
Facit NS, block 3, del 1: Introduktion till medicinsk genetik

1. Förklara skillnaden mellan dominanta resp. recessiva alleler.

Svar: 

· Dominanta alleler: En dominant allel är en ”stark” och fungerande allel som, om den förekommer hos en person, alltid kommer till uttryck. Om en allel är dominant så räcker det att den finns i enkel uppsättning för att egenskapen ska framträda. 
· Recessiva alleler: Vissa alleler är recessiva vilket betyder att de är ”svaga” och inte kommer till uttryck om det finns en dominant allel i samma genpar. Är allelen för en specifik egenskap recessiv så måste den finnas i dubbel uppsättning (ärvas från båda föräldrarna) för att egenskapen ska framträda.
· Dominanta alleler bestämmer över recessiva: Kombineras en recessiv allel med en dominant så är det helt och hållet den dominanta allelen som kommer till uttryck.
2. Förklara skillnaden mellan karyotyp, genotyp och fenotyp.
Svar:
· Karyotyp: Kromosomuppsättningen.
Antal (t.ex. 46 st) och typ (t.ex. XY eller XX).
· Genotyp: Uppsättningen av gener och alleler hos organismen.
T.ex. AA eller Aa när det gäller en viss egenskap/funktion.
· Fenotyp: Funktioner, egenskaper eller ett visst utseende som genotypen ger upphov till.
T.ex. rakt hår, blodgrupp AB, eller att man har sjukdomen cystisk fibros.
3. Hur kan generna göra så att två personer ser olika ut och har olika egenskaper/funktioner?
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4. En kvinna med rakt hår får barn tillsammans med en man med krulligt hår. Barnet får rakt hår. Vilken alleluppsättning har mannen? 
Svar: 

Mannen har en recessiv och en dominant allel, alltså genotypen; Aa. 

5. Genen för lockigt hår är dominant. Vad blir klyvningstalet om en man med genotypen Aa och en kvinna med genotypen aa får barn? 
Svar: 

Klyvningstalet blir 1:1 (eller 2:2). 
6. Vad finns det för samband mellan mutationer och genetiska sjukdomar?
Svar: 
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7. Vad menas med monogena resp. polygena genetiska sjukdomar?
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8. Vad menas med mutationer och hur kan de uppkomma?
Svar: 
Mutationer är förändringar som har uppstått i våra gener eller i andra delar av vår arvsmassa. Ofta är det enskilda gener som har blivit muterade men det kan även vara större delar av DNA-molekylerna som har förändrats. Förändringarna består av att nukleotidsekvensen har förändrats på något sätt.
Mutationer kan uppkomma på följande sätt: 

1. Fel vid replikationen: DNA-polymeraset infogar ibland fel nukleotider vid replikationen. Vid ungefär var 10:e celldelning sker någon typ av kopieringsfel. En hel del av dessa fel upptäcks dock av speciella reparationsenzymer som korrigerar felet så att det inte leder till någon bestående mutation. 

2. Strålning: Strålning ökar risken för att mutationer uppkommer i generna. UV-stålning är den vanligaste strålningen som vi utsätter oss för. Radioaktiv strålning är ett annat exempel på strålning som kan orsaka mutationer. 

3. Farliga kemikalier: Det finns en del farliga kemikalier i vår omgivning som kan öka risken för mutationer. Dessa kan vi få i oss genom t.ex. cigarettrök, intag av ohälsosamma livsmedel, förorenat vatten etc. 

4. Virus: Virus tar sig in i våra celler och infogar sin arvsmassa i vårt DNA. Det är också en form av mutation (förändring av DNA:t). Om det sker i en gen som är inblandad i t.ex. kontrollen av cellcykeln så kan det leda till cancer. Flera cancerformer kan orsakas av virus, t.ex. livmoderhalscancer som orsakas av HPV (humant papillomvirus).

