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Bolim 5
Okaryotlarda Kromozom Haritalamasi

5.1 Ayn1 Kromozom Uzerindeki Baglantili Genler Birlikte
Ayrilir.

5.2 Krosover, Kromozom Haritalamasi Sirasinda Genler
Arasindaki Uzaklig1 Saptamada Temel Olarak Hizmet Gortir.

5.3 Haritalama Sirasinda Gen Diziliminin Saptanmasi Coklu
Krosoverlerin Analizine Dayanmaktadir.

5.4 Interferens Coklu Degis-Tokus Olaylarim Etkiler

5.5 Iki Gen Arasindaki Uzaklik Arttik¢a, Haritalama Deneylerinin
Dogrulugu Azalir.

5.6 Drosophila Genleri Biiyiik Olciide Haritalanmastir.



Bolum 5
Okaryotlarda Kromozom Haritalamasi

5.7 Krosover, Kromatitler Arasindaki Fiziksel Degis Tokusu
Icerir
5.8 Rekombinasyon Mitotik Kromozomlar Arasinda
Gergeklesir
5.9 Degis Tokuslar Kardes Kromatitler Arasinda da Olur

5.10 Gen Baglant1 Analizleri ve Haritalama Haploid
Organizmalarda Yapilabilir.

5.11 Lod Skor Analizi ve Somatik Hiicre Hibridizasyonu
Insan Kromozom Haritalamalarinin Olusturulmasinda
Tarihsel olarak Onemlidir

5.12 Gilintimiizde DNA’nin Molekiiler Analizinden
Yararlanarak Gen Haritalanmasi Yapilabilmektedir.

5.13 Mendel Gen Baglantisina (Linkaj) Rastladi mi1?



Bolum 5
Okaryotlarda Kromozom Haritalamasi

Kromozomlar ¢ok sayida gen i¢erdigi bilinmektedir. Ayni
kromozomda bulunan genler baglantili genlerdir ve genetik
caprazlarda baglant1 (linka)) gosterirler.

Krosover (Karsilikli degis tokus) sonucunda alellerin
homologlar arasinda yeniden karilmasi ya da
rekombinasyonu meydana gelir.

Bir kromozom tlizerindeki herhangi bir bolge arasindaki
krosover derecesi, aralarindaki uzaklik ile orantili olup
bolgeler arasi uzaklik olarak adlandirilir.
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5.1 Aynmi kromozom uizerindeki baglantil
genler birlikte ayrilir

Sekil 5.1°de 1ki1 heterezigot gen ¢iftinin farkli durumlarda
gamet olusumu sonug¢larinin kolay anlasilmasi i¢in
resmedilmistir.

* Bagimsiz a¢ilim
e Krosover olmaksizin linkaj
« Krosoverli linkaj

Iki gen arasindaki uzaklik ¢ok fazla oldugunda
rekombinant gametlerin sayis1 %50’°ye ulasir ama bu
orandan daha fazla olamaz.



5.1 Linkaj (Gen-baglant1) Oram

Linkaj oranini anlamak i¢in:
Drosophila melanogaster

Kahverengi (brown, br) goz
Kalin (heavy, hv) kanat damari

Cok sayida mutant gen gozontine alindiginda, ayni
kromozom tizerinde yerlesmis olan genler
birbirleriyle linkaj gostereceklerdir. Sonuc olarak her
bir kromozom i¢in linkaj grubu olusturulabilir.



5.2 Krosover, Kromozom Haritalamasi Sirasinda Genler Arasindaki
Uzaklig1 Saptamada Temel Olarak Hizmet Gorlir

Alfred H. Sturtevant, Morgan’in haritalama sonuclarini yeniden
degerlendirdi :

(1) sar1, beyaz %0.5 Bunlara ek olarak Sturtevant ve
(2) beyaz, minyatiir  %34.5 Calvin Bridges calismalarinda
(3) sari, minyatiir %35.4 Drosophila’da krosoverin

sadece disilerde oldugunu buldu

T. H. Morgan calismalari: . .
Bununla beraber diger bir¢ok

X-baglant1 ve Krosover: organizmada krosover he iki

) ) cinsiyette de olmaktadir.
Sar1 viicut (y)-beyaz goz (w)

Beyaz goz (W)-minyatir
kanat (m)



5.2 Krosover, Kromozom Haritalamasi1 Sirasinda Genler
Arasindaki Uzaklig1 Saptamada Temel Olarak Hizmet Gortr

Tek Krosoverler:

Mayoz sirasindaki sinirli sayidaki Krosover olay1 her
tetratta olur. Bu rekombinant olay tetrat uzunlugu
boyunca oldugundan iki lokus birbirine ne kadar yakinsa
aralarinda tek krosover olayi olma olasihigi o kadar azdir

(Sekil 5.5).

Her 1ki krosover 6rneginde goriildiigii gibi dort
kromatitden sadece 2 tanesi arasinda degis tokus meydana
gelecektir.



