Biologie im Ingenieurwesen |
Genetik

Viren und Transposition



Ubersicht

1 EinfuUhrung und Aufbau der Nukleinsauren
2 Genome der Pro- und Eukaryoten

3 Replikation

4 Transkription

5 RNA

6 Der genetische Code und Translation

7 Regulation der Genexpression

8 Mutation und Reparatur

9 Viren und Transposition

10 Biotechnologie




DNA
virus

VL 10

RNA
virus

Cytosol vLs RNA
Q9 *“’,/ ww“
- o mRNA
Ribosomal %UOO 4" Protein
subunits () Amino acids i ‘
(D ¢ Translation
lk ® factors

tRNA \

vie mRNA translation

e
0,
.UQW

http://web.uconn.edu/mcb201/cellgeneexpress.jpg

WV

0900
pob T



Typen von Viruspartikeln

Membran-
Nucleo- hiille

Capsomere capsid

Capsid
NucleinT

: in-
S Nuclein

saure

Y0P Capsid (aus
Capsomeren
zusammen-
gesetzt)

nacktes Virus Virus mit Membranhulle

Abbildung aus Brock S. 267
4



Typen von Capsidstrukturen
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Bildung von mRNA nach Infektion von Zellen durch
verschiedene Virustypen
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Uberblick Uber Bakteriophagen
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Der temperente Bakteriophage A
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Transduktion — Ubertragung von DNA
zwischen Bakterien durch Viren
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Eukaryotische Viren
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SIZING UP VIRUSES

Newly discovered giant viruses, with dimensions
and genome sizes that dwarf most other viruses,
are challenging scientists’ understanding of these
ublquitous pathogens.
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Mogliche Auswirkung von Tierviren auf
die von ihnen infizierten Zellen
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Retroviren
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Global HIV trend data in 2015
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HIV Neuinfektionen Deutschland
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Abb. 1: Geschitzte Gesamtzahl der HIV-Neuinfektionen in Deutschland {ochne Transfusions-assoziierte Infektionen) seit Beginn der HIV-Epidemie:
1g75—2017 nach Infektionsjahr

Robert-Koch-Institut, Nov. 2018 25



Geschitzte Zahl der Menschen, die Ende 2017 mit HIV/AIDS in Deutschland leben

insgesamt mit HIV-Diagnose ohne HIV-Diagnose

Gesamtzahl > 86.100 74.800 > 11.400
(80.100-92.600) (69.000— 80.900) (10.700-11.900)

Manner > 69.100 59.800 = 9.300
(64.500—74.400) (55.400—64.700) (8.700-9.800)

Frauen > 17.000 14.900 = 2.100
(15.600- 13.600) (13.600- 16.400) (1.900-2.400)

. . . 658.300
Davon unter antiretroviraler Therapie (66.000—71.600)

Geschitzte Zahl der HIV-Neuinfektionen in Deutschland im Jahr 2017°)

Gesamizahl 2.700 (2.500-2.900)
Manner 2.100 (1.900-2.300)
Frauen 550 (480-650)

Sex zwischen Mannern 1.700 (1.500-1.200)
680 (590-770)

320 (250-370)

Mutter-Kind-Transmission < 10

Heterosexuelle Kontakte

Mach Infektionsweg
i.v. Drogengebrauch

Geschitzte Zahl der HIV-Erstdiagnosen in Deutschland im Jahr 20179

Gesamizahl 3.300 (3.200-3.500)
bei fortgeschrittenem Immundefekt”) 1.100 (1.000-1.200)
mit AIDS 510 (480—540)

Geschitzte Zahl von Todesfillen bei HIV-Infizierten in Deutschland

im Jahr 2017

450 (420—470)
28.900 (27.800—30.000)

Gesamtzahl seit Beginn der Epidemie

[V

514 Robert Koch-Institut | Epidemiologisches Bulletin Nr. 47 22. November 2018



Antiretrovirale Therapie
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Exkurs: Transposition



Transposon-Typen
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DNA-Transposons

Insertionssequenzen (IS-Elemente)
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© 2013 Nature Education Adapted from Pierce, Benjamin. Genetics: A Conceptual Approach, 2nd ed.
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ngome size % TEs
(picograms)
Rana esculenta Frog 5.6-8.0 77
Zea mays Maize 5.0 60
Homo sapiens Human 3.5 45
Mus musculus Mouse 3.4 40
Drosophila Fruitfly 0.18 15-22
melanogaster
Caenorhabditis Worm 01 12
elegans
saccharomyces |y .o 0.012 3-5
cerevisiae
Escherichia coli Bacteria 0.0046 0.3

Biemont and Vieira, 2006, Nature
http://www.nature.com/nature/journal/v443/n7111/full/443521a.html



Vergroflerung des Genoms durch
Transposons?
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Auswirkung der Transposition
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Retroviren und Krebs
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Infektion der Atemwege



