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4. Ligamiento, recombinacién y mapas genéticos

1. Reconocer cudndo hay ligamiento a partir de las proporciones
de los descendientes de cruzamientos

2. Predecir las proporciones de los descendientes de
cruzamientos a partir de la distancia de ligamiento

3. Calcular la distancia de ligamiento entre genes dos o mas
genes a partir de las frecuencias de recombinantes observados
en la descendencia

4. Resolver problemas numéricos sobre todos estos aspectos
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4. Ligamiento, recombinacién y mapas genéticos

@ Genes independientes y genes ligados
@ Ligamiento y recombinacién entre dos genes
@ Ligamiento completo y distribucién independiente
@ Entrecruzamiento con genes ligados
@ Acoplamiento y repulsién
@ Prediccién del resultado de cruzamientos con genes ligados
@ Mapeo de genes con frecuencias de recombinacién
© Ligamiento y recombinacién entre tres genes
@ Tipos de entrecruzamientos entre tres loci ligados
@ Mapeo mediante el cruzamiento de prueba de tres puntos
@ Interferencia y coeficiente de coincidencia
@ Mapeo de cromosomas en seres humanos
@ Mapeo fisico de cromosomas
@ Mapeo por delecién
@ Hibridacién de células somaticas

. . ., . . ﬁ/{gr\!:“. ‘‘‘‘‘‘‘‘
@ Hibridacién in situ
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Independencia

4. Ligamiento, recombinacién y mapas genéticos

@ Genes independientes y genes ligados

81197 v
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Independencia

El primer mapa genético en Drosophila (Sturtevant)

Sturtevant’s symbols: B C P R M
X chromosome locations: 00 10 30.7 33.7 57.6
Modern symbols: y w v r( r
/ !
Yellow White Vermilion Miniature Rudimentary
body eyes eyes wings wings

Fig_07-01 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company
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Independencia

La recombinacidon

es la distribucién de los alelos en nuevas combinaciones

(P generation )
AA BB X aa bb
Gametes .
L J
L  Fertiliza y
(F, generation N
AaBb

v v

Gametes . . . .

[ — S —

Original combinations of New combinations of

alleles (nonrecombinant alleles (recombinant
gametes) gametes)

[ I
Fig_07-02 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company Bz
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Independencia

En algunos cruzamientos dihibridos. . .

Cross two strains homozygous for two
different traits.

P generation )
Homozygous strains
Purple flowers, Red flowers,
long pollen round pollen
4
>3 @%
0 o
Fertilization
& J
V-
¥ N

(F1 generation
Purple flowers,
long pollen

Self-fertilization

A 4

Fig_07-03-1 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company
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Independencia

... las proporciones se desvian de 9:3

(F1 generation
Purple flowers,
long pollen

Seif ferutization |

& J
| Results | (Fa generation )
v v v v

284 2 1l 55
Purple Purple Red Red
flowers, flowers, flowers, flowers,
long round long round
pollen pollen pollen pollen

Conclusion: F, progeny do not appear in
the 9:3:3:1 ratio expected with independent
assortment.

Fig_07-03-2 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company

Genética, Universidad de Granada Ligamiento, recombinacién y mapas genéticos



Dos genes Ligamiento Entrecruzamiento AcopRep Prediccién Mapeo

4. Ligamiento, recombinacién y mapas genéticos

© Ligamiento y recombinacién entre dos genes
@ Ligamiento completo y distribucién independiente
Entrecruzamiento con genes ligados
Acoplamiento y repulsidn
Prediccién del resultado de cruzamientos con genes ligados

o
o
o
@ Mapeo de genes con frecuencias de recombinacién
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Dos genes Ligamiento Entrecruzamiento AcopRep Prediccién Mapeo

El entrecruzamiento separa genes que estdn ligados

A L] | Anaphase Gametes

Recombinant
chromosomes

Fig_07-04 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company
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Independencia Dos genes Tres genes Mapeo

Ligamiento Entrecruzamiento AcopRep Prediccién Mapeo

Los genes cambian de un cromosoma homélogo al otro

en virtud del entrecruzamiento durante la meiosis |

o Meiosis |

Late Prophase
Crossing

\

Metaphase

\
Anaphase

Recombinant
chromosomes
4

Fig_07-04-1 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company
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Dos genes

