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BOLUM DORT
B A GL AN TI (Linkage)
IV.1- Giris

Genlerin kromozomlar iizerinde bulundugu hipotezi, 20.yiizyllin baslarinda ortaya
atilmistir. Daha 1903'te Sutton isimli arastirici, meyoz boliinme esnasinda kromozom davranislart
ile Mendel kurallar1 arasinda iligkiler kurmaya c¢alisiyordu. Sutton, eger genler kromozomlar
iizerinde ise, bir genin bir kromozomun tamamindan meydana gelmis olamayacagini,
organizmalarin sahip olduklar1 genlerin sayisinin sahip olduklar1 kromozomlarin sayisindan daha
fazla olmasi lazim geldigini ifade ediyordu. Bdylece her kromozom iizerinde bir¢cok gen
bulundugu, bu genler bakimindan ac¢ilmanin da, ayr1 kromozomdaki genler gibi birbirinden
bagimsiz olamayacagi daha o zaman ortaya atilmis oluyordu. Bu sekilde ayni1 kromozom {izerinde
bulunan genlere bugiin bagh genler denilmektedir.

Sutton'dan hemen sonra bdyle bagli genlerin varligi deneysel olarak da gosterildi. 1905'te
Bateson, Saunders ve Punnett isimli arastiricilar, iki fasulye safhattinin melezlenmesine ait bir
calismanin sonuglarini nesrettiler. 1917'de Punnett tarafindan daha tafsilath bir sekilde nesredilen
bu c¢alismada ¢igekleri menekse renkli ve uzun polenli bir safhatla, ¢igekleri kirmizi renkli ve
yuvarlak polenli bir safhat melezlendi. F1'lerin hepsi menekse renkli-uzun polenli ¢igege sahipti.
F2'de ise Mendel'in bagimsiz agilma kuralina gére olmasi gereken 9:3:3:1 agilma oranlarindan
tesadiife atfedilemeyecek kadar farkli oranlar ¢ikmisti (Tablo: 1V.1).

Tablo: IV.1- Cigekleri mor, uzun polenli fasulye saf hattiyla ¢igekleri kirmizi, yuvarlak polenli
saf hattinF> fenotipleri (Griffith ve ark. 2000, sh.142, Tablo:5.1°den Tiirk¢elestirilerek

almmustir).
Fenotip Gozlenen (G) Beklenen (B)
Menekse Uzun (M/-,Y/-) 4831 3911
Menekse Yuvarlak (M/-, yly) 390 1303
Kirmizi Uzun (m/m, Y/-) 393 1303
Kirmizi Yuvarlak (m/m, y/y) 1338 435
Toplam 6952 6952

¥? uyum testi ile Mendel’in bagimsizlik kuralina gére olmasi beklenen ve gdzlenen
frekanslar arasindaki farkin tesadiiften ileri gelme ihtimali sO6yle hesaplanir:

= 3366.18

S Z (G-B)* _(4831-3911)2 (1338 435)’
Xe= B 3911 435
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Bu degerden daha biiyiik olan degerlerin olus ihtimali, s.d. 3 olan ¥ dagiliminda 0 sayilacak kadar
kiigtiktiir. Dolayistyla gozlenen frekanslarla, Mendel’in bagimsizlik kuralina gore beklenen (yani
9:3:3:1 agilim oranlarina uygun) frekanslar arasindaki farkin tesadiiften ileri gelme ihtimali O
sayilacak kadar kiicliktlir. Oysa ayn1 hipotez kontroliinii Mendel’in bezelyelerde yaptig1 dihibrit
calismalardan buldugu sonuglar i¢in uygulasaydik y* degeri ¢ok kiigiik ¢ikacakti. Mesela bezelye
daneleri sar1 ve yuvarlak olan bir varyete ile yesil ve kirisik olan bir varyetenin melezlenmesinden
elde edilen F> danelerinin sayimlarina iliskin gozlem sonuglart ve Mendel’in bagimsizlik kuralina
gdre olmasi beklenen frekanslar Tablo: IV.2°deki gibi olsun. Hesaplanan > degeri

(G — B)?> (4492 — 4518)? (525 — 502)2
XZ = z B = B

4518 + 502 = 1414

olup bunun s.d. 3 olan %2 dagiliminda olus ihtimali %5’ten cok biiyiiktiir. Yani Mendel’in
bagimsizlik kurali bu 6rnekte gecerlidir.

Tablo: IV.2- Bezelye daneleri sar1 yuvarlak bir varyete ile yesil kirigik bir varyetenin
melezlenmesinden elde edilen F> danelerinin gozlenen ve beklenen frekanslart

Fenotip Gozlenen Beklenen
Sar1 Yuvarlak (A/-,B/-) 4492 4518
Sar1 Kirigik (A/-, b/b) 1520 1506
Yesil Yuvarlak (a/a, B/-) 1495 1506
Yesil Kirisik (a/a, b/b) 525 502
Toplam 8032 8032

Eger Punnett ve Bateson’un fasulyelerinde (Tablo: 1V.1) s6z konusu iki lokus tam bagli
olsa idi F2'de sadece ebeveyn kombinasyonlar, yani menekse renkli-uzun polenli ve kirmizi renkli-
yuvarlak polenli ¢icekler goriilmesi gerekirdi. Oysa menekse-yuvarlak ve kirmizi-uzun seklinde
yeni kombinasyonlar (rekombinasyonlar) da ortaya ¢ikmis, ancak bunlarin nisbi miktar
bagimsizlik kuralina gore olmasi beklenen 3/16 ve 3/16'dan ¢ok daha az olmustu. Bu hal daha
sonralar1 kismi (veya eksik) baghlik olarak ifade edildi.