9. Förklara vad som menas med positiva, negativa resp. neutrala mutationer.
Svar: 
· Positiva mutationer: Mutationer som är positiva kan t.ex. leda till förbättrade egenskaper/funktioner hos individen vilket i slutändan kan bidra till utvecklingen av hela arten (evolutionen är beroende av positiva mutationer!). 
· Negativa mutationer: Mutationer som är negativa leder till olika genetiska sjukdomar och/eller att individen dör. 
· Neutrala mutationer: Mutationer kan även vara helt neutrala vilket innebär att de inte alls påverkar individen (varken positivt eller negativt).
10. Förklara vad som menas med nedanstående mutationer;
a) Deletion
b) Insertion
c) Substitution
Svar: 

· Deletion (”förlustmutation”): En deletion är en mutation som innebär att en eller flera nukleotider har försvunnit i DNA:t.
· Insertion (”insättningsmutation”): En insertion är en mutation som innebär att en eller flera nukleotider har tillkommit i i DNA:t.
· Substitution (”ersättningsmutation”): En substitution är en mutation som innebär att en enstaka nukleotid i DNA:t har bytts ut mot en annan (är nästan alltid i form av punktmutationer, i sällsynta fall kan flera nukleotider bytas ut). 

11. Vad menas med ”tysta” substitutionsmutationer?

Svar: 

En tyst mutation är en typ av mutation där en förändring i DNA-sekvensen inte resulterar i en ändring av aminosyrasekvensen hos det protein som produceras. Detta inträffar vanligtvis när en substitution sker i kodonets (en triplett med kvävebaser) tredje position, vilket kan leda till att samma aminosyra fortfarande kodas trots mutationen. Anledningen till detta är att det finns flera olika kodon som kodar för samma aminosyra, så en ändrad kod kan fortfarande koda för samma aminosyra.

12. Förklara skillnaden mellan autosomal resp. könsbunden nedärvning.
Svar: 

· Autosomal nedärvning: De flesta funktioner/egenskaper är kopplade till gener som sitter på någon av autosomerna (kromosomer som ej är könskromosomer). Om vi ärver dessa gener så kallas det för autosomal nedärvning.

· Könsbunden nedärvning: Vissa funktioner/egenskaper är kopplade till gener (anlag) som sitter på någon av könskromosomerna. Om vi ärver dessa gener så kallas det för könsbunden nedärvning eftersom det har koppling till könskromosomerna och därmed vårt kön. Sjukdomarna kallas för könsbundna, X-länkade om generna sitter på X-kromosomen resp. könsbundna, Y-länkade om de sitter på Y-kromosomen.

· Könsbunden, X-länkad nedärvning: Könsbunden nedärvning handlar nästan alltid om gener som sitter på X-kromosomen eftersom Y-kromosomen är mindre och innehåller mycket färre gener. Könsbunden, X-länkad nedärvning kan även kallas för X-bunden eller X-kromosomal nedärvning. 

13. Förklara vad som menas med följande typer av genetiska sjukdomar:

a) Autosomala recessiva sjukdomar

b) Autosomala dominanta sjukdomar

c) Könsbundna recessiva sjukdomar

d) Könsbundna dominanta sjukdomar

Svar: 

· Autosomala recessiva sjukdomar: Sjukdomarna beror på recessiva alleler/genvarianter (anlag), som sitter på någon av de autosomala kromosomerna.

· Autosomala dominanta sjukdomar: Sjukdomarna beror på dominanta alleler/genvarianter (anlag), som sitter på någon av de autosomala kromosomerna.

· Könsbundna recessiva sjukdomar: Sjukdomarna beror på recessiva alleler/genvarianter (anlag), som sitter på någon av könskromosomerna (X- eller Y-kromosomerna, vanligast är dock att de sitter på X-kromosomen).

· Könsbundna dominanta sjukdomar: Sjukdomarna beror på dominanta alleler/genvarianter (anlag) som sitter på någon av könskromosomerna (X- eller Y-kromosomerna, vanligast är dock att de sitter på X-kromosomen).

