2° Lei de Mendel -> segregagao
independente -> para genes localizados em
cromossomos diferentes.

Ligagcdo (3% Lei)-> quando dois genes estado
situados no mesmo cromossomo e apresentam
segregagdo dependente por se situarem a
menos de 50cM.



Anafase:

centromeros ligam-se
ao fuso e sao levados
para os polos da célula.

Teldfase:
formam-se duas células

Segunda anéfase:
formam-se novos fusos,
e 0s centrémeros
finaimente se dividem

Final da meiose:
sao produzidas quatro
células de cada meiose

Intérfase: cromossomos
nao pareados

Profase: cromossomos
e centrdbmeros se
replicaram,

mas 0s centromeros
néo se dividiram

Prélase

( A 8
[ — —e— 1|
b A B
i a b ‘\y
[ ——. Yoo
a b))
5 * >
(A _; B
‘/ /':’\8 \( b ‘\1
6\ A _,r_' b/
f A B
(> — /!
L < 2 —"L

e
‘e e—
A B
a b
— 0 ————— - ®-
a b \ by
7/ // \\ )
G A Db
O outro ahnhamento, b
igualmente freqtiente \ B
e N |
4 N / /

Genes em
Cromossomos
diferentes

->Segregacao
iIndependente



e £
X Bres 28837
R

» R/R ; yly rr Yy
(lisa, verde) (rugosa, amarela)
Gametas R.y ray
Fi
R/r; Yy
(lisa, amarela)
F
!
F, 315 lisas, amarelas :w) 9 Proporgao

108 lisas, verdes e 3
101 rugosas, amarelas & 3

32 rugosas, verdes @ 1

556 sementes 16

Fig. 2.9 A geragiio F, resultante de um cruzamento difbrido.



Experimentos de BATESON e PUNNETT, envolvendo
estudos de heranga de genes da ervilha-de-cheiro:

{70 Fenotipos de Ervilhas Observados na F,
‘@’ por Bateson e Punnett 3

| NUMERO DE PROLE
Esperado da

Fendtipo proporcao

(e gendtipo) Observado D iBE8E]
purpura, longa (P/— - L/—) 4.831 3.91 1
purpura, redonda (P/— - l/]) 390 1.303
vermelha, longa (p/p - L/—) 393 1.303
vermelha, redonda (p/p - l/]) 1.338 435
6.952 6.952




Estudos com a mosca das frutas - Drosophila - por
MORGAN e colaboradores, trouxeram a explicagdo para
o que poderia estar ocorrendo.

1926, 1927 -> Morgan realizou muitos estudos com
Drosophilas e seus genes mutantes -> concluiu que alguns
genes estavam /igados - > ligacdo génica ou linkage.



Ex: olho pr = purpura asa Vg
prt = normal vgt

vestigial
normal

prtprtvg*tvg+ X  prprvgvg

(olho e asas normais) l (olho purp., asa vertig.)

F1 prtprvg*vg x prprvgvg (testador)

prevg* 1.339 |

> 1:1  —~>Parentais
prvg 1.195 |
FHv 151 )
P g > 1:1 - recombinantes
prvg"‘ 154




Ligacao génica

O fato de genes estarem no mesmo cromossomo foi
denominado por MORGAN (1910) de LIGACAO (lmkage)
Ela pode ser completa (absoluta): genes muito préximos no
cromossomo e sempre aparecem juntos, nhunca
apresentando  recombinagdes  (crossing-over);  ou
incompleta (parcial): os genes se separam algumas vezes,
mostrando novas combinacdes (recombinantes).

