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Chapitre 12 : Troisieme conseéquence de la méiose:la recombinaison
intra-chromosomique dans le cas de la drosophile et de | ‘homme, organismes|a
phase diploide prépondérante.

Nous avons vu au cours des chapitres 8 a 11 quémnitique des organismes a phase diploide prégomdést
rendue difficile par | ‘impossibilité d ‘une analyslirecte de leurs gamétes. Cette difficulté seuge bien
évidemment quand on analyse la liaison génétique.

Nous allons voir qu ‘il est cependant possible astruire des cartes génétiques, de maniere plooms aisée ,

lorsqu’ on s ‘intéresse a la drosophile ou a | ‘inoen Chez ces deux organismes, nous envisageroaslears, le
cas particulier de I'hérédité dite « liée au sexe »

1. Exemples de liaisons chez la drosophile
1.1 Analyse d’'un cas simple.

Une souche de drosophile présente deux différepleésotypiques par rapport a la souche de référertie
possede une coloration noire du corps et des yewodleur pourpre alors que la souche de référemeeorps
gris et les yeux rouge brique. Les individus F1umtorps gris et des yeux rouge brique.

Des femelles F1 sont croisées avec des males domhleants ( 1 ) notés D.M. et | ‘on obtient 4 catégs de
mouches :

192 avec le corps noir et les yeux pourpre 9 a#ec le corps gris et les yeux rouge brique
8 avec le corps gris et les yeux pourpre 5 avec le corps noir et les yeux rouge brique

Examinons les résultats , classiquement, tout drthbaractére par caractere.

Faisons | ‘hypothése la plus simple : la différedeeouleur du corps est sous la dépendance diigéee A avec
ses alléles a et a+. Les croisements réalisés pesivécrire:

P1LXP2:a/aXat/at-—-->Fla/a+
le phénotype « corps gris » de la F1 indique queatactére corps noir est récessif.

FIXDM:a/a+Xa /a---- > 192+5 = 19@ividus a corps noir et 199+8 = 207 individus a
corps gris

ces résultats ne sont pas significativement diffésrde 50% / 50% : | ‘hypothése peut étre conservée
De méme, faisons | ‘hypothése d ‘une seule difféeegeénétique existant entre la souche mutantesetiehe de
référence en ce qui concerne la couleur des yaixB3e gene en cause, avec ses alleles b etdstcloisements
peuvent s ‘écrire :

P1LXP2:b/bX b+/b+-->F1 b/b+
le phénotype « yeux rouge brique » de la F1 indijuesle caractére « yeux pourpres » est récessif.
F1XD.M.b/b+ Xb/b-->192+8 = 200 individasyeux pourpre et 199 +5= 204 individus a yeuxjeobrique

ces résultats ne sont pas significativement diffésrde 50% / 50%: | ‘hypothése peut étre conservée.

(1) : onremarquera que | ‘on est dans la sitndtworable déja rencontrée dans le chapitre 10 .



Lorsqu ‘on étudie les deux différences phénotymgaida fois , on constate qu ‘il existe une recomaision des
caracteres : les genes A et B sont donc différeetsjui permet d ‘écrire les croisements de la érarsuivante:

a..bX at.b+-->F1 a. b
a b at+ b+ o+

Si les deux génes sont indépendantsette F1 produit 4 catégories de gametes equérice égales :
ab = atb+ =ab+=atb,

Lorsqu ‘on effectue un croisement avec le DM , mddur de gametes ab , les gameétes du double h¢géte
conduisent a 4 types d ‘individus en F2 égalemeritéguences égales ,

ab/ab ; atb+/ab;ab+/abetat+b/ab

Ce n ‘est manifestement pas le cades individus correspondant a des gameétes parerii92 et 199) sont en
nombre nettement plus important que les individarsaspondant a des gametes de types recombingsy B.