14. Varför ökar inavel risken att drabbas av recessiva sjukdomar?
Svar: 
Vid inavel ökar risken betydligt att barnen kommer drabbas av en genetisk recessiv sjukdom. För att få en recessiv sjukdom måste man nämligen ärva ett sjukdomsanlag (recessiv defekt allel) från båda sina föräldrar. Det är dock väldigt ovanligt att båda föräldrarna bär på ett sjukdomsanlag för exakt samma genetiska sjukdom. Hos nära besläktade personer är dock sannolikheten större att samma recessiva sjuka anlag förekommer och därmed ökar sannolikheten att barnen drabbas av en recessiv sjukdom. 

15. Hur kommer det sig att det är vanligare med färgblindhet hos män än hos kvinnor?

Svar: 
· Män drabbas oftare än kvinnor av könsbundna, X-länkade recessiva sjukdomar/egenskaper som t.ex. färgblindhet, vilket beror på att en kvinna som har en sjuk/defekt recessiv allel på den ena X-kromosomen kan ha en frisk dominant allel på den andra X-kromosomen som kompenserar för den sjuka/defekta allelen.
· Män som har en sjuk/defekt recessiv allel på den ena X-kromosomen har ingen frisk allel på den andra könskromosomen som kan kompensera för den sjuka/defekta allelen, detta eftersom män enbart har en enda X-kromosom. De få gener som finns på Y-kromosomen är inte samma gener som finns på X-kromosomen. 

16. Förklara och visa med korsningsscheman varför färgblindhet och blödarsjuka ofta ärvs från morfar till dotterson.
Svar:
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vidare till sina déttrar (en flicka far alltid sin ena X-kromosom fran sin pappa), som da blir friska bérare. Déttrarna
kan sedan ge det vidare till sina barn, varav pojkarna da kommer bli sjuka. Av den anledningen &r det vanligt att
denna typ av sjukdomar &rvs fran morfar till dotterson.

1. Pappa (morfar):
Generation 1: En sjuk man far barn med en frisk
kvinna. De far en dotter och en son tillsammans.
Varken sonen eller dottern &r sjuk men dottern
bér pé den sjuka/defekta allelen (anlaget).

Mamma
(mormor):

X = X-kromosom med en
sjukdomsallel (sjukdomsanlag).

N

Generation 2: Dottern véxer upp och skaffar barn
med en frisk man. De far en son och fyra déttrar
tillsammans. Sonen insjuknar, men daremot ingen
av dottrarna. Sonen blir sjuk eftersom han har fatt
den sjuka/defekta allelen (anlaget) fran sin
mamma (som alltsa fick det fran hennes pappa).

Mamma:




17. Anlag för blödarsjuka ärvs på samma sätt som färgblindhet, d.v.s. på X-kromosomen. Två friska föräldrar kan få ett blödarsjukt barn, hur är detta möjligt? Förklara med ord och rita upp ett korsningsschema.
Svar:
Den recessiva defekta allelen (anlaget) för sjukdomen sitter på X-kromosomen. Pappan kan inte bära på på den allelen om han är frisk eftersom han enbart har en X-kromosom. Om pappan skulle bära på den så skulle han vara sjuk eftersom han inte har någon mer X-kromosom som kan kompensera för den sjuka. Om mamman däremot bär på den defekta allelen för blödarsjuka så är hon själv frisk men kan få en son som blir sjuk, dock ingen av döttrarna. Se korsningsschemat:

	
	X
	Y

	X
	XX
	XY

	X
	XX
	XY


18. Nedanstående pedigree visar förekomsten av hemofili (blödarsjuka) inom en
trebarnsfamilj. En av döttrarna gifter sig med en frisk man. Kan de få en blödarsjuk son? Förklara med ord och visa med korsningsscheman.
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Svar:
Eftersom brorsan i familjen är sjuk så finns den recessiva defekta allelen (anlaget) för sjukdomen i familjen. Barnens pappa är frisk vilket visar att det är barnens mamma som bär på den defekta allelen på sin X-kromosom. Denna allel kan ha gått i arv även till döttrarna, sannolikheten för detta är 50 %. Om en dotter har fått allelen från sin mamma så är sannolikheten sedan 50 % att dottern får en blödarsjuk son om hon skaffar barn med en frisk man. Se korsningsschemat:
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