Bateson ve Punnett, F1‘lerin Mendel kurallarina gore beklenenden daha fazla M.Y ve m.y
gametleri iirettigini diisiindiiler. Bu gametler ebeveyn safhatlardaki gamet tipleri idi. Arastiricilar,
dominant alleller M ve Y arasinda ve resesif alleller m ve y arasinda fiziki bir eslenme oldugunu
ve bunun F;‘deki bagimsiz agilmayi engelledigini varsaydilar.

Bu arada Morgan tarafindan Drosophila melanogaster’de yapilan ¢aligmalar, konuya aciklik
getirdi. Morgan kendi ¢aligmalari ile salamanderlerde Jannsens tarafindan 1909 yilinda yapilan
calismalar1 birlikte degerlendirerek, rekombinantlari, meiosis esnasinda homolog kromozomlar
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arasinda parca degis tokusu (crossing-over) ile izah etti. Buna gore, meydana gelen yeni
kombinasyonlarin nisbeti, iki lokus arasinda parca degis tokusu ile meydana gelen meiosis
iiriinlerinin, yani rekombinant gametlerin nisbeti demektir. Bu nisbet kontrol melezlemesi ile
bulunabilir. Tablo: 1V.3’ten yeni kombinasyonlarin nisbi miktari f>+f3 bulunur. Bu nisbet A ve B
lokuslar1 arasindaki parga degis tokusu (crossing-over) nisbeti olarak tanimlanir. Crossing-over
ile meydana gelen iiriinler simetrik olacagindan fo= fave fi=fs.

Farkli lokus ciftleri i¢in yeni kombinasyonlarin nisbeti farkli ¢ikiyordu. Bunun {izerine
Morgan ve 6grencisi Sturtevant (1911), bu farkliligin lokuslarin birbirine fiziki uzaklig ile ilgili
olabilecegini diisiindiiler. Buna gore f+f3 genetik bir haritada iki lokus arasindaki fiziki
uzakligin nisbi bir ifadesi olarak kabul edilebilir. Morgan, Drosophila melanogaster ile yaptigi
genetik ¢aligmalardan 6tiirti1 933 yilinda Nobel ddiiliine layik goriilmiistiir.

Tablo: IV.3- Drosophila’da goz rengiyle kanat sekli bakimindan F1’lerde kontrol melezlemesi

sonugclari
Bagimsizhk
Fenotip '(:(r;:;?:se(:)) Kugl;;l;na Kombinasyon
Beklenen
1- Mor G6z, Uzun Kanat(A-B-) 1339 709,75 Ebeveyn
2- Mor Goz, Kiit Kanat (A-bb) 151 709,75 Yeni
3- Kirmiz1 G6z, Uzun Kanat (aaB-) 156 709,75 Yeni
4- Kirmizi Goz, Kiit Kanat (aabb) 1195 709,75 Ebeveyn
Toplam 2839 2839

Gergekten birbirinden belirli bir uzaklikta iki lokus diisiinelim. Meyoz esnasinda eslesmis
durumdaki homolog kromozomlar arasinda rastgele bir¢ok crossing-over olabilir. Baz1 meyotik
boliinmelerde, s6z konusu iki lokus arasinda da crossing-over olabilir ki bu durumda meydana
gelen gametler rekombinanttir. C.O. bu iki lokus arasinda olma ihtimali, bu lokuslarin
uzakligina baglidir. Buna gore de, bu iki lokus arasindaki rekombinantlarin oran (r), bu iki
lokusun uzakligr i¢in bir Ol¢ii olarak kullanilabilir. Her yiiz meyoz iirlinlinden birinin
rekombinant oldugu uzakliga bir harita birimi (HB) denilmektedir. Yani %1’lik bir
rekombinasyon frekans1 1 HB olarak tanimlanir. Morgan’in anisina saygi olarak HB yerine
centimorgan da denilmektedir. Yukaridaki 6rnek i¢in,

r = (151+156)/2839=0.108

bulunur ki, buna gore goz rengiyle kanat seklini determine eden genlerin bulundugu lokuslar
arasindaki uzaklik 10.8 HB kadardir.
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Goriilityor ki bu tanim, meiosis esnasinda par¢a degisiminin iki homolog kromozom
arasinda oldugu varsayimina dayanmaktadir. Oysa daha sonra goriilecegi gibi, meyoz esnasinda
kiasma kardes olmayan kromatidler arasinda olusur ve her par¢a degisimi i¢in, dort meiosis
iirliniiniin hepsi degil, ortalama olarak ikisi rekombinanttir. Ancak biz simdilik Morgan’in
caligmalari ile baslayan klasik donemdeki bakisi ele alacagiz.