On est donc conduit a faire | ‘hypothese de deunegéiés :

abXatb+ ---->F1 _a b qui produit 4 types de gameétes:
ab atb+ atb+

les gametes ab et a+b+ (parentaux) qui donnenhdasdus F2 qui sont respectivement
ab/ab (de génotype et de phénotype identiguesix de la souche double mutante)
a+b+ /ab (de génotype et de phénotype identiguwesix de la F1)

les gametes ab+ et a+b (recombinés) qui donnenhdesdus F2 qui sont respectivement
ab+/ ab ( yeux pourpre , corps gris)

a+b/ ab ( yeux rouge brique , corps noir).

La fréquence des gametes recombinés est facilledlara

nombre de ab+ et at+b 8+5 13
= = = 0,03
nombre total de gamétes 192+199+8+5 404

Les deux genes , repérés par leur mutation respectont donc séparés par 3 centimorgans , puisgae
convention , une unité de recombinaison est égalé de recombinés.



1.2. Conséquences de I'absence de crossing over che  z les méles de drosophile.

Les résultats que nous venons d ‘analyser proegmnmous l‘avons précisé, d ‘un croisement etefemelles
F1 par des méles doubles-mutants.

Lorsqu ‘on croise des méles F1 par des femellebldeunutantes , on constate que la F2 ne compoeteeux
catégories d ‘individus , correspondant a la patida des deux types de gamétes parentaux , a+bet.

On en conclut qu ‘il n 'y a pas de recombinaisoazle méle de la drosophile.

Chez la drosophile | ‘étude de la fréquence deorrdxinaison ne peut donc concerner que la méicséedeelles
(encarts 32 et 33).

Encart 32 : conséguences de | ‘absence de crpsgirr chez le male de la drosophile.

L ‘étude de la recombinaison dans un croisemenX L est particuliere . Elle est possible, si | i@prend les deux souches que nous avons
étudiées. Dans ce cas, les individus de référprmgennent de gametes femelles parentaux ou reoésibt ne peuvent donc pas étre utilisés
pour étudier la recombinaison.

femelles ab X lekd ab
a+b+ a+b+
gametes des
femelles F 1
ab a+b+ ab+ a+b
ab/ab a+b+/ab ab+/ab at+b/ab
[D.-M] [ref] [1] [2]
a+b+/ab a+b+/a+b+ a+b+/ ab+ a+b+/a+b
[ref] [ref] [ref] [ref]

La fréquence de recombinés peut étre estimée ‘pasérvation des autres descendants car les indévafa et b/b représentent la

moitié des recombinés . La fréquence de recomigisigdonc :
2 (ala+b/b)

En revanche , si le croisement d ‘origine est Pdb:#+/ab+ X P2 : a+b/a+b, | ‘étude de la rembinaison n ‘est pas possible. En effet, la

total

F1 est alors ab+ / a+b et le tableau de rencortes gameétes qui en découle est




gamétes  des
femelles
ab+ a+b ab a+b+
gametes ab+/ ab+ ab+ /a+b ab+/ab ab+/ a+b+
ab+ [P1] [ref] [P1] [ref]
des
a+b a+b/ ab+ at+b /a+b a+b/ab ab+ / a+b+

males [ref] [P21] [P2] [ref]

Les individus correspondant a des gameétes paugrdga remaniés ne peuvent alors étre distingués.

On remarquera qu ‘il n 'y a pas d ‘individus [doghinutant] dans cette descendance (2 ). Il en déepu'il n ‘existe pas ici le doute que nous
avons constaté chez la levure : lorsque la distaplysique est trés grande , nous avons vu que péut atteindre une fréquence de
recombinés de 0,50 . Cela laisse persister unedlmusqu ‘on observe une telle fréquence . En d#fak hypotheses restent possibles : soit les
geénes sont sur des chromosomes indépendantsls sait sur le méme chromosome mais trés éloignés

Chez la drosophile, | - absence de crossing-ovezdh male permet de conclure trés facilementlgsimple analyse qualitative des individus
[ double mutant ] dans le cas de ce croisement FFILXs ‘ils existent , les génes sont sur des wiosomes différents ; s ‘ils sont absents , les
geénes sont liés.

(2) : si vous vous posez la question de savoimeent on peut néanmoins disposer d ‘individus dasbieutants ....il suffit de croiser les
individus F2 de [ P1 ] avec des individus de [ PXprtains de ces croisements seront ab+ / ab K &ab , et donneront donc des individus ab
/ ab.