A maneira usada pelos geneticistas para indicar que
ocorre ligagdo € a notacdo fraciondria, colocando ho
numerador 0s genes que estdo hum mesmo cromossomo e
no denominador o0s gue estdo no homdlogo:




Ligacao génica

Exemplo : Cruzamento Teste com F1 duplo heterozigoto

F1 olho e asanormal prtvg* x prvg olho purpura e asa vestig.

prvg prvg
_ olho e asa normal prtvgt 1339
prvg Parentais (89%)

olho purpura e asa vertigial prvg 1195
prvg

RC1

olho normal e asa vestigial  prtvg 151

prvg .
Recombinantes (11%)

- Olho purpura e asa normal  prvg* 154
prvg



pr —olho cor purpura vg - asa vestigial

Genes ligados tendem a ser herdados juntos

Gametas

Heranca simples de dois pares de alelos no mesmo par de
Cromossomos



Mas ocorrem também fenoétipos recombinantes ->
portadores de fenotipos dos dois progenitores
simultaneamente.

Ocorreu a permuta genética, resultado do crossing over
dos cromossomos.

O crossing over produz novas combinacoes alélicas

& pr vg . ¢
e

\
\ pr vg*
vg*
pr* Crossing entre
cromatides
Cromossomos Meiose Cromossomos

resultantes de crossme

parentais




Ligacao génica

Quiasma Quiasma

' 4

Cromossomos
—l\———l\— }:> homdlogos duplicados




Dois genes no mesmo cromossomo (ligados)

Cromossomos meioticos Produtos meioéticos
A B A B
Er |EEaTReEws @ Parental
) A B A B
Melose sem ezl fome : D Parental
crossing over a b a b
t . R v T LR R e B e St Parental
entre oS genes b 4 b
] g R S S T Parental
B A B
' ) Parental
B A b
Meiose com um ——— O e e Recombinante
crossmg over a ‘ b a B
entre 0s genes b asE SRR G R
a b a b .
l l e YR EIEEmAR (i SRR ESIRE R Parental

Recombinantes intracromossoémicos



Ligacao génica

Comparando a segregacao independente
(genes em cromossomos diferentes) com a

ligacao (genes no mesmo cromossomo)

Diferencas entre recombinantes intercromossomicos
vs intracromossomicos



Dois genes em cromossomos diferentes

b A : B (5 a B
AABB i 2.5 R ol i kel o iy aabb
A B L a DY
'o
., S
A B \; (
nnnuh% \\ ‘/ = \/ = , 5 \‘
AaBb \‘ | aabb
‘\ a \ a b,,,)
Diploide meidtico (F ) H (Testador)
: Cruzamento
S L. B W | teste
AaBb 3 L —b jTlpo parental
a
: a b
aabb Tl Tipo parental 1111
X e b
Fiale (e cruzamento teste P A, b b4
Aabb 4 § iR w‘“e%mbmames Recombinantes
ol A
;f;;::‘**--~ 4 -1 Intercromosso-
e ocons micos
aaBb 3 J Recombinantes
e i b




AB
AB

AB
ab

Dois genes no mesmo cromossomo (ligados)

et

(22—t (===

A==

Gamétr;sv Ifa i S iy
( A B

uga b

Diploide meiético (F,

A Bw ! Sia iyl bl
=

V
A=
B \

(Testador)

... | Tipo parental

> 1’ m Tipo parental
Prole de cruzamento teste SR O
0 )
=~ }1 i o Recombinante
@ i
-
<J,: [_-— Recombinante
B/

ab

AB

ab

ab

Ab
ab

aB
ab



Como saber se ha ligacao génica ow nao?
Fazemos o cruzamento teste para testar a hipotese de
1:1:1:1

Se a hipotese é aceita -> 2a. lei de Mendel

Se a hipotese é rejeitada -> ha ligagdo (excesso de
parentais e escassez de recombinantes)

AB x ab => AB : ab
ab ab ab ab

¢/ permuta-> femos os possiveis gametas => AB ; Ab; aB ; ab
Cruzando com o testador, ab/ab , que s6 produz gametas => ab

> AB: Ab :aB : ab  =>2 tipos parentais e
ab ab ab ab 2 tipos recombinantes




Ligacao génica

Exemplos de ligacao:

Ex: Drosophila
-> asa reta e corpo cinza vs

asa curvada e corpo tipo eboni

cut -> asa reta Cu -> asa curvada

et =-> corpo cinza e -> corpo eboni



Sem recombinacao
(crossing-over)