Diheterozigotlarda iki dominant genin birlikte oldugu (AB/ab seklinde) baglanti haline
coupling fazinda (ya da cis bi¢ciminde, bitisik, dominant alleller bir arada, resesif alleller bir arada
anlaminda) baglanti1 adi verilir. Bunlarin birbirinden ayrildigi (Ab/aB seklinde) baglanti haline ise
repulsion fazinda (ya da trans biciminde, ayrik, dominantlar ve resesifler birbirinden ayrilmis,
zitlar bir araya gelmis anlaminda) baglanti (Ab/aB) denilir.

Misal: 1V.1- Sturtevant, F2’deki bazi diheterozigotlarin repulsion fazinda bagl (Ab/aB)
olduklarmi belirledi. Bunlar1 kirmizi gozlii kiit bireylerle kontrol melezlemesine tabi tuttugunda
asagidaki sonuglar1 buldu:

Mor Uzun (A-B-) 137
Mor Kiit (A-bb) 993
Kirmizi Uzun (aaB-) 1017

Kirmizi Kiit (aabb) 128

Toplam 2275
Bu sonuglara gore rekombinasyon orani
r= (137+128)/2275= 0.116

bulunur. Demek ki, géz rengiyle kanat seklini determine eden genlerin bulundugu lokuslar
arasindaki uzaklik 11.6 HBdir. Tablo: 1V.3’deki sonuglar ile farklilik tesadiife atfedilir. iki lokus
arasindaki uzaklik i¢in daha duyarl bir tahmin bu iki sonucun ortalamasidir: (10.8+11.6)/2=11.20
HB

Misal: 1V.2- Uzun meyveli, basit ¢igekli bir domates varyetesi ile yuvarlak meyveli, bilesik
cigekli bir domates varyetesi melezlenmistir. F1’ler yuvarlak meyveli ve basit ¢icekli olmustur.
Bunlarin kontrol melezlemesine tabi tutulmasindan elde edilen bitkilerin fenotip dagilimi
asagidaki gibidir:

Yuvarlak basit: 23, Uzun basit:83, Yuvarlak bilesik: 85, Uzun bilesik: 19, Toplam: 210

F1’lerin fenotipine gore, yuvarlak meyveli olus uzun olusa, basit ¢igekli olus da bilesik
cigekli olusa dominanttir. Buna gore birinci ebeveyn varyetenin genotipi aa.BB, ikincininki ise
AA.bb seklinde gosterilebilir. (Iki lokus arasmdaki nokta bagl olup olmadigini bilmedigimiz
anlamma gelir.) Kontrol melezlemesinin sonucunda elde edilen dollerin fenotipik oranlari
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Mendel’in bagimsiz agilma kuralina gore beklenen 1:1:1:1 oranlarindan tesadiife atfedilemeyecek
kadar farklidir. Bu durumda ilgili genler baglidir. Ebeveyn varyetelerin genotipleri sirasiyla aB/aB
ve Ab/Ab seklinde olmalidir. F1’in genotipi de buna gore aB/Ab olarak gosterilir. Yeni
kombinasyonlarin oran:

(23+19)/210= 0.20

bulunur. Demek ki, yavrularin %20’si iki lokus arasinda parca degis tokusu sonucunda meydana
gelmigtir. Aralarindaki mesafe 20 HB kadardir. Ebeveyn kombinasyonlarin oranina baglanti
derecesi denir. Cilinkii genler, ebeveyndeki kombinasyonlar olarak gametlere ayrilmustir. Bu
gametler par¢a degis tokusu olmaksizin meydana gelen gametlerdir. Burada baglant1 derecesi:
(83+85)/210= 0.80 olarak hesaplanr.

Misal: 1V.3- Tavuklarda dik tiiylii olus normal tiiylii olusa, beyaz olus da renkli olusa
dominanttir. Tiiyleri dik ve beyaz bir irkin tavuklari, normal ve renkli tiiylii irktan bir horozla
ciftlestiriliyor. Elde edilen F1 tavuklar1 kontrol ¢iftlestirmesine tabi tutuluyor. Tiiy sekli ile rengi
lokuslar1 bagli olup aralarinda 18 harita birimi uzaklik olduguna goére cikacak civcivlerin
fenotipleri ve oranlar1 ne olur?

Verilen bilgilere gore ciftlestirmeleri sematik olarak AB/AB * ab/ab seklinde gosterebiliriz.
Fi’ler AB/ab genotipinde olacaktir. Bunlar kontrol melezlemesine tabi tutuldugunda g¢ikacak
dollerin %18’1 yeni kombinasyon olacaktir. Ciinkii iki lokus arasindaki mesafe 18 harita birimi
olarak verilmistir. Bunlar da %9 normal ve beyaz tiiylii (aB/ab), %9 dik ve renkli tiiylii (Ab/ab)
olacak demektir. Ebeveyn kombinasyonlarin orani, yani baglanti derecesi ise, 1-0.18=0.82
oldugundan %41 dik ve beyaz tiiylii (AB/ab), %41 normal ve renkli tliylii (ab/ab) civcivler
beklenir.

