GENOM TERKEPEZES

Genomika: a gén és kromoszdéma szb0sszetétel
a genetika olyan terulete, mely a teljes genomot,

vagy 1 kromoszomat vizsgal.
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MERTEKEGYSEGEK

Alap: 1 bp (bazispar) a duplaszalu DNS alapegysége
Ha ez 1 mm; 1 kbp=1 m és 1 mbp=1 km
1 atl. emberi kromoszéma hossza 150 mbp=150 km
1 atl. eml6s gén hossza 3 kbp=3 m
1 ember 0sszes kromoszomajanak
hossza=3000 mbp= 3000 km
(Barcelona-Moszkva)

1 bp mutacié megtalalasa = 3000 km-en 1 gombostufej!



GENETIKAI TERKEPEZES

A lokuszok poziciojat kell ismerni, majd ezek kapcsolodasait
(kapcsolddasi csoportok)
adott kromoszdémahoz kell azonositani

(ezek a tajékozodo pontok a keresett gén felé!)

GENETIKAl MARKEREK
Tajékozodasi pontok!
Kovetelmények:
- polimorf legyen

- allélvaltozatai kimutathatok legyenek

Genetikai jegyek= e szin, szarvaltsag,
enzimek, vércsoportok
(nem volt elégséges)
e DNS polimorfizmusok
geénektdl fuggetlen valtozé

DNS szakaszok



REKOMBINACIO

Kromoszomak testi sejtekben, parban vannak
(autoszémak)

Rajtuk a gének gyongyfizeére.

A rekombinacié soran a kapcsolt allélek atkeresztez6dnek

az uj ,rekombinans” generacioban
A rekombinacié mértéke = a térképtavolsag
Minél tavolabb van a kromoszéman a két lokusz, annal

valdészinlbb az atkeresztez6dés

Rekombinacios %= 0sszes rekombinansx100

0sszes utod
R % = max 50 centimorgan
Genetikai tavolsag= alapegység R % = 1 centimorgan
1cM

2 lokusz kozott max 50cM



A KAPCSOLTSAG KIMUTATASA

A mendeli keresztezés modszerével térképezési populacid

eldallitasa

Az allél — fazis fogalma:
- két kapcsolt lokusz azonos kromoszoman

cisz pozicidéban

- ellentétes kromoszdéman

transz poziciéban vannak

Az O0sszegyujtétt csaladadatok alapjan szamitogéppel

azonosithato a térképtavolsag



KET — HAROMPONTOS TERKEPEZES

A kapcsoltsag kimutatasa utan, két lokusz genetikai
kimutatasara
A két lokusz kozotti R % mérése
A kétpontossal a kapcsoltsag, majd a tobbpontossal a lokusz
sorrend is (szamitégéppel) azonosithato
Térképfuggvények: a két lokusz kozotti

R % gyakorisag és valos genetikai

tavolsag viszonyat fejezi ki

A tObbszoros atkeresztezések torzitd hatasaival is szamolnak

A him és ndstény adatok eltéréek!

Készulnek a kettd atlagat mutato térképek is.



KROMOSZOMA TECHNIKAKON ALAPULO TERKEPEZESI

MODSZEREK

Alap = citogenetikai térképek
a kromoszémak meérete, alakja, festése alapjan
Kariotipus= egy faj kromoszémainak morfoldgiaja
- Fluorescens in - situ hibridizacié
megkulonboztethetd alaku kromoszémaknal

(ember, sertés) fénymikroszkoppal

- Osszehasonlitd géntérkép
- Lézeres kromoszOoma osztalyozas (festéssel)
- Kromoszéma mikrodarabolas (uv Iézerrel)

10 mbp fragmentek készulnek

- Kromoszoma mikroklonozas baktérium vektorokba.



SEJTHIBRIDITACION ALAPULO GENTERKEPEZES

1. Szomatikus sejthibridek
szarvasmarha fehérvérsejt fuzidja egér raksejtekkel
A hibridsejtek végul csak 1-2 szarvasmarha kromoszomat

tartalmaznak

2. Radiacios (sugarzasos) hibridek a klonokat adott markerre

tesztelik



FIZIKAl GENTERKEPEZES

A DNS analizisén alapszik!