Ligamiento Entrecruzamiento AcopRep Prediccién Mapeo

Los genes ligados se distribuirdn de forma independiente

durante la meiosis Il, y finalmente se ubicardn dentro de gametos diferentes

4 Meiosis I |

ani qaiey OC
Wz QY oc

Genética, Universidad de Granada
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Dos genes Ligamiento Entrecruzamiento AcopRep Prediccién Mapeo

Un cruzamiento de prueba revela los efectos del ligamiento

(@) If genes are completely linked

(b) If genes assort independently
(no crossing over)

Normal Mottled Normal
leaves, tall leaves, dwarf leaves, tall

Mottled
leaves, dwarf

W

Nonrecombinant ~ Recombinant
etes

@ e @ D @D @ @D )

5
Normal Motled rmal Mottled Normal ottled
leaves, tall leaves, dwarf leaves, tall leaves, dwarf leaves, dwarf leaves, tall
o,
4 p
<
RN N
- e g
Ve
7 AN e
\
= - YaMmDd Vammdd VaMmdd VammDd
oA d Nonrecombinant Recombinant
progeny

All nonrecombinant progeny

— R

Fig_07-05 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company [ I

0, recombinacién y mapas genéticos



Dos genes Ligamiento Entrecruzamiento AcopRep Prediccién Mapeo

Un entrecruzamiento entre dos genes ligados

causa que la mitad de los gametos sean parentales y la otra mitad recombinantes

(a) No crossing over

D CEEDEERTVEEETD
T CGEEDGEEENT
— L o 12}
2

(b) Crossing over

GEED@EER VIR Nonrecombinant
GEED@ERVEN, P Recombinant
GEEDEN - EERIP Recombinant }
G - INL P Nonrecombinant

Fig_07-06 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company
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Dos genes Ligamiento Entrecruzamiento AcopRep Prediccién Mapeo

El entrecruzamiento entre dos genes ligados. . .

f
Normal Mottled )
leaves, tall leaves, dwarf
Nonrecombinant Nonrecombinant Recombinant
gametes (100%) gametes (50%) gametes (50%)
L (¢ ¢ L J ]
- p
\J
Fig_07-07-1 Genetics, Second Edition ® 2005 W.H. Freeman and Company 7 v
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Dos genes miento Entrecruzamiento AcopRep Prediccién Mapeo

... produce descendencias con parentales y recombinantes

Normal Mottled Normal Mottled
leaves, tall leaves, dwarf  leaves, dwarf leaves, tall

Progeny
o5 e number \_'_7,
Nonrecombinant Recombinant

progeny progeny

Fig_07-07-2 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company [ I

Genética, Universidad de Granada 4. Ligamiento, recombinacién y mapas genéticos



Dos genes Ligamiento Entrecruzamiento AcopRep Prediccién

La configuracién de los genes ligados en el cromosoma

Mapeo

(acoplamiento o repulsién) afecta los resultados de los cruzamientos de prueba

(a) Alleles in coupling configuration
Green thorax,

(b) Alleles in repulsion
brown puparium

Purple thorax, Green thorax,

Purple thorax,
black puparium brown puparium black puparium
Testcross | v:@ X \zgfv Testcross i?\/ X \%?{x@
S ( \
7 N
A X, Ah £,

p b P b p b p b
@D 6D

Nonrecombinant Recombinant I

Nonrecombinant Recombinant
gametes gametes gametes gametes
L 1 [§ 1 L 1 ]! [§
- J J
3 ¥
e N N
Green thorax, Purple thorax, Green thorax, Purple thorax, Green thorax, Purple thorax, Green thorax, Purple thorax,
rown black lack black
puparium puparium puparium puparium puparium puparium puparium puparium
( p b P b p b )p* bt p b
- . - - e e —
p b p b p b 19 p b p b p b
Progeny 40 40 10 10 Progeny 40 40 10 10
number = - number - -
Nonrecombinant Recombinant Nonrecombinant Recombinant
progeny progeny progeny progeny
S

of the offspring are the same, but their numbers

[dlffer dependlng on whether alleles are in coupling configuration or in repulsion.

Fig_07-08 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company
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Dos genes igamiento Entrecruzamiento AcopRep Prediccién Mapeo

Conocer la frecuencia de recombinacién entre dos genes. . .