Parents

Gametes

3 gametes

Testcross
progeny

Fig. 7.2

Asareta
Corpo cinza

+

Q cu'e

cu'e
4l+
cu'e

+

Asa curvada
Corpo éboni

cu ed
cu e

et _ cue

cu‘e’ g o c.c

cu e cu e
~ _ g

no recombinants

cue?

cu

\

cu

e

e

testcross
parent

? gametes




Com recombinagao
(crossing-over)

Parents Asareta Asa curvada
Corpo cinza Corpo éboni
Q cu'e’ cued
cu'e” X cu e
Gametes cu'e’ cu e
Q cu'e’ cu e & testcross
Fi cu e cu e parent
Q gametes cu'e’ cu'e cue cue
Testcross cu'e’ | cu'e | cue’ | cue cu e J gametes
progeny cu e cue |cue cu e

42% 8% 12% 38% observed frequencies
S — -

Fig. 7.4 P recombinants P



Sem CO

Com CO

Diplotene



Ex: Estudo da heranca da forma
do fruto e tipo de inflorescéncia
do tomateiro.

Numero de fenétipos obtidos no estudo da heranga da forma do fruto
e no tipo de inflorescéncia do tomateiro

Geragles
Fenétipos
P, P Cruzamento
(Yellow Pear) (Grape Cluster) F, F, Teste

Redondo, simples 15 126 23
Redondo, composta 25 63 85
Alongado, simples 23 66 83
Alongado, composta 4 19
Total 23 25 15 259 210




Ligacao génica

Teste X2 dos resultados observados na F e no cruzamento teste, admitindo
a ocorréncia de dlstrlbuicao independente

Geracéo F, Cruzamento Teste
Fenétipos
FO FE desvio FO FE desvio
Redondo, simples 126 145,7 -19,7 23 52,5 -29,5
Redondo, composta 63 48,6 14,4 85 525 32,5
Alongado, simples 66 48,6 17,4 83 525 30,5

Alongado, composta 4 16,1 - 12,1 19 52,5 - 33,5

259 259,0 | X?=22,25** | 210 210,0 [x2= 75,79"]

Total

J \

\




Ligacao génica

Conclusado:

Os resultados ndo seguem a lei da distribuigdo
independente dos genes, que ocorre quando os
genes estudados encontram-se em cromossomos
diferentes. Portanto, isto significa que os
genes estdo “ligados”; os genes encontram-se

no mesmo cromossomo.



Ligacao génica

» Dois pares de genes que se apresentam ligados podem estar
arranjados em 2 formas distintas : (1) os dois alelos dominantes
e 0s 2 recessivos, dos 2 pares, apresentam-se juntos em um
membro do par de cromossomos = fase de ASSOCIACAO (ou
arranjo CIS) ou, (2) o alelo dominante de um par e o recessivo
do outro ( ou vice-versa) apresentam-se Juntos num mesmo
cromossomo = fase de REPULSAO (ou arranjo TRANS).

ASSOCIACAO

P AB x ab
AB ab

F1 AB

ab

REPULSAO

P _Ab x _aB

Ab aB

F1 Ab
aB

Heterozigoto Heterozigoto
em acoplamento em repulsao




Ligacao génica

COMPARACAO ENTRE A 2% E A 3° LET

Resultados de cruzamentos envolvendo 2 pares de genes
localizados em cromossomos diferentes (2° Lei) e, 2 pares de
genes localizados no mesmo cromossomo (3% Lei) [Quadro 1]

ENUNCIADO DA 32 LEI
Cruzando-se 2 individuos de racas puras que se
distinguem em 2 ou mais pares de genes localizados no
mesmo cromossomao, vamaos obter:

a) Uma geracao F1 homogénea e heterozigota

b) Uma segregacao gonica onde as combinacoes parentais
sao mais freguentes que as combinacoes novas
(recombinacobes), sendo que a frequéncia de recombinantes
“c“variade 0a0,>5.