Itt a tavolsagokat bazisparban mérjuk
(bp, kbp,mbp)

A genetikai térképeknél a rekombinacié gyakorisag
(cM a meérték)

SZEKVENCIA ALTAL JELOLT HELYEK

—

. A genom egyetlen pontjan, 1 képiaban 1évé DNS szakasz
kb. 200-500 bp hosszu
A mikroszatellit is ilyen
2. Makrorestrikcios térképezés
megabazis tartomanyban tud fragmentumokat
elvalasztani
3. Makroklonozo rendszerek
kilobazis tartomanyban (sorélesztében)
4. Baktérium klénozo rendszerek
350 kilobazis alatt

5. Egybefuggd kldnsorozatok készitése



TRANSZKRIPTUM TERKEPEZES

A gének névjegyei

- Szovetminta — DNS

- Génekrél — mRNS termel6dik ezeket normalizaljak
- Adott génhelyek meghatarozasa

- Majd ezek szamitogépes 0sszehasonlitasa

- Az Ujak kiszlrése és azonositasa



A KULONBOzZO TERKEPEK ATJARHATOSAGA

- citogenetikai (zsufoltsag)
- genetikai (rekombinacio)
- fizikai
mind a lokuszok kromoszdomalis sorrendjét hordozza
A lokuszok tavolsaga eltérd, csak a fizikain valds a tavolsag.

Integralt térképek készitése

Genom szekvenalas
Embernél a teljes génszekvencia ismeretével azonosithato
a gén és nem kodolo regulator elemek sorrendje,
a gének exon — intron sorrendje, a kalonb6z6 genetikai
valtozasok szama, elhelyezkedése is.
a. klonrél — klénra szekvenalas
(ember, egér)
b. véletlenszer( szekvenalas
(E. coliba klonozott)

teljes genomot feldaraboljak és 6sszeillesztik
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OSSZEHASONLITO GENTERKEPEZES

Egyes fajok kozott.
Evolucids vizsgalatok
pl. eml&s evolucio=200 millié év
Egyes fajokban azonos régiok Iéte, ujabb feltérképezetlen
régiokat segit azonositani

Osi és Ujabb genetikai valtozatok kimutatasa.
Homologia = megegyezbseg
Azon Homolbg gének, melyek ugyanabban a fajban &si génbdl

keletkeztek a paralég gének

Azon homolog gének, melyek eltérd fajokban mutathatok ki az

ortoléog gének

Szinténia = azonos kromoszoman lévd gének

11



KONZERVALODOTT DNS SZAKASZOK

1. Konzervalodott szinténia
két faj két, vagy tobb homoldg génje
azonos kromoszoman van
fuggetlenul a sorrendtél
2. Konzervalddott szegment
két faj két, vagy tobb homoldg génje
azonos kromoszéman van,
folytonos sorrendben helyezkedik el
3. Konzervaldédott sorrend
két faj két, vagy tobb homoldg génje
azonos kromoszoman van,

azonos sorrendben

MARKEREK

|. tipusu markerek — a gének
. tipusu markerek — mikroszatellitek
lll. tipusu markerek — 500-1000 bp-onként kb. 3 millid

exonban, intronban, gének kozott
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AZ OSSZEHASONLITO GENTERKEPEK

FEJLETTSEGE

Ember - betegségek feltérképezése

Egér mint modell allat
elhizas, magas vérnyomas, alkohol fugg6ség
tanulmanyozasa

Haziallatok gazdasagilag fontos tulajdonsagok

A GENEK AZONOSITASANAK MEGKOZELITESE

1. Funkcio alapjan — fehérje termék

2. Pozici6 alapjan, mikor nincs funkcionalis informacionk

3. Esélyes gén megkozelités (hatranya a sok lehetdséq)
ismert, hogy egyes gének egyes tulajdonsagokat
befolyasolnak
pl. nOvekedés — novekedeési hormon gén

4. Pozicionalisan esélyes gén el8szor térképezés, majd a

funkciot is keresni kell
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GENOM PROJEKTEK

Ember  1984- t4l
Hirosimai kovetkezmények
1990- t6l indult USA — nemzetkozi
cél = 2-5 cM felbontasu térkép

1994-re 1 cm felbontasu készult 99% pontossaggal

Eger

Haziallatok — szarvasmarha, sertés, tyuk, juh, 16
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