-~ ™
Warty, dull Smooth, glossy
fruit fruit

Testcross

by
@ W W

Nonrecombinant Recombinant Nonrecombinant

gametes gametes gametes
Predicted .42 .42 .08 .08 1.00
frequency | L L L J)
of gametes Fertilization
G J
\
Fig_07-10-1 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company  T—
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Dos genes

Ligamiento Entrecruzamiento AcopRep Prediccién Mapeo

. permite predecir las proporciones de la descendencia

4 Predicted frequency h
of progeny
Warty, .42 X 1.00 ]
dull fruit =.42
-
—
t d Non-
> recombinant
Smooth, .42 X 1.00 | progeny
b = .42
glossy fruit r d
—
t d
Warty, .08 X 1.00 )
: =.08
glossy fruit ;
I
[E—
t d
> Recombinant
Smooth, .08 >< 1 .00 | progeny
dull fruit
t D
fE—
t d J
&

Fig_07-10-2 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company
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Dos genes Ligamiento Entrecruzamiento AcopRep Prediccién Mapeo

La distancia genética entre dos genes (unidades de mapa)

se calcula como la frecuencia de recombinantes entre los genes en tanto por ciento

Frecuencia de recombinantes en tanto por ciento

#recombinantes
da_g = - 100
A-B #total (um)
Con los datos del ejemplo anterior
8+7 15
dhojas— = -100 = — - 100 =12
hojas—perte = 55 53 4 81 7 123 am

A\

L T —
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Dos genes Ligamiento rec| iento G p Pr

xm—m)
_%,'

|
'Double crossover |

x_BD
N B) ]
a]
la]

LA BJ
LA BJ

Fig_07-11 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company

Genética, Universidad de Granada 4. Ligamiento, recombinacién y mapas genéticos

5n  Mapeo

Un entrecruzamiento doble produce gametos parentales




Tres genes Entrecruzamientos Mapeo Interferencia y CC Humanos

4. Ligamiento, recombinacién y mapas genéticos

© Ligamiento y recombinacién entre tres genes
@ Tipos de entrecruzamientos entre tres loci ligados
@ Mapeo mediante el cruzamiento de prueba de tres puntos
@ Interferencia y coeficiente de coincidencia
@ Mapeo de cromosomas en seres humanos
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Tres genes Entrecruzamientos Mapeo Interferencia

Tipos de entrecruzamientos entre tres loci ligados

mosomas resultantes de dobles entrecruzamientos tienen intercambiado el gen central

Centromere VN D
N EENE® | Pair of homologous
a 12 chromosomes
la] 1]
¢ !
(@) Single crossover (b) Single crossover (o) Double
between A and B between Band C crossover
JAl___B ____C] J -E)_!- I_E!_E.

Bl ____C] ] Al____JB

\ \ \
Al B C| W A B Jcl W _ A B ____JC| ]
DN NN D DPENNNNEEN D DEnVNN N
B B Cl . B 12 ___c . _mn___ B 1]
@ B BN n_ D B . n NN B ]

Fig_07-12 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company
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Tres genes Entrecruzamientos Mapeo Interferencia y CC Humanos

Los resultados de un cruzamiento de prueba de tres puntos

pueden utilizarse para realizar el mapeo de genes ligados

(Wi ST ey
spineless
x
.
+
Progeny Progeny Progeny
genotype phenotype number
sttoet st -~
R Wild type 283
st e ss -
fam
e All mutant 278
st e ss E

Ebony, spineless 50

affs affs

aifs afde

ahds nhdn
e

Scarlet 52
st et s
— Spineless. 5
SCe s -

Scarlet, ebony

af§a

ohan

FIREY
A

) 4
w

stle s
st e st -
jre——— Ebony 43
Earary

st'/e st
st et
R = Scarlet, 0
— < spineless

st ‘et ss

Total 755

Fig_07-13 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company
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Tres genes Entrecruzamientos Mapeo Interferencia y CC Humanos

Determinamos el orden de los genes

comparando los parentales con los dobles recombinantes

Original Chromosomes
chromosomes after crossing over
et stt sst et stt sst et st sst
1. - X X =
e st ss e st ss e sttt ss
stt et ssT stt et sst stt e ssT
2. - X X =
st e ss st e ss st et ss
st sst et st sst et stt ss et
3. —- X X =
st ss e st ss e st sst e
Fig_07-UN03 page 177 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company a ugr, \‘:“ ‘‘‘‘‘‘‘‘
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Tres genes Entrecruzamientos Mapeo Interferencia y CC Humanos

Anotando los loci en su orden correcto. . .

