VIRTUAL LAB: CRUZANDO MOSCAS

1. CONOCE A DROSOPHILA

1.1.

1.2,

1.3.

1.4.

Drosophila melanogaster es un organismo modelo en investigacidn bioldgica, pero équé se entiende por
“organismo modelo”? éQué caracteristicas debe reunir para serlo? Para averiguarlo, visita esta pagina
web (o busca en Google: “Seres Modélicos CSIC”) y cita los otros 6 seres vivos mas ampliamente
utilizados en el laboratorio.

La técnica de edicion genética CRISPR no solo se ha utilizado con Drosophila, en 2018 el investigador
chino He Jiankui anuncid la modificacion genética mediante CRISPR de dos embriones humanos. De ellos
nacieron dos nifias sanas a pesar de que su padre era VIH positivo. ¢Como lo consiguié? ¢Crees que es
ético lo que hizo? ¢Qué le ocurrié después?

Thomas Hunt Morgan obtuvo el premio Nobel de Fisiologia y Medicina en 1933
porque, gracias a Drosophila, consiguié demostrar la Teoria Cromosémica de la
Herencia de Sutton y Bovery. Sin embargo, ese fue el primero de muchos y hay otros
investigadores que han ganado un Nobel gracias a Drosophila melanogaster. Busca
informacion en Internet y explica brevemente alguno de estos casos en los que
Drosophila ha sido clave para algun descubrimiento merecedor del premio Nobel.

El genoma de Drosophila melanogaster esta secuenciado al completo desde el 2002. Gracias al proyecto
“Genoma Humano”, también se consiguid secuenciar el genoma humano al completo en 2003. El
proyecto se inicid en 1988, se llevd a cabo por decenas de investigadores de distintos laboratorios de
todo el mundo y costé mas de 2700 millones de délares. Sin embargo, hoy en dia, cualquier persona
puede secuenciar su genoma en poco tiempo y por poco dinero. De hecho, existen empresas y
organizaciones como:

1..1. 23&me

1..2. My heritage
1..3. The 100000 Genomes Project

Visita ambas pdaginas web y resume lo que ofrecen y a qué precio ¢Les darias tu ADN a alguna de estas
empresas/ organizaciones? ¢A cudles? ¢Por qué?

1.5.En la tabla de la pagina siguiente aparecen algunos de los genes causantes de enfermedades humanas

gue tienen su homadlogo en Drosophila melanogaster. Elige alguna enfermedad de las citadas en la tabla
que te interese e investiga como esta pequefa mosca estd ayudando a luchar contra dicha enfermedad.

Fuente de la tabla: Bier E. (2005) “Drosophila, the golden bug, emerges as a tool for human genetics”. Nature
Reviews Genetics 6(1):9-23.


http://www.seresmodelicos.csic.es/sobre-els-models.html
http://www.seresmodelicos.csic.es/sobre-els-models.html
https://www.23andme.com/en-eu/compare-dna-tests/
https://www.myheritage.es/dna?utm_source=ppc_google&utm_medium=cpc&utm_campaign=mh_search_es_es_des_mhdna_bmm_generic&utm_content=437328841671&utm_term=%2Badn%20%2Bancestros&tr_camp_id=10122165497&tr_ad_group=ancestros_adn&tr_ag_id=105528941430&tr_placement=&tr_device=c&tr_account=558-761-1525&keyword=&tr_size=&gclid=CjwKCAiAjeSABhAPEiwAqfxURbycVeHL_RSaTeCdzbB42oVS-a_eHiG6lXPSzF5OM2JgfQci_TK0DRoCO6oQAvD_BwE
https://www.genomicsengland.co.uk/about-genomics-england/the-100000-genomes-project/

Table 1 | Categories of human disease genes well suited to analysis in Drosophila melanogaster*

Disease

Dysmorphology
Synpolydactyly

Single bone in zeugoped
Hand-foot-genital syndrome
Aniridia

Townes-Brocks syndrome
Saethre-Chotzen syndrome
Pieffer syndrome

Apert syndrome

Crouzon syndrome
Saethre-Chotzen syndrome-like
Alagille syndrome
Spondylocostal dysostosis
Primary congenital glaucoma
Cardiac disease
Congenital heart disease