Buraya kadar verilen bilgiler 6zetlenecek olursa bagli genler i¢in kullanilan semboller ve
bunlar1 kullanirken dikkat edilecek hususlar sdyle 6zetlenebilir:

1. Diploid bir bireyin ayn1 kromozomunun homologlari tizerindeki bir gen ¢iftinin allelleri,
aralarina herhangi bir isaret konulmaksizin pes pese yazilir (AA, Aa veya aa gibi).

2. Iki gen ¢ifti igin / seklinde veya yatay bir veya iki kesir isareti homologlar1 ayirmak igin
kullanilir: AB/ab, Ab//aB, % veya aA—]:gibi.

3. Baglant1 durumunda her bir homolog tizerindeki alleller ayni sirada yazilmalidir; alleller
karg1 kargiya olmalidir. Mesela bitisik fazda bagh bir diheterozigot bir genotipte bir
homologda sira AB ise digerinde de ab olmalidir: AB/ab.

4. Ayn kromozomlarda veya ayni1 kromozomda birbirinden uzakta oldugu, yani bagh
olmadig1 bilinen diheterozigot bir birey AaBb veya B/b;D/d (veya B/b D/d) seklinde
gosterilebilir.

5. Bagli olup olmadigini bilmedigimiz diheterozigotlar1 AaDd seklinde bagl degillermis
gibi de yazabiliriz. Daha 1yisi A/a.D/d seklinde araya bir nokta koymak olabilir.
Kromozomlar1 gostermek iizere ¢izdigimiz ¢izgiyi kaldirarak da Aa.Dd seklinde bir
gosterim bagli olup olmadigini bilmedigimiz anlaminda kullanilabilir. Gametler i¢in
A.D ve a.d gibi gosterimler de gegerlidir.
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1V.2- Parca Degis Tokusu Kromatidler Arasinda Ve Tetrad Déneminde Olur

Rekombinantlarin homolog kromozomlar arasinda parca degis tokusu ile meydana geldigi
fikri, Morgan’in bir hipoteziydi. Bu hipotezin dogrulugu, Creighton ve McClintock tarafindan
1931°de yapilan bir mikroskop c¢alismasiyla ortaya cikti. Misir bitkisinde birisi tohum rengini,
digeri endosperm kompozisyonunu determine eden iki genin 9 numarali kromozom iizerinde
yerlestigi biliniyordu. Tohum rengi renkli (A) veya renksiz (a), endosperm kompozisyonu
balmumu (B) veya nisastamsi (b) olabiliyordu. Cis formunda bagli (AB/ab) dihibrit bir bitkinin 9
numarali kromozomunun A ve B allellerini tagiyan homologunda B geni tarafinda boyanan yumru
bigimli kiit bir element, A tarafinda da uzunca bir kromozom pargas1 vardi (Griffith ve ark.
2000’den uyarlanmistir):

A B

N——

a b

Bu bitkinin bir kontrol melezlemesinden e¢lde edilen dollerinde arastiricilar
rekombinantlarla ebeveyn genotipleri mukayese etti. Bulgulara gore biitiin rekombinantlar,
rekombinant yapiya gore, asagidaki kromozomlardan birini veya digerini tasiyordu. Tohumlar1
renksiz ve endosperm kompozisyonu balmumu seklinde olanlar asagidaki sekildeydi:

a B

Buna karsilik tohumlari renkli ve endospermi nisasatmsi olanlarin kromozom goriintiisii
asagidaki gibiydi:

\ Ab

Buna gore, rekombinantlarin goériinmesine genetik delille parca degis tokusuna
kromozomal delil arasinda kesin bir korelasyon ortaya ¢ikiyordu. Neticede kiasma ( Ingilizcesi
chiasmata), degisim yeri olarak goriindii ger¢i bunu kanitlayan kesin test ancak 1978’de
yapilabildi (Griffith ve ark. 2000).

Parca degis tokusu molekiiler olarak DNA’nin kirilip tekrar yapismasindan kaynaklanir.
Iki ebeveyn kromozom ayni noktadan kirilir ve her parca yeniden fakat diger kromozomun
komsu pargasiyla birlesir. DNA’nin hi¢ genetik materyal kaybolmayacak veya kazanilmayacak
sekilde net bir bicimde kirilip yeniden birlesmesini saglayacak molekiiler islemler bu kitabin
kapsami1 disinda tutulmustur.

