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Zusammenfassung

Chromosomen sind die physikalischen Träger der Erbinformation. In sich vermehrenden Zellpopulationen werden
Chromosomen stetig umorganisiert um zwei fundamental Funktionen zu gewährleisten: Bei der Zellteilung wird jeweils
eine Kopie der Erbinformation mechanisch zu den Tochterzellen transportiert, während in der Zeit zwischen zwei
Zellteilungen die Erbinformation verdoppelt und abgelesen wird. In diesem Projekt haben wir eine neue Methode
entwickelt, mit der wir die relative räumliche Anordnung der beiden replizierten Schwester-DNA-Moleküle in jedem
Chromosom kartieren können. Die Methode basiert auf einem chemischen DNA-Markierungsverfahren und
Hochdurchsatz-Sequenzanalyse, welches eine genomische Landkarte von Kontaktpunkten zwischen unterschiedlich
markierten Schwester-DNA-Molekülen generiert. Mit dieser neuen Methode haben wir die Funktion von
Schlüsselfaktoren der Chromosomen-Organisation untersucht und beobachtet, dass cohesin Proteinkomplexe die
Schwesterchromatiden häufig an den Grenzen von topologisch-assoziierten Domänen verknüpfen. Ein weiterer Pool von
Cohesinkomplexen, welcher Schlaufen ausbildet, bewegt die Schwesterchromatiden hingegen auseinander, was für die
Zellteilung wichtig ist. Unsere Technologie ermöglicht es, weitere grundlegende biologische Fragestellungen zu
untersuchen, wie z.B. die Organisation des Genoms bei DNA Reparaturvorgängen oder bei Rekombinationsereignissen
der Meiose. Unser Projekt hat also eine innovative Technologie zur Untersuchung von DNA Faltungsstrukturen etabliert
und wichtige Erkenntnisse über die zelluläre Genomorganisation erbracht.
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