Quando ¢ = 0 - ligagdo completa

Quando 0<c < 0,5 - ligagdo parcial

Quando ¢ = 0,5 (60%) = genes muito distantes
no cromossomo ou em cromossomos diferentes

P: AB x ab
AB ab c = frequéncia de recombinacao
F1: AB
ab
Gametas:
Sec=0 ; % AB ; Y2 ab
Sec=0,5 : Y2AB : V4 Ab : Y2 aB ; ¥a ab
Se 0<c<0,5 :  1-c AB; c Ab; c aB; 1-c ab
2 2 2 2
L]

recombinantes

parentais



Quadro 1;

Segregagdo Independente

P: AABB X aabb

Gametas
B
A{ a
Fl: AaBb

F1 (AaBb) x aabb

TEIFTI
Tt

4

Proporgdes dos gametas:

1/4:1/4:1/4:1/4

2°LEI x 3" LEI

Proporg¢do de gametas =de 1/4: 1/4
: 1/4:1/4  (mais parentais que recombinantes).




Ex: Milho -> Aleurona colorida (R) vs aleurona incolor (r)
Planta amarela (Y) vs planta verde (y)

Duas plantas heterozigotas, foram cruzadas a um duplo recessivo
(ry/ry), e deu as sequintes progénies:

Fenotipos Progénie da plantal Progénie da planta 2
Aleurona colorida/ 88 23
planta amarela
Aleurona colorida/ 12 170
planta verde
Aleurona incolor/ 8 190
planta amarela
Aleurona incolor/ 92 17
planta verde
200 400

Qual a frequéncia de crossing-over??
E qual os genotipos das duas plantas heterozigotas??




Planta 1

RY 88

Ry 12 (recomb.)
rY 8 (recomb.)
ry 92

Freqiiéncia de recombinantes

Planta 2

RY 23
Ry 170
ry 190
ry 17

(recomb.)

(recomb.)

= (n° de recomb./total de descendentes do cruz. teste)

FR(1) => (12 + 8)/200 x 100 = 10% -> planta 1

FR(2) => (23 +17)/400 x 100 = 10% -> planta 2




A forma ndo faz diferenga quanto @ porcentagem de recombinagdo.

FR=12+8 x100 = 10%
200

—_—

r < I0OcM —— y

A porcentagem de recombinagdo nos da idéia do quanto os genes
estdo distantes entre si ho cromossomo. O maximo de recombinagdo
possivel é 50%.




Quanto mais distantes os genes, maior a possibilidade de
ocorrer crossing-over!!
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Convencionalmente, os geneticistas consideram que
1% de recombinagdo equivale a 1 unidade de mapa no
cromossomo.

Portanto, 6% de recombinagdo significam 6 unidades
de mapa (6 u.m.) ou 6¢cM (centimorgan).

Ou seja, 1 cM = 1% de permuta ou recombinagdo.

E desta maneira que os geneticistas iniciaram a
construgdo dos mapas genéticos, isto é, um diagrama
onde sdo representados os genes com suas
respectivas posigoes no cromossomo.



Ex: tomate (Lycopersicum esculentum) -> 12 pares
de cromossomos. Ja foram descritos mais de 1000
genes. Neste caso, temos 12 grupos de ligagcao, e
cada grupo contém cerca de 100 genes.

Ex: homem -> cerca de 25.000 genes, distribuidos

em 23 cromossomos
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Mapa da Drosophila

