie, che le mutazioni possono esseratadall’esposizione di radiazioni ad alta energia
oppure da altri fenomeni ambientali.

Qui verra ricordato essenzialmente per due motivi:
gli esperimenti sui geni associati (linked)

gli esperimenti sui caratteri legati al sesso (Hid)
Esperimenti sui geni associati (linked)

Uno degli esperimenti volto a determinare il fenameell’'associazione fu la formazione di un diilorid
doppio eterozigote (F1), ottenuto dall'incrocio tr@a femmina con fenotipo selvatico (wild type)
presentante corpo grigio e ali normali, con un rhimsdoppio mutante, presentante colore del corpo
nero e ali vestigiali, cioé non atte al volo. Tugtiiindividui della F1 presentavano il corpo gags le ali
normali. Poi Morgan incrocio una femmina della Bh ¢in maschio doppio recessivo: effettuo cioe
guello che in genetica si chiama test cross a daé.pUtilizzando per I'incrocio un individuo dofap
recessivo si facilita I'interpretazione dei datifatti il fenotipo dominante si manifesta solo in
omozigosi. Teoricamente avrebbero dovuto essesepfigutti e quattro i fenotipi con la stessa
percentuale, ma cosi non fu.

Q corpo grigio, ali normali (F1)

Gameti di tipo parentale Gameti ricombinanti

BV | bv Bv | bV




J' corpo nero, Grigio, ali Nero, ali Grigio, ali Nero, ali

ali vestigiali normali vestigiali vestigiali normali

bbwv bv BbVv bbwv Bbw bbVv
Risultati attesi 25% 25% 25% 25%
Risultati reali 41,5% 41,5% 8,5% 8,5%

Mendel aveva proposto la legge sull'assortimentigp@ndente, affermando che le forme alternative di
caratteri diversi si separano e si ricombinanopeddentemente I'uno dall’altro, permettendo qudidi
ottenere fenotipi ricombinanti. Morgan vide che B@n era sempre vero. Infatti notd che alcune
combinazioni di alleli non si separano facilmerti@é dall’altra, un fatto che egli attribui alla
coereditarieta dei due alleli sullo stesso cromasdvientre gli alleli presenti su cromosomi distsiti
assortiscono in maniera indipendente, come predattdendel, quelli presenti sullo stesso cromosoma
“viaggiano” insieme piuttosto che separati. Comigpdasseggeri che viaggiano sulla stessa nave, una
volta che particolari geni sono insieme, essi teodorestare associati, legati, ciogked, in inglese.
Tuttavia, Morgan noto che specifiche combinazidieliahe non sempre stanno assieme: trovo infatti
alcuni moscerini i cui alleli per le ali vestigi@iper il corpo nero erano separati. Cio condusseydh
ad ipotizzare che i cromosomi talvolta si scambialcani segmenti, permettendo ad i loro passedgtjeri
cambiare imbarcazione, per rimanere nella metafora.
Questo fenomeno é conosciuto come crossing owepglftardi fisicamente dimostrato, cioe attraverso
delle osservazioni al microscopio, Barbara M cClintock su piante di mais.
Si sa ora che il crossing over si verifica durdateeiosi, la divisione cellulare che conduce alla
formazione di cellule uovo e spermi. Durante laosei cromosomi omologhi di origine materna e
paterna si appaiano. In questo stadio, detto Sinape®mosomi si scambiano in maniera casualerdive
segmenti, conducendo ad una “miscela” di allelivdérin parte dal padre ed in parte dalla madssi E
successivamente, nel nuovo individuo adulto, sasssanno per formare uova e spermi. Uno studente di
Morgan, Sturtevant, sostenne che la probabilitadtieegeni associati si separassero durante ilingpss
over fosse proporzionale alla distanza esisteatditessi.
In altre parole, piu sono vicini, piu staranno esg, piu sono distanti piu probabilita hanno diireen
separati. Se i geni A, B e C sono sullo stesso csoma, ed A si trova piu spesso con B che non ¢on C

si pud dedurre che la distanza tra A e B sia pawddella distanza

che separa A da C.

crossing La presenza di ricombinanti € quindi un indiziol'delvenuto
— crossing over. Per quantificare la distanza traldeigin genetica si
usa la percentuale di ricombinazione, che é data da

% di ricombinazione = n° di ricombinanti*100/totadegli individui

Per definizione un punto percentuale di ricombioagivale 1
centimorgan (1 cM).