2. Etude des génes des globines a et B de | ‘homme.

L ‘anémie falciforme est une maladie trés étudilie. est due a une mutation d ‘un seul nucléotidgé&he codant
pour la globing. L ‘effet est assez spectaculaire : le remplaceémém acide glutamique par une valine conduit
a une impressionnante série de symptdmes , sadaatiypar une anémie trés sévere , conduisanufzml du
temps au décés des homozygotes. Au niveau cedlulair constate que les globules rouges des matediese
forme de faux , trés spectaculaire : le nom de ddadie en est issu. Notons | ‘alléle mutant b @iléle de
référence b+. Les hétérozygotes b* pboduisent les deux types de globines et ne pteésepas d ‘anémie (le
phénotype anémié est donc récessif).

Il existe par ailleurs une autre globine, appé&ég4 ). Un variant de ce polypeptide a été deediet appeléd
‘. Notons | ‘alléle de référence d et | ‘alléle mutant d . Les hétérozygotes d' /droduisent les deux types
de globines (5).

On analyse une famille ( H ), originaire de Géorggsue d ‘un homme b /layant épousé une femme d / d+
(figure 89). Ils ont une fille qui produit 4 typde globine3 etp*, d etd ‘. Cette femme épouse successivement
trois hommes sans particularité, produisant ad@ssnent 2 types de globine§, etd.

Les trois unions donnent 7 enfants : 4 produiBénf etd : trois produiser , d etd .

Ce type de résultat est retrouvé dans d ‘autreslésprésentant les mémes caractéristiques. Ao@anmge entre
double hétérozygote et homozygote de référencelonae d ‘enfant produisant les 4 types de globines,d

‘enfant ne produisamuedes globine$§ etd.

Imaginons que les deux génes ( 6 ) contrdagitd soient indépendants :



le premier mariage s ‘écritalors b+ d b d+ lafille qui en nait est b+ d
S G— — -
b+ d+ b+d+ b d+

Elle produit des gamétes parentaux de type b+H du. Leur rencontre avec des gamétes b+dirniopar des
hommes de la population générale , donne deux tyfadividus :

------- producteurs de globings, & etd

-------- producteurs de globin@s® B etd.

Elle produit également des gamétes recombindgpeebd ou b+d+ ; Leur rencontre avec des gamddesd+ ,
fournis par des hommes de la population généddene deux types d ‘individus :

b d

--- - producteurs de globirfestpB®,detd’
b+ d+

b+ d+

--- --- producteurs de globirfiestd

b+ d+

Puisque ces deux derniers types d ‘individus ptssine figurent pas dans les descendances c vest g
‘hypothése de deux génes indépendants n ‘est stz : en réalité les génes gouveriaetd sont liés

Comme les gametes bd ou b+d+ ne sont pas prquhuitd ‘autres mariages du type de ceux que nousnge
d ‘analyser , les genes control#netd doivent étre trés proches (7).

Encart 33 : la drosophile est un mauvais outil pédagogiomer les débutants.

La commodité de son élevage et la notoriété dedlsoghhile , en font un outil trés utilisé danstlesaux pratiques
et dans tous les ouvrages de génétique , a commeaiceeux des lycées. Pourtant , I' absence dssicrg-over

chez le male interdit de généraliser les obsarmatiPar exemple, on ne peut pas discuter le eUfam tableau a
16 cases ( 3). ll est pourtant intéressant daile , méme rapidement.

Toutes ses cases sont équiprobables lorsque lesgéees en cause sont physiquement indépendarsigitfeh
11). Sil‘on étudie 2 génes liés, il faut étomscient que rien ne change qualitativenseiity a des crossing over
dans les deux sexes: il y a 16 cases, correspoaddftpossibilités de rencontre des gameétes des ses
donnant 9 génotypes différents et 4 types de phpastlorsque les caractéres mutants sont réces3ifdrouve
des doubles-mutants ( génotype 16 ) des simplesntsutd ‘un type ( génotypes 1,4,13), des simplamnts de |
‘autre type ( génotypes 6, 8 ,14) des individustdabies a la souche de référence ( tous les aydmstypes , a
condition que les deux caractéres étudiés soieassifs.) La probabilité de rencontre des gamé&tesaht des
doubles mutants est de (x f2).eur fréquence permet donc de déduire la frécgidle gamétes recombinés. Ce n
‘est pas le cas chez la drosophile , puisque lessc@ a 16 n ‘existent pas.
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Figure 88: globines produites par les membres de la famillgl.
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pourquoi diable parler déchiquier, comme on le trouve écrit un peu partout...|aégiéue n ‘est pas un jeu
avec ses mystéres