4 Wild type Scarlet, ebony, N

spineless

SRR,
X
e
stt sst et st ss e
I D . BN D .
I D . " ®
st ss e st ss e
(| )

\

Fig_07-14-1 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company
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es genes Entrecruzamientos Mapeo Interferencia y CC Humanos

...se determina la ubicacion de los entrecruzamientos

Progeny Progeny Progeny\
genotype phenotype number
S5 a5 @7 -
e Wild type 283
St ss e F

st7sst e’
st ss e - Scarlet,
f—— L ebony, 278
st ss e & spineless

st’/ss e
st'yss e - .
_._ Spineless, gqo
S ss e & ebony

st™/ss e

afia
affa
R E
o
®,
S

\iﬁ, Scarlet 52
&

\% Ebony 43
st”sst e
= Scarlet.
S 4 41
B e lﬁ spineless
st

@
z
)

&

£+

« alfa
S

PR L )
] o) ~
+

ss e’
st*“ss ‘e*' -
Spineless 5
st ss e @
st'ss e
st yss* e
_,LL ~ Scarlet, E
st ss e E_ ebony
st’ss” e
. Total 755 )
Fig_07-14-2 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company ]
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Tres genes Entrecruzamientos Mapeo Interferencia y CC Humanos

La distancia genética entre tres genes

se calcula como la frecuencia de recombinantes entre los genes en tanto por ciento

Frecuencia de recombinantes en tanto por ciento

Rl + DR
= 1
da-s P+ Rl + RIl + DR L

RIl + DR
dg_c = * 100

P+ RI+RIl + DR

L —
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Tres genes Entrecruzamientos Mapeo Interferencia y CC Humanos

La distancia genética entre tres genes

se calcula como la frecuencia de recombinantes entre los genes en tanto por ciento

Frecuencia de recombinantes en tanto por ciento

Rl + DR
= 1
da-s P+ Rl + RIl + DR o

RIl + DR
dg_c = + 100

P+ RI+RIl +DR

RI + RIl +2-DR
da_c = 1
A=C = PYRI+RIl +DR W

o también

da—c =da_p+de_c

L= e—
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Tres genes Entrecruzamientos Mapeo Interferencia y CC Humanos

La distancia genética entre tres genes

se calcula como la frecuencia de recombinantes entre los genes en tanto por ciento

Frecuencia de recombinantes en tanto por ciento

Rl + DR
= 1
da-s P+ Rl + RIl + DR 2

RIl + DR
dg_c = 1
B=C = P RIFRI+DR UL

RI + RIl +2 - DR
d-c=prirritor

o también

da_c =da_p+ds_c

L —
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Tres genes Entrecruzamientos Mapeo Interferencia y CC Humanos

La distancia genética entre tres genes

se calcula como la frecuencia de recombinantes entre los genes en tanto por ciento

Con los datos del ejemplo

50+52+5+3
dst—ss = 755 -100 = 14,6um
43 4+41+5+3
dss—e = 755 -100 = 12,2um
2+434+41+2- 202
dst—e = ek ok i i (5+3)-100:i-100:26,8um
755 755
o también
dst—e = 14,6um + 12,2um = 26,8um

L —
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Tres genes Entrecruzamientos Mapeo Interferencia y CC Humanos

Interferencia y coeficiente de coincidencia

Se calcula CC e /

. #dobles recombinantes observados

ccC

N #dobles recombinantes esperados

I=1-CC

v

Con los datos del ejemplo

5+3 8
cc= 0,146 x 0,122 x 755 13,4 0.6

/I=1-06=04

A\

L T —
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Tres genes Ent uzamientos Mapeo Interferencia y CC Humanc

