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a) La recombinaison homologue



b) La mutagene dirigee
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a) Genotype et phenotype
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b) Genotypage
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c) Pedigres
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d) La génétique outil d’étude de processus cellulaires

•Partir d’un phenotype dysfonctionel pour decouvrir le gene implique.

(genetique)

•Surexprimer ou inhiber l’expression de la proteine sauvage ou mutee

dans des cellules en culture pour comprendre son role fonctionnel.

(culture cellulaire, clonage, mutagenese dirigee, transfections)

•Mesurer la structure et l’activite (enzyme) ainsi que les partenaires

de la proteine in vitro

(biochimie)

•Determiner la localisation subcellulaire de la proteinesauvage et mutee

(microscopie, anticorps, proteines de fusion)

•Comprendre le role physiologique de cette proteine in vivo

(modeles animaux)
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a) La Transgenese



Cellules embryonnaires souches de souris SV 129

capables de recombinaison homologue

b) Les souris knockout (KO)

Sélection négative
(sensibilité au gancyclovir)

Sélection positive
(résistance à la néomycine)

NEO

NEOT K

Allele WT

Vecteur (ADN lineaire)

Allele recombiné







Electroporation 

d’un blastocyste

De souris C57BL/6

Chimères (agouti/ noir)











Conclusion

Les apports du genie genetique

La genetique inverse comme point de depart, une

demarche pas toujours possible

Les outils de la biologie moleculaire ont permis des

avancees incontestables en biologie cellulaire

Les apports des modeles animaux

Complementarite avec les techniques in vitro et

dans des cellules en culture

Résoudre un problème de Biologie Cellulaire

De la molecule a la physiologie

Vos questions avant le 31 mars 2008: lambertg@hri.org.au