(4) : dexiste surtout chez | ‘embryon . Sa séquencasssiz proche de celle de | hémoglolfindci ,
comme souvent chez | “ homme , on ne peut pag&vérifu ‘ un seul géne est en cause , grace asuitas génétiques.

(5) :1*état homozygote d / d ne donne pas denptype particulier.

(6) : mais ici, on peut appliquer le dogme simpléereglie un polypeptide et un géne : puisqu’ dntgresse au polypeptig@et au polypeptide
J, deux genes sont en cause.

(7) : on le vérifiera plus loin , grace aux analgseoléculaires.



3. Hérédité « liée au sexe ».

Pour des raisons actuellement plus psychologiquescientifiques (8), | ‘un des aspects les pbpulaires de
la transmission des caractéres héréditaires comaanncas trés particulier. Il s ‘agit des conséqasnde |
‘existence chez de nombreuses espéces, de chromesspi peuvent se présenter sous deux formesedifés ,
appelées X et Y par les cytologistes.

3.1. Observation de croisements réciproques chez |  a drosophile.

On dispose d ‘une souche mutante a yeux blancét@ie une F1 obtenue en mettant en présencerdefide de
cette souche avec des males de la souche de iEféemnine deuxieme F1 obtenue en mettant en petsiesc
males mutants et des femelles de la souche denéfér

On constate que dans la premiere descendancméles F1 ont les yeux blancs tandis que les femeli les
yeux rouge sombre identiques a ceux de la souch&@lence. Dans la deuxieme descendance, toulieglus,
méales et femelles ont les yeux rouge sombre.

Les deux F1, qui constituent de®isements réciproques ne sont donc pas identiques (figure 90) .

Dans ce cas (9) | ‘interprétation est la suivarnteaginons tout d ‘abord que la mutation d’un sgrie détermine
la couleur mutante (10), caractere qui est récedsié hypothése supplémentaire permet de rendreteodes
résultats : admettons que ce géne soit situé sirtenosome X et absent du chromosome Y (11).

Les croisements F1 sont représentés ci dessous :

Lorsqu ‘il y a hétérogénéité de la F1 , comme itiest donc possible (9) que le caractére étudigssus la
dépendance d ‘un géne du chromosome X et absafitrdmosome Y.



Encart 34 : La base génétique de la construction d ‘unviddi male ou femelleepose souvent (pas dans le cas
de tous les étres vivants sexués) sur une différehmomosomique importante entre les deux sexess Ajue ,
quasi par définition, les cellules diploides possgddes paires de chromosomes homologues quidsoriiques
(ce sont lesautosomey, il existe une paire de chromosomes plus ou maiissemblables (ce sont les
hétérochromosomefs Dans le cas de la drosophile et de | ‘hommes, flEanelles ont deux chromosomes
identiques, nommés X alors que les males ont unebisome X et un chromosome appelé Y .

gameés pr
par les fem
100% X
gamees 50 % X 50 % XX ,rdofemelles
produits par
les
50% Y XY , donc méq

Il existe sur ces bases simples bien des variatloetains individus ont des constitutions génétigdifférentes :
pas de chromosome Y -notés XO- , XXY...) conduisarivers phénotypes sexuels. Chez certainessautre
especes, la construction d ‘un méle ou d ‘une ferdépend des conditions extérieures (exempbee, sodulable
par la température chez les tortues ...). L'anati&taillée de la génétique du déterminisme da sert du cadre
de cet ouvrage .