Esperimenti sui caratteri legati al sesso (X-linked)

La svolta nelle ricerche si ebbe quando un sua@lbotiatore scopri un

esemplare maschio con occhi bianchi tra migliaiasgimplari con

normali occhi rossi. Morgan fece accoppiare quesitante maschio
con una femmina con occhi rossi. Tutta la progemetrava il fenotipo con I'occhio rosso, facendo
intuire quindi che la forma ad occhi bianchi dehgésoprannominata I'allele bianco) era quella



recessiva.
Facciamo uno schema per facilitare la comprensiodé&ando i genotipi parentali (P).

Moscerino maschio con occhi bianch¥K (allele w su cromosoma X)
Moscerino femmina con occhi rossi'X" (allele W su cromosoma X)

(per distinguere meglio le lettere, la W maiuscoieg il carattere normale e dominante, la indioher
rosso)

Tracciamo ora un quadrato di Punnett:

F1 & occhi bianchi
X" Y
X xw X"y
XW
. . Q occhi rossi d4" occhi rossi
Q occhi rossi T X A,
xW
Q occhi rossi d4 occhi rossi

Come si vede dallo schema, la F1 possiede totadniecdrattere occhi rossi. Quando questa progenie
venne fatta riprodurre, vide che il rapporto tnadigpo occhi rossi-occhi bianchi era quello attesoe
3:1.

Nella F2 si ottennero:

2459 individui femmine con occhi rossi

0 individui femmine con occhi bianchi

1011 individui maschi con occhi rossi

782 individui maschi con occhi bianchi

Tuttavia Morgan noto un fatto abbastanza inusdaté:i moscerini con il fenotipo occhi bianchi em
maschi. Morgan sapeva che la femmin®dbsophila possiede una coppia di cosiddetti cromosomi X,
mentre il maschio ne possiede solo uno. Combingandali questa conoscenza con il fatto che solo i
maschi mostravano il fenotipo recessivo stabililidikele mutato doveva essere presente per falka s
sul cromosoma X. | maschi, infatti, mostrano ildépo occhio bianco perché I'allele mutato € ilcsol
che hanno; essi non possiedono un secondo cromosao@ il normale allele per gli occhi rossi. Le
femmine mostrano raramente il tratto occhio biapesché hanno il normale allele occhi rossi sutal
cromosoma X. | risultati conseguiti da Morgan ditnasono che l'allele occhi bianchi viene ereditato

per mezzo di un cromosoma, il cromosoma X.

Facciamo uno schema dell’'esperimento (reincroclia ¢é.)

Moscerino femmina F1 occhi rossi’"X"

Moscerino maschio F1 occhi rossi’X



F2 & occhi bianchi
XV Y
X xW X"y
XW
. : Q occhi rossi d4 occhi rossi
Q occhi rossi T X XY
XW
Q occhi rossi 4" occhi bianchi

Per capire come venivano assortiti i gameti, Morgail suo gruppo fecero incrociare il maschio ecch
bianchi (mutante) con una femmina della F1. Quegtodi incrocio € un test cross perché il mutante
occhi bianchi ha un fenotipo recessivo. | risulthtjuesto test cross furono:

129 individui femmine con occhi rossi

88 individui femmine con occhi bianchi

132 individui maschi con occhi rossi

86 individui maschi con occhi bianchi

Facciamo uno schema del test cross:

Moscerino femmina F1 occhi rossi'X"

Moscerino maschio mutante occhi biancHiyX

Test cross & occhi bianchi
xXW Y
X xw Xy
XW
. . Q occhi rossi d' occhi rossi
Q occhi rossi X X XY
xW

Q occhi bianchi

& occhi bianchi

Questi risultati permisero di definire una ereditr legata ai cromosomi sessuali (caratteri eagdit
legati al sesso), che quindi non segue le legilehdel: nel maschio della specie umana si verifita
condizione di emizigosi, dato che esiste un saonasoma X.