Grupos de ligamiento de Drosophila melanogaster

Chr 2 3 Cl 4
_Bent wing
.-Yellow body #'Cubitus veins
Scute bristles 0.0- Roughoid eyes -Shaven hairs
2> White eyes 137 Veinlet veins T % Grooveless scutellum
4.0 *Held-out wings “Eyeless

A Facet eyes
“\"Echinus eyes

*Ruby eyes
Crossveinless wings

-Dumpy wings
-Clot eyes

- Javelin bristles

Cut wings
Singed bristles

- ’ Sepia eyes
~Lozenge eyes 26,5 *+Hairy body

Vermilion eyes

Miniature wings
- Dichaete bristles

- Thread arista

Sable body
Garnet eyes 485 f| - Black bod
Reduced bristles
Purple eyes
Short bristles
"\ Light eyes

* Cinnabar eyes

-- Scabrous eyes
Vestigial wings.

~Curled wings

56.7., ,-Forked bristles
.-Stubble bristles

-Bar eyes
Fused veins 55.0°7
Carnation eyes 57.5
Bobbed hairs 66.7 -+,

72.0 7o Lobe eyes
755 Curved wings

*Cardinal eyes

- Rough eyes

100.5. | . Plexus wings
T - Claret eyes

104.5
107.0

Brown eyes
Speck body

~ Minute bristles

Fig_07-15 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company
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Tres genes

Entrecruzamientos Mapeo Interferencia y CC Humanos

El ligamiento en humanos se estudia mediante pedigris

/ A A2 or 1A
B %1% or 1%
O ii
’ I!I——O Qb @
1 2 2 10
% n A n i n Ap IAn
B . . R .. B .. B .. P
i N i n i N n i n
m !
1 2
" n " n
" "

i N i n

Fig_07-16 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company
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Mapeo fisico Delecién Hibridacién FISH

4. Ligamiento, recombinacién y mapas genéticos

@ Mapeo fisico de cromosomas
@ Mapeo por delecién
@ Hibridacién de células somaticas
@ Hibridacién in situ
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Mapeo fisico Delecién Hibridacién FISH

El mapeo por delecién

puede utilizarse para determinar la ubicacién cromosémica de un gen

(a) (b)
) generauon Reglon of deletion Chromosome) (. )
w1th deletion .
a a At At

X
Region of — I I —Chromosome
deletion — with deletion
— " [

L aa Mutant | A* Wild type q aa Mutant ATAT Wild type )

\

J

4 N

(F, generatlon —

A*‘I iu A a
I il

L )

Wi

+ =
A*a Wild type a Mutant VAS Ata

&

Fig_07-17 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company
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Mapeo fisico > 6n Hibridacién FISH

La hibridacion de células somaticas

puede utilizarse para determinar cudl es el cromosoma que contiene el gen de interés

Human fibroblast @ Mouse tumor cell

Heterokaryon

Hybrid cell with
@ fused nucleus
AN

o o s > &
2° 9 §¢ '. 2%
A B C D E

Cell lines [ I

Fig_07-18 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company
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Mapeo fisico Hibridacién

La hibridacion de células somaticas

se utiliza para asignar un gen a un determinado cromosoma humano

Human chromosomes present

+ + + + +
- + + + +
- + +

Fig_07-19 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company
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Mapeo fisico Delecion  Hibridacién FISH

Los genes pueden localizarse

en una region especifica del cromosoma por medio de la hibridacién de células somaticas

2 4 11 2 11 2 4 11

Cell line 1 Cell line 2 Cell line 3

Conclusion: If the gene product is present in a

cell line with an intact chromosome but missing

from a line with a chromosome deletion, the gene

for that product must be located in the deleted region.

|17 g—
Fig_07-20 Genetics, Second Edition © 2005 W.H. Freeman and Company ! de
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Mapeo fisico Delecién Hibridacién FISH

La hibridacion in situ

es otra de las técnicas para determinar la ubicacién cromosémica de un gen

Fig_07-21a
Genetics, Second Edition
© 2005 W.H. Freeman and Company

Genética, Universidad de Granada 4. Ligamiento, recombinacién y mapas genéticos



Mapeo fisico Delecién Hibridacién FISH

Técnica de cariotipo espectral

Los diferentes cromosomas humanos se se identifican mediante 24 sondas distintas

Fig_07-21b
Genetics, Second Edition

© 2005 W.H. Freeman and Company
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