5.2 Krosover, Kromozom Haritalamasi1 Sirasinda Genler
Arasindaki Uzaklig1 Saptamada Temel Olarak Hizmet Gortr

Iki gen arasindaki degis tokusta yer alan tetratlarin yiizdesi
tiretilen rekombinant gametlerin ytlizdesinin iki katidir. Bu
nedenle krosoverden kaynaklanan rekombinasyonun teorik
sinir1 %50’ dir.

Sekil 5.6’da oldugu gibi her ne kadar genler farkl:
kromozomlar lizerindeymis ve bagimsiz ayriliyor ve her
gamet esit sayida lretiliyormus gib1 gosterilmesine ragmen
bu smira ¢esitli nedenlerden dolay1 ulasilamaz..



5.3 Haritalama sirasinda gen diziliminin saptanmasi
coklu krosoverlerin analizine dayanmaktadir.

Sekil 5.7°de ¢ift degis-tokuslar (double crossovers;
DCO) cift krosoverler ile olusur bu durumu calismak
icin her biri iki alel bakimindan heterezigot olan 3 gen
cift1 calisiimalidir.

A-B=0.2, B-C=0.3 ise A-C arasinda iki krosover olma
olasilig1 ¢carpim kuralina gore hesaplanir
(0.2)(0.3)=0.06 ya da gametlerin %6°’s1 cift krosoverli
olacaktir.



5.3 Drosophila’da tic-noktal1 haritalama

Basarili bir ¢apraz i¢in:
1) 3 lokus icin heterezigotluk
2) Genotip fenotipte olusacak
3) Yeterli sayida yavru

Disi birey her 3 lokus acisindan heterezigot olmalidir bu farkli
sekillerde s6z konusu olabilir.

Krosoversiz siniflar (2): en yiiksek sayida olanlardan olusur

Ikili krosoverli smiflar (2): en az sayida olanlardan olusur

Tekli krosover siniflar (4): geriye kalanlardan olusur; birisi y-w
arasinda digeri ise W-ec arasindaki tekli krosover smifidir.



5.3 Gen sirasinin saptanmasi

Metot I: 3 genden birisi digerlerinin ortasindadir.
Allellerin dizilisleri ve olusturduklar1 DCO bulunur ve
uyumlu olan secilir.

Metot I1: Heterezgot ebeveynin homologlarindaki allel
diizenlenmesi incelenir daha sonra DCO ile karsilastirilir.



5.3 Musir bitkisinde haritalama problemi

Genler X-baglantili degil otozom iizerindedir. Dizilim
bilinmemektedir.

Alleller yabanil tip i¢in sadece + ile gOsterilmistir.

Basarili bir ¢apraz i¢in aym kurallar gecgerlidir.
-heterezigot ebeveyn

-genotip-fenotip

-yeterl1 yavru sayisi

bm, kahverengi yaprak orta damar1 Vv, yesilimsi fide
pr, mor alevron



5.3 Musir bitkisinde haritalama problemi

1- Disi ebeveyndeki allellerin dogru heterezigot
diizenlenisi nasildir?

2- Genlerin dogru dizilimi nasildir?

3-Her bir gen ¢ifti arasindaki uzaklik ne kadardir?



5.4 Interferens coklu degis-tokus olaylarini etkiler

Interferens kromozomun bir bélgesindeki bir krosover olaymnm yakin
bolgelerdeki ikinci bir krosover olayimi etkilemesi durumudur.

Bu durumu hesaplayabilmek i¢in beklenen DCQO’lar1 hesaplamamiz
gerekir ki eger 1kili krosoveri olusturan iki adet tek krosover
biribirinden bagimsiz olarak gerceklesirse ¢ift krosoverlerin beklenen
frekanst (DCOeyp) hesaplanir

Gozlenen DCO
DCOgy, = (0.223)x(0.434)=0.097=%9.7  C=

Beklenen DCO
Interferens sonucu olusan esitsizligi olgmek i¢in rastlanti katsayisim
(coefficient of coincidence) yani C degerini hesaplayip daha sonra
|=1-C’den interferensi hesaplariz.
1=1-(0.078/0.097) = 0.196
Beklenenden daha az ikili krosover = Pozitif interferens
Beklenenden daha c¢ok ikili krosover = Negatif interferens



5.5 1ki gen arasindaki uzaklik arttikca, haritalama
deneylerinin dogrulugu azalir

Haritalarda deneysel uzaklik ile fiziksel uzaklik orantihi
degildir. Genler birbirlerinden uzaklastik¢a haritalamanin
dogruugu da o kadar azalacaktir. Bu sapma belirlenemeyen
coklu degis tokuslar nedeniyledir. (Poisson dagilimi)

Haritalama fonksiyonu



5./ Krosover, kromatitler arasindaki fiziksel degis
tokusu 1cerir

Misirda 9. kromozom tizerindeki 1ki baglantili gen
calisilmistir. Homologlardan birinin kendine 6zgti ki
sitolojik belirteci, yeniden yapilandirmalarin kolaylikla
belirlenmesine yardimci olmustur.