Parca degis tokusunun homolog kromozomlar arasinda, meyoz bdliinmenin, dort
kromatidin bir arada bulundugu tetrad doneminde oldugu, meyozun dort iriiniiniin tetrad
denilen dortlii gruplar halinde bir arada kaldigi organizmalarin genetik analizi sayesinde
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¢ozildi. Bu organizmalar mantarlar ve tek hiicreli alglerdir. Misal olarak Neurospora
crassanin sporlar1 askus denilen bir kesecik i¢inde bir arada bulunur. Bunlar mayoz
boéliinmenin nihai tirtinleridir. Dort kromatidin her biri bir kere daha boliinerek sekiz sporlu bir
kesecik olustururlar. Bunlarla yapilan analizlere tetrad analizi denir. Basit olarak AB/ab diploit
hiicrenin meydana getirecegi mayoz lriinlerinde par¢a degis tokusu dyad doneminde homolog
kromozomlar arasinda olsa, tetrad analizinde rekombinant sporlar kesecik i¢inde Ab Ab aB aB
seklinde siralanmalar1 gerekir. Oysa ger¢ek durum boyle degildir. Kesecik icinde parga degis
tokusu olmamigsa tetradlar AB AB ab ab seklinde siralanmaktadir. Parca degis tokusu olmussa
rekombinant askuslar icinde sporlar AB Ab aB ab seklinde siralanmaktadir(Sekil: 1V.1).1

IV.3- Trihibrid Melezlemeler

Bagli olup olmadig arastirilan ii¢ gen varsa, bunlar arasindaki uzakliklar ve siralanmalari
nasil olacaktir? Yine Drosophila’dan bir 6rnek verelim. Mutant alleller, v (kirmizi g6z), cv
(kanatlarda dikey damar eksikligi) ve ct (kanat kdseleri kesik) olup asagidaki melezleme

yapiliyor:

P v+ /v+.cv/ev.ct/ct  *  viv.cv+/cv+ . ct+ [et+
Gametler v+ .cv. ct V. CV+ .Ct+

F1 Ggli hibritleri v+ /v.cv/cv+ . ct/ct+

Bu tglii hibrit disiler tiglii resesif erkeklerle kontrol melezlemesine tabi tutuluyor:
v+/v.cv/ev+ . ct/ct+ * v/v.cvlcv . ctict

Bu iclii hibritten 2*2%*2=8 ¢esit gamet beklenir, kontrol melezlemesinden elde edilecek
dollerin fenotipi de bu gametlerin genotipini yansitir. Cilinkii resesif erkek ebeveynin dollerin
fenotipi lizerine, her li¢ allelin de resesif oldugu gametler verdigi i¢in, etkisi yoktur. Asagidaki
tabloda 1448 doliin bu sekiz gamete karsilik gelen fenotipleri ve frekanslar goriilmektedir: Ekli
siitunlarda iki lokus arasindaki rekombinantlar gosterilmistir:

Rekombinantlar
Gamet Frekans V-CV v-Ct cv-ct
v*. cv. Ct 592
v'. cv. ct* 5 R R
v*.cvh. Ct 40 R R
v cv'.ct’ 94 R R
V. cv. Ct 89 R R

1 Askus icinde 8 spor vardir. Dolayisiyla bunlara tetrad degil de oktad demek daha dogrudur. Ancak ikinci
mayozdan sonra bir mitoz bolinme daha gergeklestigi icin yukarida yazilan dort sporun her birisi iki kere
tekrarlanmaktadir. Anlatim icin dordini gostermek yeterli gortilmustir. Aslinda AB Ab aB ab seklinde gosterilen
bir askus icinde sporlar asagidaki sekilde siralanmislardir:

AB AB Ab Ab aB aB ab ab
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V. cv. ct’ 45 R R
v.cv'. Ct 3 R R
v.cv'. ct” 580

Toplam 1448 268 191 93

Analize baslarken ebeveyn sathatlardan gelen genotiplerin v+ .cv .ct ve v . cv+ . ct+
oldugunu hatirda tutmak gerekir. Lokuslar ikiserli olarak ele alindiginda:

v ve cv arasindaki rekombinasyon orani
(40+94+89+45)/1448= 268/1448= 0.185
v ve ct arasinda

(5+94+89+3)/1448= 191 /1448=0.132
cv ve ct arasinda

(5+40+45+3)/1448= 93/1448= 0.064

Gorildiigii gibi, biitliin ikili kombinasyonlarda rekombinantlarin orani1 0.50’den ¢ok
kiigtiktiir, dolayisiyla ii¢ lokus da baglidir. En uzak mesafe v ile cv arasindadir. Dolayisiyla ct
bu ikisi arasinda olmalidir. Bu durumda asagidaki gibi bir harita yapilabilir:

\'

L

ct

cv

13.2HB

o ————_L

6.4 HB

Buna gore kontrol melezlemesi, bu bilgilerin 15181nda asagidaki gibi yazilmalidir:
v+ctev/vcettcv+  * wvctev/vcetev

Baslangicta yazilan sira ile simdi baglanti analizinden sonra yazilan sira ayni degildir.
Ciinkii baglangigta genlerin sirasi bilinmiyordu. ct, v ile cv arasindadir. Bizim yaptigimiz gibi
once v yazilip cv en sagda mi kalacak? Yoksa dnce cv mi yazilacak? Bunlar tamamen istege
bagl tercihlerdir.

