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Genetik — Molekulargenetik

Genomische Pragung — Wirkung des Epigenoms
am Prader-Willi-Syndrom und Angelman-
Syndrom

Saskia Draga, Dr. Monika Pohlmann
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icht immer den Mendel'schen Regeln folgt: Bei
stimmte Gene je nach elterlicher Herkunft unter-
sche Methylierung kann ein mitterliches oder viterliches Allel
erhafte Pragungen verandern die Genexpression und kénnen zu Er-
errichtseinheit untersuchen die Lernenden das Prader-Willi- und
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In M 3 werden Grundlagen der DNA-Methylierung erlernt. Die Lernenden iibertragen die verein-
facht angebotenen Strukturformeln in ihr Heft und erganzen Kohlenstoff- (C) und Wasserstoffatome
(H) explizit, um die Substitution von Wasserstoffatomen durch Methylgruppen nachvollziehen zu
kdnnen.

Mit den neu erworbenen Kompetenzen erfassen die Lernenden das Phdanomen der genomischen
Pragung in M 4, Sie erkldren und prasentieren an den Beispielen des Prader-Willi- und des Angel-
man-Syndroms genetisches Imprinting. Diese Sequenz macht Grundlagen der Genregulation durch
Methylierungen der DMNA, der Steuerung der Genaktivitat durch epigenetische Schalter ansc

erfahrbar. Ausblicke auf zukinftige Forschung, durch die epigenetische Fehlsteuerungen en-
schen behebbar werden konnten, bieten sich zur weiterflhrenden Diskussion an.

Auf einen Blick

M1a Genetisch bedingte Krankhej rader-Willi-Syndrom
M1b Genetisch bedingte Kran n —das Angelman-Syndrom

M2 Genetische Befunde
M3 Die DNA-Methyli
M4 Genomische Pragung

différenziertes Material. Wenn nicht anders ausgewiesen,
ialien auf mittlerem Niveau.
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Genetisch bedingte Krankheiten des Menschen —das
Angelman-Syndrom

JAngelman-Kinder” gelten als geistig und kérperlich beeintrichtigt und bedirfen einer lebens-
langen Betreuung, dennoch sind sie meist fréhlich und lachen auffallend viel, Annette (44) und
Tilo (48) R. lassen in Vorbereitung eines Aktionstages ihrer Selbsthilfegruppe Angelman e\, etliche
Plakate und Postkarten drucken. Bis 1997 fihrten sie (Krankenschwester) und er ([Mechaniker) ein
gewdhnliches Leben und griindeten eine Familie. Doch sowohl die erstgeborene Denise als auch die
zwei Jahre jingere Viviane waren anders als andere Kinder, Mental und motorisch blieben sie bald
hinter Gleichaltrigen zuriick. Lange waren sie ihren Arzt/innen ein Ratsel, bis schlielich die seltene
Krankheit diagnostiziert wurde. ,Anders als andere Kinder weinten sie nicht, als sie geimpft wur-
den. Im Gegenteil, sie lachten. Sie kennen keine Angst, keine Gefahren”, sagt der Vater. Seine Fr.
erganzt: ,Denise und Viviane sind duRerst liebebediirftig. Sie sind sehr anhanglich und schmusen

INFO-BOX: Angelman-Syndrom

1965 beschrieb der britische Kinderarzt Harry Angelman das
das gleichermalRen bei Jungen und Madchen mit einer Haufi

wechselt, Neben Entwicklungsverzigerungen und auffalli
sich das Syndrom durch Bewegungs- und Gleic eichte Erregbarkeit,
die hdufig mit Hindefuchteln oder winkenden Be eht, aus, Sie weisen ein

nen.  Angelman-Kinder” habe, esichtsausdruck, lachen extrem viel und
ft,steif und ruckartig und recken oft die Arme

3 -@ Wegen dieses Erscheinungsbilds bezeichnet man

glischsprachigen Raumn auch als  Happy-Puppet-Syndrom”

hoch, wodurch ihnen das
das Angelman-Synd

ie den m Angelman-Syndrom und die dazugehérige Info-Box, indem Sie

iffe farbig markieren und die Hauptaussagen zur Sumptomatik stichwortartig
Zusam n. lhr/e Tandempartner/in bearbeitet den Text und die Info-Box zum Prader-
willi-syndrom (M 1a).

2. Tauschen Sie sich zu zweit (iber die medizinische Symptomatik der beiden betrachteten gene-
tisch bedingten Erkrankungen aus und vergleichen Sie diese,

3. Stellen Sie Hypothesen auf, wie zwei so verschiedene Erkrankungen entstehen kénnen.

4. Tauschen Sie sich mit der gesamten Klasse iiber lhre Ideen aus.
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2. Ubertragen Sie die vereinfachten Strukturformeln von Adenin, Cytosin, N®-Methyladenin,
5-Methyleutosin und N*-Methylcytosin soin lhr Heft, dass alle Kohlenstoff- und Wasserstoff-
atome in den verschiedenen Verbindungen eingezeichnet sind.

3. Methylieren Sie, wie eine DNA-Methyltransferase, den dargestellten DNA-Abschnitt mit sechs
Mukleotid-Paaren nach den Vorgaben in der folgenden Tabelle. Tragen Sie Ihre Ergebnisse

direkt auf das Arbeitsblatt ein.

Position DNA-Methylierung

1 Adenin zu N*-Methyladenin

2 Cytosin zu 5-Methylcytosin

3 -

4 Cytosin zu N*-Methylcytosin

5 Cytosin zu N*-Methylcytosin

B Adenin zu N®-Methyladeni
4. Vergleichen Sie Ihre Ergebnisse mit einer zweiten Person, die ungefa elb

geworden ist wie Sie. Geben Sie sich hierfiir, sobald Sie fertig si it Ha

<

kennen.

DMA-Abschnitt mit sechs Nukleotid-Paaren

Phosphat-Riickgrat

Zucker
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