. i, net veins 4 bentwing
0.0 .- §§ﬂ?§'§,‘;ﬂ’;s 0.0 1, aristaless antenna i roughold eyes i & cubitus veins
1.5 7K white eyes 1.3} star eyes " velniet veins 00 % Shfgfé}e';as":cuteu
3.0 74\ facet eyes 4.0 -1~ held-out wings g less .
55 N echinus eyes e
7.5 | * ruby eyes
13.7=~ crossveinless wings :gg . gi';';;“gy)';;’iﬂgs '
20.0 - | . cut wings =T 19.2 -+ iaelin bri
21.0 - singed bristles ' jaelin bristies
26.0. | - sepia eyes
27.7 -4-- lozenge eyes 26.5 "™ hairy body
33.0 -4~ vermilion eyes
36,1 -~}-- miniature wings
41,0 | - dichaete bristles
43.0 L sable body ) 43.2. - thread arista
44.0 T~ gamet eyes 48.5., | - black body 44,0 scarlet eyes
_ 51.0.}. reduced bristied 48.0 - 71" pink eyes
56.7 | ,; forked bristies 54.5.'7', purple eyes - 5007 curled wings
M 54.8 - short bnsﬁed 58.2. | . stubble bristies
57.0 ~=- bar eyes b2 ’
59.5 -~ fused veins §6.0- 1. llght eyes 58, 5“-,1 spineless bristles
62.5 -+ carnation eyes §7.5- | - cinnabar eyes 58. 7":_‘ bithorax body
i 62.0 /T stripe body
66.0 -—-- bobbed hairs 66.7 - | - scabrous eyes 63. o:,.‘ glass eyes .
67.0 -"|" vestigial wings 86.27 . delta veins
72.0--t-- lobe eyes . €9.5 Ty hairless bristles
. ; 70.7 ¢, ebony body
75.5 curved wings 7477 | * cardinal eyes
91.1 - rough eyes
100.5-"{~ plexus wings 100.7 =T~ claret eyes
104.5- - brown eyes 106.2 ---- minute bristles

107.0 - -*- speck body

-
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Fig. 715 M Mapa de Bridges e Olbrycht de sete genes ligados ao
X em Drosophila. As distancias sao dadas em centiMorgans.




Mapas genéticos (medidos em cM) e mapas fisicos (em kb, mb)

Genetic Map Physical Map
Marker cM Marker Position kb
(kb)
4,468
D1S425 ===y D1S425 247,000
2,008
D1S2827 249,008
1,064
D1S2827 s D1S229 250,072 s
D1S490 250,197
D1S227 250,357 160
D1S490 0 1977
D1S229 1 D1S2616 252,334
D1S227 s 361
D1S2616 ; D1S549 252,695
D1S2641 3 1,547
D1S549 D1S2641 254,242 -
2
D1S21
D1S21 - 6,291
2
ADPRT
ADPRT 261,16 -
Arthntis Rosoarch




Mapas genéticos ou grupos de ligagdo ->

necessitam de genes com dois alelos contrastantes
(polimérficos) [caracteres morfoldgicos ou marcadores
moleculares] e sdo sempre medidos em unidades de

mapa ou em cM

Mapas fisicos -> representam a distancia real entre os

genes nos cromossomos, bem como a posi¢do real dos genes
e a distancia é medida em kb, Mb, etc. (1Mb = 10%pb)



Anadlise dos dados:

Andlise de heranga monogénica, cardter dominante
F2 3:1 gene A X2 n.s.
F2 3:1 gene B X2n.s.

Andlise de independéncia
F2 -> 9:3:3:1 -> X2n.s.
Os genes sdo independentes

Teste de independéncia
Se 9:3:3:1 -> X2 significativo -> genes ligados

Calculo do valor de ligagdo entre os genes
¢ = n° de recombinantes = no cruzamento
n° total de indiv. teste




Exercicio para casa — Ervilha

Alelo ‘R’ (flor roxa) € dominante sobre o ‘r’ (flor vermelha)
Alelo ‘'L’ (polen longo) € dominante sobre o ‘I’ polen redondo

flores roxas x flores vermelhas cruzamento
pdlen longo pdlen redondo teste

132 plantas com flores roxas e podlen longo

20 plantas com flores roxas e polen redondo

22 plantas com flores vermelhas e pdlen longo
126 plantas com flores vermelhas e polen redondo

a) Qual a distancia entre os dois genes? \”{(\
. » . '’
b) Indique os genotipos dos pais e dos LN
descendentes do cruzamento. -4

c) Qual a fase de ligacao dos genes, no progenitor
heterozigoto?
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