Onemli bir nokta 13.2+6.4=19.6>18.5 olmasidir. Bunun sebebi cift crossing over
tiriinleridir. Toplam1 8 adet olan iki gamet tipi v+ ct+ cv ve v ct cv+ dikkat edilirse ¢ift crossing
over sonucu meydana gelmis olan {irtinledir. Bunlar hem v ve ct ile hem de cv ve ct arasindaki
rekombinantlarda sayilmislar, ama v ve cv arasindaki rekombinanatlarda sayilmamislardir. Bu
sayllmayanlar, v ve cv arasindaki rekombinantlara eklenirse (268+16)/1448=0.196 bulunur ki,
v ve cv arasindaki dogru mesafe budur.

Gen sirasini belirlerken rekombinantlarin analizine hi¢ girmeden sadece ¢ift crossing
over lriinlerine bakarak karar vermek miimkiindiir. Cift crossing over lriinlerinde bir arada
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kalan komsu alleller en uzak olanlardir, komsularindan ayrilmis olan ortadadir. ABD/abd
trihibrit, kontrol melezlemesine tabi tutuldugunda en az olanlar abD ve bunun simetrigi olan
ABd ise, bunlar ¢ift crossing over iiriinleri olup D lokusu ortadadir. A ve B ayrilmamis, buna
karsilik D ayrilmistir, yani dogru siralama ADB (veya BDA) olmalidir. Boyle degil de Abd ve
aBD c¢ift crossing over sonucu ortaya ¢ikmissa B ve D bir arada kalmig, buna karsilik A
komsularindan ayrilmis oldugundan A ortadadir, yani dogru siralama BAD (veya DAB)
olmalidir. Trihibrit genotipte lokuslarin siras1 ilk yazildigi gibi ise o zaman AbD ve aBd
iiriinlerinin ¢ift crossing over ile meydana gelmesi beklenir, yani B ortadadir.

IV.3.1- Interference (Engelleme)

Bitisik kromozom bolgelerindeki parca degis tokuslar1 birbirinden bagimsiz midir? Bir
bolgedeki crossing over, komsu bolgede bir crossing over olma ihtimalini etkiler mi?
Calismalar ortaya koymustur ki, crossoverlar? interference denilen bir ¢esit interaksiyon halinde
olup, birbirini engeller. Cift rekombinant siniflar1 bunu tahkik etmek i¢in kullanilabilir.

Iki bolgedeki crossoverlar bagimsiz ise, ¢ift rekombinantlarin orani iki rekombinant
frekansinin ¢arpimina esittir. Onceki 6rnekte v ile ct arasindaki rekombinasyon orani 0.132 ve
ct ile cv arasindaki 0.064 idi. Eger interference yoksa ¢ift rekombinantlarin orani 0.132*0.064
=(0.0084 beklenir, yani 1448 sinekte yaklasik 1448*0.0084=12 ¢ift rekombinant beklenir. Fakat
gercek say1 8 bulunmustu. Eger bu sapma hep boyle miisahede ediliyorsa, o zaman iki bolgedeki
crossoverlarin bagimsiz olmadigi, tek crossoverlarin ¢ift olanlari bir miktar engelledigi
anlagilir. Bagka ifadelerle iki bolgedeki crossover oranlari arasinda bir interference vardir; bir
kromozomun bir bolgesindeki crossover, bitisik komsu bdlgedeki crossover olma ihtimalini
azaltmaktadir.

Interference asagidaki formiille hesaplanir:

I=1- O/E

O/E orani, gozlenen cift rekombinant frekansinin (O), beklenen c¢ift rekombinant
frekansina (E) oranini verir ve bagimsizlik katsayisi (coefficient of coincidence) olarak
isimlendirilir. Bizim 6rnegimizde bagimsizlik katsayisi 8/12=0.67 ve interference 1 - (8/12) =
0.33 bulunur.

Hig ¢ift rekombinant yoksa interference 1°dir. Gozlenen rekombinant frekansi beklenen
frekansa esitse, bagimsizlik tamdir, interference sifirdir. Baz1 bolgelerde gergcekten de hig ¢ift
rekombinant goriilmez. Genelde de ¢ift rekombinant frekans1 bagimsiz degildir; interference
0’dan biiyiiktiir.

Drosophila’da kontrol melezlemesinde hep disi heterozigotlar kullanilir. Ciinki
erkeklerde parga degisimi olmaz. Bu biitiin tiirlerde gecerli degildir. Drosophila erkeklerinde
synaptonemal komplekslerin olmadigr alisilmamig bir profaz I oldugu icin parca degisimi

2 Crossover, iki lokus arasinda parca degis tokusu sonucu meydana gelmis yeni kombinasyon gamet anlaminda
kullanilmaktadir.
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olmamaktadir. Insanlarda da ayn1 lokuslar arasinda erkeklerde crossing over daha az olmaktadir
(Griffith ve ark. 2000).

Burada ele alinan rekombinasyona dayal1 tekniklerle bugiin bir¢ok model organizmada
ve kiiltiir tiirtinde, mutant fenotipleri belirlenmis olan binlerce genin isaretlendigi haritalar
yapilmistir.