Holt-Oram syndrome
DiGeorge syndrome
Venous malformations
Neurological
Spinocerabellar ataxia

Huntington disease
Spinal and bulbar muscular atrophy 3
Parkinson disease

Alzheimer disease

Fragile X syndrome
Angelman syndrome
Cancer

Tuberous sclerosis
Endometrial carcinoma

No known disease
mutations in homologue

Renal cancer lines

Human gene symbol

HOXD13*

HOXD3-HOXD13 (heterozygous deletion)
HOXA13 or heterozygous HOXA11-13 deletion
PAXE

SALLT

TWIST?

FGFR1, FGFR2

FGFR2

FGFR3

FGFR3, gain-of-function?

JAGT

DLL3

CYP1B1

NKX2-5
GATA4

TBX5
TBX1
TEK

SCAT1 (also known as ATXNT)
SCA2Z (also known as ATXNZ)
SCAG (also known as CACNATA)
SCA14 (also known as PRKCG)
SCA17 (also known as TBP)

HD
AR

PARK2
PARKS (also known as UCHL1)
PARK7

NR4A2

MAPT

PINK1

SNCA

PSEN1, PSEN2
APP

FMR1
UBES3A

TSC1,TSC2
PTEN
LATS1

SAVT

No known disease mutations in homologue MST1, MSTZ2 (also known as STK3)

Bladder and colorectal cancer

No known disease mutations
inhomologues

B-cell leukaemia
Melanoma
Retinoblastoma
Hepatocellular carcinoma
Ectodermal dysplasia

RAS family genes
SCRIB, LLGL1,DLG1

CCND1
CDK4
RB1
TP53
TP73L

Fly gene symbol

Abd-Bt
Abd-B%
Abd-B*
ey, toy®
salme, salr
twi

hils

htis

htis

htfs

Sers, DI
DIs
Cyp18at*

tin®

pn,v§
Doc1-Doc3s
org-15, bis
hts

CG4547
CG5166
cac?, Ca-o1Ds
inaC, Pkc53E
Thp:

huntingtin®
ERR, svp®
paris

Uch

d-iff CG6646
Hr38s

taus

CG45235
None known

Psns
Appl®
Fmr1s
aube3As

tsc 14, tsc2*
Ptens

wis’ (also known
as lats)

savé

hpos

Ras85Ds

scrbs, [2)gk, dig1+

CycDs
Cok4®

Rbfs, Rbf2
hths (e<10-19)
hth (e<10-7)

Gene product

Transcription factor
Transcription factor
Transcription factor
Transcription factor
Transcription factor
Transcription factor
RTK

RTK

RTK

RTK

Notch ligand
Notch ligand
Cytochrome P450

Transcription factor
Transcription factor

Transcription factor
Transcription factor
RTK

Transcription cofactor?
Unknown

Ca* ion channel
Ca?*-dependent PKC
TATA binding protein
Axonal transport?
Androgen receptor
ES3-ubiquitin ligase
Ubiquitin pathway
Androgen-R regulator?
Nuclear hormone receptor
Microtubule binding
PTEN-induced kinase
Dopamine transmission?
¥Secretase

Signalling, axcnal transport?
Translational regulator

E3-ubiquitin ligase

GAP for RHEB in TOR pathway
Negative regulator PI3K
Cyclin regulation?

Cyclin regulation?

Cyclin regulation?

RTK signaling

Cell polarity, metastasis in the
presence of RAS-V12

Cell cycle

Cell cycle

Cell cycle

Cell cycle

Cell cycle

2. APRENDE A TRABAJAR CON MOSCAS

2.1.¢Por qué es necesario que en los cruzamientos las hembras sean virgenes y en los machos no hace
falta que sea asi? ¢COmo nos aseguramos de que las hembras sean todavia virgenes antes de realizar

el cruce?

2.2.iPor qué se deben eliminar las moscas parentales cuando el cultivo lleva una semana en la estufa?