Influenza
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Abbildung aus Brock S. 303
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Replikationszyklus und Immunantwort
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Avian HS

\) K627, N701 and R591

Swine viruses | €ach confer replication
competence in the upper
respiratory tract at
human body temperature

Avian viruses

H3N2 receptor
at the upper
respiratory tract

H5N1 receptor
at the lower
respiratory tract

Erik De Clercq
Nature Reviews Drug Discovery 5, 1015-1025 (December 2006)

Human H1 Human H3

Human viruses

Nature Reviews | Microbiology

Rafael A. Medina & Adolfo Garcia-Sastre
Nature Reviews Microbiology 9, 590-603 (August 2011)
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Reassortanten-Bildung
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Grippe-Pandemien

1918 “Spanish influenza” + 1957 “Asian influenza” 41968 “Hong Kong inﬂuenza”’* Next pandemic influenza
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Zur Nacharbeit

* Knipppers/Nordheim: Kapitel 6.4 und 6.5
(Bakeriophagen allgemein und Lambda),
Kapitel 10.4.3 (Retroviren)

* Eigene Mitschrift und Vorlesungsunterlagen
» Ubungsfragen



10.

Ubungsfragen

Inwiefern unterscheiden sie Viren von Zellen? Bis zu welchem Grad konnen Viren
als Lebensformen angesehen werden?

Nennen sie die unterschiedlichen Virusgenomarten und beschreiben sie, wie
MRNA von diesen synthetisiert wird. Kbnnen Wirtsenzyme genutzt werden, oder
nur vom Virus kodierte?

Nennen sie die Unterschiede zwischen dem lytischen und lysogenen
Infektionsweg bei Bakteriophagen. Wie wird bei Lambda darliber entschieden,
welcher Infektionsweg eingeschlagen wird?

Welcher Zusammenhang besteht bei E. coli zwischen der SOS-Antwort und der
Induktion von Lambda?

Uberlegen sie sich eine Hypothese, um zu erklidren, wie manche Bakteriophagen
die Wirts-RNA-Polymerase so verandern, dass nur noch Phagen-Promotoren
erkannt und deren Gene transkribiert werden, aber nicht mehr die des Wirtes.

Inwiefern verstolRen Retroviren gegen das zentrale Dogma der
Molekularbiologie?

Welche Auswirkungen kann Transposition haben? Spekulieren sie, wie die Zelle
schadliche Auswirkungen maoglichst gering halten kann

Wie konnen Retroviren Krebs auslosen?

Skizzieren sie grob die Struktur eines Grippevirus. Welche beiden
Oberflachenproteine sind wichtig, welche Funktion haben sie?

Warum ist die Mutationsrate bei Influenzaviren so hoch? Welche Folgen hat das?



a) Bakteriophagen und Viren stellen auf unterschiedliche Art und Weise sicher,

dass bevorzugt ihre Gene exprimiert werden und nicht die ihrer Wirte. Nennen
sie zwei Bespiele fur Mechanismen.

Der temperente Bakeriophage A kann sowohl den Iytischen als auch
lysogenen Infektionsweg einschlagen. Stellen sie kurz den Unterschied
zwischen beiden Infektionswegen dar und beschreiben sie ebenfalls kurz,
welche Rolle die beiden Regulatoren cl und cro bei der Entscheidung, welcher
Infektionsweg eingeschlagen wird, spielen.

Eine eukaryotische Zelle wird von einem Retrovirus infiziert.

a) Erganzen sie das untenstehende Schema des genetischen Informationsfluss des
Virus ausgehend von der viralen RNA hin zum viralen Protein. Jeder Pfeil steht flr
einen kompletten Prozess (z.B. Synthese von DNA ausgehend von einer DNA-
Matrize). Markieren sie den Prozess, der in einer nicht-infizierten Wirtszelle sonst
nicht stattfindet und nennen sie das beteiligte virale Enzym.

Virus RNA —> —> —

b) Bewerten sie nachfolgende Aussagen, ob diese wahr oder falsch sind. Geben sie
eine Begrlindung, warum sie Aussagen als falsch einschatzen.

1. Eine RNA-abhéngige RNA-Polymerase wird im Laufe des viralen Infektionszyklus
bendtigt.

2. Transduktion kann mit Hilfe von Retroviren erfolgen.

3. Retrovirale Gene kodieren fUr mehrere Proteine und kénnen deshalb als Operons 18
bezeichnet werden.



Beschreiben sie kurz auf welche Art und Weise bei nachfolgenden Viren die
Genomreplikation und Transkription ablauft und welche Enzyme dafur jeweils
bendtigt werden.

Hilfe: mRNA hat (+)-Orientierung

a) Ein Virus mit einzelstrangigem RNA-Genom (+) (kein Retrovirus)

b) Retrovirus
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