IVV.3.2- Bir Harita Fonksiyonu

Gortliiyor ki, iki lokus arasindaki bazi ebeveyn kombinasyonlar (nonrekombinantlar)
cift crossover sonucu ortaya c¢ikmaktadir. Bu crossoverlar, rekombinant frekansina
yansimamakta, sonucu carpitmaktadir. Bu durum, rekombinant frekansina dayali harita
uzakliklarinin, gercek fiziki uzakliklarindan daha kiiclik tahminler olmasina yol agmaktadir.
Nitekim iki lokus arasina haritada {igiincii bir lokus isaretlendigi zaman cift parca degisimi
ortaya ¢iktig1 icin ilk iki lokus arasindaki mesafe ilk tahmin edilenden daha fazla ¢ikmaktadir.
Bu ¢oklu parca degisimi problemini ¢dzmek icin bir¢ok matematik yaklagimi vardir. Orijinal
olarak J.B.S. Haldane tarafindan genetigin ilk yillarinda ¢alisilmis olan metodu goérelim.

Haldane’in yaklagimi, gdzlenen rekombinant frekansini (RF), ¢coklu crossoverlara gore
diizeltilmis bir harita uzakligina ¢eviren bir harita fonksiyonu, bir formiil bulmakti. Yaklagim,
RF’n1, meiosis basina o kromozom segmentinde gerceklesmesi gereken ortalama crossover
sayisi m’e ¢evirme ve sonra bu m sayisinin ne kadar harita uzakligina karsilik geldigini bulma
mantigina dayanir (Griffith ve ark. 2008).

RF’nin m ile iliskisini bulmak i¢in, 6nce muhtelif crossover imkanlarinin sonuclarini
diisiinmeliyiz. Herhangi bir kromozom segmentinde 0, 1, 2, 3, 4 veya daha fazla parca degis
tokusu olan meyozlar bekleriz. Siirpriz olarak en can alic1 sinif sifir sinifidir. Nigin?

Once sifir sinifinin genisligini hesaplayalim. Belirli bir kromozom bélgesinde 0,1,2,...
crossover olma sans1 Poisson dagilim ile tanimlanir. Poisson dagilimi, istenenin olma ihtimali
cok kiiciik oldugu zaman istenenin sayisina ait olasilik yogunluk fonksiyonudur. Herhangi bir
meyozda 0,1,2,... crossover (istenen) olma ihtimali bu durumda

fr = (e7™m")/r!

Burada r crossover sayisi, fr r kadar crossover olma ihtimali, e tabii logaritma tabani (2,718), m
ortalama crossover sayisidir. r’nin 0 olma ihtimalinden m’yi ¢6zmek miimkiindiir:

—mmo

J— J— -m
fo = 01 =€

Buradan en az bir crossover olma ihtimali P(r>0)=1-e ™™ olarak bulunur. Herhangi bir sayida
crossover i¢in toplam mayoz tiriinlerinin yarist rekombinanttir. Sekil 1V.2 bu ifadeyi 1 ve 2
crossover igin ispatlar, fakat her sayidaki crossover i¢in bu dogrudur. Dolayisiyla en az 1
crossover olan mayoz iirlinlerinin yaris1 rekombinant olacagindan
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1
RF=5(1-e™

Ortalama crossover sayist m’yi buradan

e ™ =1—2RF
ve
m = —In(1 — 2RF)

bulunur. Ortalama crossover sayisinin yarisi kadar rekombinant olacagindan diizeltilmis harita
uzakligr m/2 HB olacaktir.

Morgan ve Sturtevant’in ¢alismasinda iki lokus arasinda rekombinasyon oran %11.15
bulunmustu. Bu iki lokus arasindaki ortalama crossover sayis1 Haldane’in formiiliine gore
m=-In (1-2*0.1115)= 0.2549 olup buradan harita birimi cinsinden uzaklik 0.2549/2=0.12745

olacaktir.
CROSSOVER KARDES OLAMAYAN
KROMATIDLER ARASINDA
Two-strand stage
A b
N S} — - —
a b a B —— a B
Four-strand stage
A B A B
A B A b
__- AL _-_ _ha— B
4 b = S _E b
a b

Sekil: 1V.1- Par¢a Degis Tokusu Kardes Kromatidler Arasindadir (Griffith ve ark 2000,
sh.161, Sekil:5-20’den alinmistir). Birinci durum (Two Strand Stage): Parca degis tokusu iki
homolog kromozom arasinda olsayd: bu sonug beklenirdi; ki gerceklesmemektedir. ikinci
durum (Four Strand Stage): Gergeklesen sonug olup, parca degis tokusu kardes olmayan
kromatidler arasinda olmaktadir.
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Sekil: 1V.2- Par¢a Degis Tokusu Sayisinin Yarist Kadar Rekombinasyon {iriinii olusur
(Griffith ve ark 2008, sh. 161, Sekil:4-24’ten alinmistir).
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1V.4- Calisma Problemleri
VII.1. 0.45 Ab; 0.05 AB, 0.45 aB, 0.05 ab gametlerini meydana getiren bireyin genotipi

ve C.O. orani agagidakilerden hangisidir?