Krosoverde de fiziksel degis tokusun bu 1ki belirtecin
ayrilmasi sonucunda kesin olarak meydana geldigi tespit
edilmasgtir.



5.8 Rekombinasyon mitotik kromozomlar arasinda
gerceklesir.

Curt Stern, 1936 Drosophila’da mitotik rekombinasyon
varligini gostermistir. Bu durumun Drosophila’da bir kural
olarak gorulmesine ragmen daha sonra bu tiur degis
tokusun bazi mantarlarda genel bir olay oldugu
gosterilmistir.

Sart (yellow, y) Ucu kivrik kal (signed bristles, sn)
Mitotik <<<Mayotik rekombinasyon

Her mayotik tetrat, en az 1 degis-tokus Mitotik degis
tokus, mitotik boliinmelerin %1 ya da daha azinda



5.9 Degis tokuslar kardes kromatitler arasinda da olur

Mitozda homologlar arasinda da degis tokuslar var midir?
Mitozun profaz ve metafaz evrelerinde iki kardes kromatit
arasinda krosovere benzer resiprokal degis tokuslar oldugu
gosterilmistir. SCE-Sister Chromatid Exchange

Timin analogu olan BUdR-bromodeoksiuridin isaretlemesi
sonucu Sekil 5.17°de alacali (harlequin) kromozomlar
gozlenir.

Kromozom hasarlarini uyaran ajanlar ile SCE frekanslari
artar. Ayrica insanda yuksek SCE frekansi 15. kromozomda
mutasyonun sonucunda meydana gelen Bloom sendromu
icin karakteristiktir (BLM geni DNA Helikaz1 kodladig:
bilinmektedir)



5.10 Gen-baglant1 analizler1 ve haritalama haploid
organizmalarda da yapilabilir

Chlamydomonas (Sekil 5.18)

Neurospora (Sekil 5.19)

Dolleme sonrasinda askus adi verilen kese
benzeri bir yapida gerceklesir ve haploid
urunlerin tetrat adi verilen yapi bu kese
icerisinde yer alir. Askus icerisindeki her hiicre 8
askosporu diizenli olusturmak icin mitotik
boliiniir. Bu 8 hiicre mayozdan sonraki olusum
sirasini yansittigindan tetrat diizenlidir ve
“diizenli tetrat analizi” gerceklestirilebilir.



5.10 Genden Sentromere Haritalama

Sentromer haritalamasi-tek gen ile sentromer
arasindaki harita uzakliginin hesaplanmasi

1. Boliinme dagilim
2. Boliinme dagilimi

1/2 (2. boliinme dagilimi askuslar)

(d) =

Toplam askus sayisi



5.10 Diuizensiz tetrat analizi-Gen Baglantisi ve Haritalama

Diizenli tetrat analizinde askuslar tek tek ayistirilmali ve
cimlenmesi 1zlenmelidir. Bu uzun bir siirectir.

Ayrica bazi resiprokal rekombinasyonlarin aslinda karsilikli
olmadig1 tespit edilmistir buna Gen degisimi denir.

Ancak askuslari sira olmaksizin izole etmek ve
olgunlasmasina izin verip daha sonra genotiplemek daha
kolaydir. Diizensiz tetrat analizi ad1 verilir



5.10 Gen Baglantis1 ve Haritalama

a ve b genlerinin bagli oldugu durumda yanda
gosterilmaistir.
64 P, 6 NP ve 30 T =100

Atasal (P) ve Atasal Olmayanlar (NP) kategoriler
esit oranlarda olusturulmadig icin iki genin
baglantih oldugun soyleyebiliriz.



5.11 Lod Skor ve somatik hiicre hibridizasyonu insan

kromozom haritalarinin olusturulmasinda taihsel olarak
onemlidir

Soy agaclar1 ve zorluklarda basvurulan Lod Skor
Analizi.

Somatik hiicre hibridizasyonu
-heterekaryon, -sinkaryon

Sinteni Testl



5.12 Guniimizde DNA’nin molekiiler analizinden
yararlanilarak gen haritalamasi yapilabilmektedir

DNA belirtecleri
Mikrosatelitler, minisatelitler, Restriksiyon parca boyu polimorfizmleri (RFLP’ler) tek
nikleotid polimorfizmleri (SNP’ler)

Theor Appl Gener (2002) 105:413422
DOT 10.1007/500122-002-0865-8

P. K. Gupta - H. S. Balyan - K. J. Edwards - P. Isaac
V. Kovzun - M. Rdder - ML-F. Gauntier - P. Jondrier
A, R Schlatter - J. Dubcovsky - E. C. De la Pena

AL Khairallah - G. Penner - AL J. Hayden - P. Sharp
B. Keller - R. C. C. Wang - I. P. Hardouin - P. Jack
P. Lerov

Genetic mapping of 66 new microsatellite {SSR) loci in bread wheat
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finch (Taeniopygia quttata)
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Variability among inbred lines and RFLP mapping of sunflower isozymes
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High-resolution, high-throughput SNP mapping in Drosophila melanogaster
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