2.3.Busca en Internet y describe como eran los tomates wild type, es decir los tomates silvestres antes
de que los agricultores los comenzaran a modificar para su cultivo y llegasen a nuestra ensalada.



2.4.Lee la informacion del virtual lab sobre cdmo se nombran los alelos en Drosophila melanogaster y
relaciona la nomenclatura del alelo de la primera columna con las caracteristicas de la segunda

columna.

1) B+ (bar) a) La mutacidn es recesiva. Este es el alelo
recesivo presente en el mutante.

2) se+ (sepia) b) La mutacion es dominante. Este es el alelo
dominante presente en el mutante.

3) B (bar) c) La mutacién es recesiva. Este el alelo normal
(dominante) presente en las moscas WT.

4) Se (sepia) d) La mutacién es dominante. Este es el alelo

normal (recesivo) de las moscas WT.

2.5.Tal y como se indica en el virtual lab, realiza el cuadro de Punnet de la autohibridacion de la F1
(heterocigotos se*se con fenotipo ojos rojos), indicando genotipos y fenotipos de la descendencia
(F2). éConcuerdan los resultados con la 22 ley de Mendel?

se+ > se

0jos rojos 0jos sepia

3. MORGAN Y LA MOSCA DE 0JOS BLANCOS

3.1.De todas las personas que han contribuido al conocimiento cientifico actual y que se citan en los
libros de texto de Primaria, ESO y Bachillerato en Espafia, solamente el 7,6% son mujeres. ¢A qué
crees que es debido? ¢Piensas que lo que le ocurrid a Nettie Stevens tiene algo que ver? Investiga y
resume brevemente el caso de alguna otra cientifica cuyos logros fuesen silenciados y atribuidos a
una figura masculina de su tiempo.

3.2. Nettie Stevens descubrid la existencia de cromosomas sexuales o heterocromosomas en Tenebrio
molitor. Al igual que en este escarabajo y que en Drosophila, las mujeres tenemos dos cromosomas
Xy los hombres un cromosoma X y otro Y. ¢ Qué pasa si los hombres tuviesen un cromosoma X extra,
XXY? ¢Y si fueran las mujeres quienes tuviesen un cromosoma X de mds, XXX?

3.3.Tal y como se indica en el virtual lab, realiza el cuadro de Punnet de la autohibridacion de la F1
(hembras heterocigéticas X¥* X% y machos X¥*Y, ambos con fenotipo ojos rojos), indicando genotipos
y fenotipos de la descendencia (F2).

x m DOMINANCIA

w+ > w

0jos rojos ojos blancos

3.4. Retrocede hasta el principio, écudl hubiera sido el resultado de la F1 si Morgan hubiese encontrado
una hembra mutante de ojos blancos en vez de un macho y la hubiera cruzado con un macho WT?



4. EL ENIGMA DE LAS ALAS CURVADAS

4.1. Tras repasar el significado de haploide y diploide en el virtual lab, dibuja dos células haploides con 4
cromosomas (n=4), una en la que sus cromosomas tengan dos cromatidas (también llamados
cromosomas metafasicos) y otra célula en la que sus cromosomas solo tengan una cromatida
(cromosomas anafasicos). Posteriormente, dibuja ambas células de nuevo pero simulando que son
diploides (2n), tanto con cromosomas con una sola cromatida como con dos cromatidas.

4.2. Tal y como se indica en el virtual lab, realiza el cuadro de Punnet de la autohibridacion de la F1
(hembras y machos dihibridos, ambos con genotipo e*e vg*vg y con fenotipo similar al WT), indicando
la proporcion de fenotipos de la descendencia (F2).

DOMINANCIA
X < e+ > e
N\ s ) cuerpo normal cuerpo ebony
e+e vgt+vg e+e vg+vg Ug'l' > Vg
alas normales alas vestigiales

4.3. Por ultimo, defiende tu hipdtesis sobre el enigma de las alas curvadas (mutacion Cy), razonando tu
respuesta con los cruzamientos y cuadros de Punnet correspondientes.