Figure 90: exemple d ‘analyse de F1 « réciproques ».

analyse de Ig
premiere F1 analyse
de la
deuxiém
eFl
gametes males
gametes
males
femelles Xa / Xa femelles X a+ / X a+
et males X a+/Y 50 % 50 % et malesXalY 50% 50%
at+ Y Xa Y
gametes femelles males gameétesfemelles males
100% Xa femelles | [oeil 100% Xa+ femelle [ref]
[ref] blanc] S
[ref]

(8) : historiquement , la liaison au sexe a étéargument essentiel de la localisation des génekes chromosomes . L ‘argumentation est
en effet trés simple : le généticien constate glefussemble de genes se comportait d ‘une maniétiey&re tandis que le cytologiste observe
les hétérochromosomes ... la rencontre entre lag démarches permet donc une solide hypothése.

( 9 ): d ‘autres situations biologiques peuvenhdidre a des croisements réciproques donnant cedtais
différents . Par exemple , cela peut étre di aé&terchinisme génétique mitochondrial : cette siratiriginale
constitue tout un pan de la génétique qui dépassadre de cet ouvrage.

(20) : nous n ‘avons ici aucune information exp@ntale permettant de conserver ou de rejeter twpethese : il faudrait observer une
deuxieme génération pour en étre capables.

(11) : le chromosome Y porte un certain nombrgétees fonctionnels . Certains existent sur le chsmme X ( les deux chromosomes ont une
partie commune), d ‘autres n ‘existent que sweHieomosome Y : ils contrdlent des caractéres lisrtéx males.

3.2. Exemple d ‘ un caractére lié au sexe chez|‘ homme.

Il n ‘est pas question ici de réaliser des croisgmeiciproques !! On se contente donc d ‘étudedescendances
de mariages , en espérant pouvoir trancher entezsdis hypothéses.

La figure 91 regroupe deux généalogies ( famMES) et DAN ) , présentant des individus atteintséeité aux
couleurs , qui est un caractére rare T)LOn admettra que ce caractére est di & la mutdtiom seul géne et que
le géne affecté dans les deux familles est le méme.

La trés grande proportion d ‘individus atteints sléas deux familles permet d ‘envisager que la&diffice est de
nature héréditaire. Par ailleurs , on constateptuseurs enfants atteints ont des parents séénsaractére mutant
est donc récessif. On observe que la grande ré@agbes individus atteints sont de sexe male :amiduit a faire

| ‘hypothése que le géne considéré est porté parrlemosome X.



Trop souvent , cette hypothése est acceptée sdires @nsidération . En réalité , les choses me pas si
simples : il est nécessaire de considérer lesdaés attention, pour trancher avec | ‘hypothésmdene porté par
un autosome. La figure 92 résume la démarche weitindispensable. Elle tient compte de la raretéimfdividus
mutants dans la population (‘1Det de la fréquence des hétérozygotes (83idue | ‘on peut en déduire (12).

La femme 11° de la famille DAN ( fléchée ) est un exemple darge homozygote mutante , dont la fréquence est
trés faible. Elle descend d ‘un mariage [ref ¢&d] qui pourrait étrea/Y xa/a+, | 4 étaétérozygote. Le fait

que son frére’lsoit [céc] (il seraita/Y) , plaide pouekistence d’ un alléle muté dans cette partieadarhille
(13).

(12) : on peut estimer la fréquence des hétérorggdtune maniére trés simple qui sera envisagés tachapitre 21 ( encart 146+).

(13) : noter que dans le cadre de cette hypoth@sedriage | 3-4 qui donne une fille [ céc ] permetsavoir que le gene muté dans | 3 et |I.
5 est le méme.... ¢ ‘est une sorte de révisiomsiude complémentation !'!

Figure 91: deux généalogies comportant des individus atteimide cécité aux couleurs.

ECOEF—CN I

OEmEC OO0 O0hHO O-e i1} famille DAN
|

DID [ O HEHBE I

B OO0 vV
—

] O H © i
phénotypes individus atteints jume anx

de référence de cécité aux couleurs dizygotes



n°2.

Figure 92: comment distinguer | * hypothése n° 1 d ‘un génautosomal
et | ‘hypothesé 2  d ‘un géne hétérochromosomal .