a)Ab//aB, C.0.:0.80 b)Ab//Ab, C.0.:0.20 c)Ab//aB, C.0.:0.10
d)AB//ab, C.0.:0.80 e)AB//ab, C.0.:0.10
VII.2. Diheterozigot genotipli bireyler kontrol melezlemesine tabi tutulmus ve 81 adet

Ab, 23 adet AB, 17 adet ab ve 79 adet aB genotipli doller elde edilmistir. Buna gore
asagidakilerden hangisi dogrudur?

a)Lokuslar farkli kromozom tizerinde olup C.O. orani 0.20’dir.

b)Lokuslar ayni kromozom tizerinde olup C.O. oran1 0.20’dir.

c)Lokuslar ayn1 kromozom tizerinde olup lokuslar aras1 mesafe 0.20 HB’dir.

d)Lokuslar farkli kromozom iizerinde olup lokuslar arasi mesafe 0.20 HB’dir.

e)Lokuslar ayn1 kromozom tizerinde olup B.D. oran1 0.20°dir.

VII.3. Yapilan bir melezleme sonucunda 162 adet Ab//ab, 26 adet AB//ab, 33 adet
ab//ab ve 157 adet aB//ab genotipli doller elde edilmistir. Buna gore ebeveyn genotipleri

ne olmalidir?

a)Ab//aB x abl//ab b)AB//ab x AB//AB c)AB//ab x abl//ab
d)AaBb x aabb e)AaBb x AaBb

Vil.A4. A ve B lokuslart baghdir ve aralarinda 10 HB uzaklik bulunmaktadir. AB//ab
genotipli bir birey asagidaki genotiplerden hangisi ile melezlenirse ab//ab genotipli

dollerin beklenen nispi miktar1 0.45 olur?
a)ab//Ab b)AB//ab c)Ab//aB d)Ab//AB e)ab//ab

VIILS. A ve B lokuslart baghdir ve aralarinda 20 HB uzaklik bulunmaktadir. AB//ab
genotipli bir birey asagidaki genotiplerden hangisi ile melezlenirse AB//AB genotipli
dollerin beklenen nispi miktar1 (0.40 x 0.10) olur?

a)ab//ab b)AB//ab c)Ab//AB d)Ab//aB e)AB//AB

VI1.6. Bir bitki tiirtinde A ve B lokuslart sirasiyla ¢igek rengi ve yaprak seklini
belirlemektedir. Kirmizi ¢igek rengi beyaz renge; yuvarlak yaprak sekli de uzun olusa
dominanttir. Yapilan bir kontrol melezlemesinde fenotipik agilma 870 kirmizi-
yuvarlak; 930 beyaz-uzun; 90 kirmizi-uzun; 110 beyaz-yuvarlak ise iki lokus arasinda
gerceklesen crossing over orant ile ebeveynlerin genotip formiilii nasil olmalidir?

a)0.20; AB//ab x ab//ab b)0.10; AaBb x aabb )0.10; AB//ab x abl//ab
d)0.10; Ab//aB x abl//ab e)0.20; AABB x aabb

VIL7. D ve E lokuslar1 baghdir ve aralarinda 10 HB uzaklik bulunmaktadir. De//dE
genotipli bir birey kontrol melezlemesine tabi tutulmustur. Meydana gelecek doller
arasinda DE//de genotipli dollerin oraninin ne olmasi beklenir?

2)0.05 b)0.45 €)0.50 d)(0.452  €)(0.05)?
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VI1.8. F ve G lokuslar1 baghidir ve aralarinda 20 HB uzaklik bulunmaktadir. Coupling
tipinde bir birey kontrol melezlemesine tabi tutulmustur. Meydana gelecek doller
arasinda FG//fg genotipli dollerin oraninin ne olmasi beklenir?

2)0.10 b)0.40 €)0.50 d)(0.402  €)(0.10)?

VIL.9. Drosophila sineklerinde A ve B lokuslar1 baglidir ve aralarinda 12 hb uzaklik
bulunmaktadir. Coupling tipindeki erkek ve disi sinekler kendi aralarinda
ciftlestirilmistir. Meydana gelen ddller arasinda coupling tipi baglantiya sahip bireylerin
orani nedir? (NOT: Erkek Drosophila sineklerinde crossing-over meydana gelmez.)

a)2 x (0.50) x (0.44) b)(0.50) x (0.44) €)(0.44)%+(0.06)?
d)1 e)(0.44)?

VI1.10. AaBb ve aabb genotipli bitkiler melezlenmis ve 106 adet AaBb, 48 adet Aabb,

52 adet aaBb ve 94 adet aabb genotipli doller elde edilmistir. Buna gore asagidakilerden
hangisi dogrudur?

a)Lokuslarda Mendel’in bagimsizlik kural gegerlidir.

b)Lokuslar ayn1 kromozom iizerinde olup C.O. %50°dir.

¢)Yeni kombinasyonlarin orani 0.77°dir.

d)Lokuslar farkli kromozom iizerinde olup B.D. %77’dir.

e)Lokuslar ayni1 kromozom ftizerinde olup C.O. %33 tiir.
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