étude des mariages « homme [ ref ] X femme [ refpar exemple dans la famille NEU.

hypothése 1 at+/a x at+/a --> filletsgarcons [ref ] et[ céc].
hypothése 2 at+/Y x at/a --> flleef]; garcons[ref]et[céc].
la présence d ‘une seule fille [cdthinerait | ‘hypothése 2 .
Estimons la probabilité de I' absence de fille Jcéc
Dans le cas de la famille NEU les mariages -21;15-6; 18 -9; 11 3-4 11 5-6 11 7-8 Il 134 Il 15-16,

qui donnent des individus [céc] ont un conjointiide la population générale . Ces 8 hommes devrétien a+ / a
dans | ‘hypothése 1. La probabilité que ce soile est de (6 . £Q ® soit donc 1, 7 16°!

Par contre , dans | ‘hypothese n°2 , les hommesll-& ; 1-8 ; 11 -3 ; 1I-5; 1I-7 ; 1I-13 ; 11-15 seraient a+/ Y:
la probabilité qu ‘il en soit ainsi et (1-10°) ® soit 0,9999. Il est donc trés raisonnable de awesé ‘hypothése

étude du mariage homme [ref] x femme [céc] : [IDek |a famille DAN:

hypothese 1  a+/a+ x a/a--> fillegatcons [ref]
hypothese 2  a+/Y x al/a --> fillesf[regargons [ céc]

La présence de garcons [céc] élimine ici | ‘hygsth 1.



4. Cartes génétiques.

On constate chez | ‘homme et chez la drosophitemmoe chez la levure , que le nombre de groupeiiser
déterminés par les généticiens est le méme quenibre de chromosomes observés par les cytologistes.

On trouve 4 groupes de liaison chez la drosoplitet la forme diploide posséde 4 paires de chsmmes ( dont
la paire XY). La figure 93 illustre tout cela.

Chez | ‘homme , on observe 46 chomosomes , (dopéile d ‘hétérochromosomes) (15).on en reste a |
‘analyse classique des généalogies , on peut faeiieimaginer que | ‘établissement des groupédisiden est ici
un travail encore plus laborieux que chez la lewuwrenéme la drosophile. En réalité, | ‘établissahde la carte
génétique de I’ homme nécessite la conjonad®nombreuses méthodes : dosage d ‘enzymes eheipts
dotés d ‘anomalies chromosomiques, observationybrities cellulaires avec d ‘autres espéeces , gfueti
moléculaire , séquencage de | ‘ADN etc... Le traest bien avancé mais non terminé. On en troutibuatration
plus loin.

5. Conclusions.

C ‘est assez paradoxal : ce chapitre ne nous appns de neuf !

En effet, nous n ‘avons fait qappliquer les conclusions dégagées chelelaire .

Bien sdr , les particularités biologiques diversies deux organismes étudiés obligent a des anaptsss
complexes , ne serait -ce qu ‘a cause de la diplollais | ‘idée générale subsiste : deux géenegsi‘ pas trop
loin “ sur le méme chromosome ont des destinées rigleartitions ) souvent identiques lors de la s&icette
destinée commune n ‘est cependant pas systématajgause du crossing-ove, d ‘autant plus fréqqeatles

génes sont (relativement ) éloignés.

Finalement , la meilleure illustration du peu demin nouveau parcouru dans ce chapitre est leytaitl se
termine de la méme maniére que le précédent epaaktes génétiques des deux organismes étudiésiément ,
la génétique utilise un arsenal conceptuel asshitrdMaisil faut étre trés attentif a | ‘organisme étudiésous

peine de tout confondre...
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(14) : on parle souvent de cyto-généticiens.

(15) : il existe d ‘assez nombreux cas d ‘anomall@®mosomiques , certains individus possédanbde4P chromosomes ( les cas extrémes
concernent | ‘X') . La plus célébre est responsahl « mongolisme » : les personnes qui en steintes ont trois chromosomes 21,
constitués de diverses manieres, la plus simplet ét@xistence de trois chromosomes a | ‘étatdib€et accident de la méiose est trés
facilement repérable par amniocentése précoce.



