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Mikrosatellitlerin Önemi ve Kullan›m Alanlar›

Öz: Ko-dominant belirteçlerden olan mikrosatellit DNA
lokusları; 2-6 nükleotit uzunlukta kısa, tekrarlanan ve polimorfik
özellikte DNA dizilerini ifade etmektedir.  Mikrosatellit DNA
belirteçleri; populasyon düzeyindeki arafltırmalarda son derece
kullanıfllıdır. Bu ba¤lamda; populasyon yapısı analizleri,
genetik varyasyon tahminleri, ebeveyn tayini ve pedigri
çalıflmaları, gen haritalarının çıkarılması, populasyonlar arası
genetik benzerlik ve farklılıkların belirlenmesi gibi birçok
alanda kullanılmaktadır. Geliflen gen teknolojisine ba¤lı olarak
mikrosatellit belirteçlerin hayvan geneti¤i alanında kullanımı
her geçen gün artmaktadır. Bu teknolojilere iliflkin çalıflmalar
dikkate de¤erdir ve oldukça ilgi uyandırmaktadır. Hayvan
geneti¤i alanında özellikle gen kaynakları koruma
programlarında, ön moleküler tanımlama için bu belirteçlerin
kullanımı büyük önem taflımaktadır. Bu derlemede mikrosatellit
belirteçleri hakkında bilgi vermek amaçlanmıfltır.

Anahtar sözcükler: DNA belirteçleri, kodominat,
mikrosatellit.

Importance and Usage of Microsatellites

Abstract: Microsatellites loci which are co-dominant
markers are short (2-6 nucleotides) and repetitive, additionally
it has got polymorphic character. Microsatellites DNA markers
are extremely useful in research on population levels. In this
respect, microsatellites are used in many areas such as, the
analysis of population structure, genetic variation estimates,
parenteral identification, pedigree studies, gene mapping,
determination of genetic similarities and differences among
populations. Depending on the development in gene technology,
using of microsatellite markers in the animal genetics research
area increasing with in every day. Scientific researches relating
to this technology is remarkable and raises considerable interest.
The scientific research area of animal genetics, particularly
in conservation of genetic resources programmes, using of
these markers for preliminary molecular identification has
great importance. This review, were aimed to provide
information about microsatellites.
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Girifl

Son yıllarda DNA üzerinde yapılan arafltırmalarda;
DNA’daki bazların ve baz dizilifllerinin birbiri ardı sıra tekrar
etti¤i belirlenmifltir. DNA, sezyum klorid yo¤unluk gradienti
içinde santrifüj edildi¤inde; 1.701g. cm-3 de ana bant oluflur.
Bu DNA’nın esas bölümünü gösterir. Buna ek olarak; GC
içeriklerinin düflük olması nedeniyle daha az yo¤un olan üç
ek bant daha vardır (satellitler). Bunlar; 100-6500 baz çifti
(bç) tekrarlardan oluflan klasik satellit DNA, 10-20 bç tekrarlı
minisatellitler ve 2-6 bç tekrarlı mikrosatellitlerdir. Tekrarlayan
diziler genellikle kodlanmayan (noncoding) bölgelerde
bulunurlar. Mikrosatellitler; en sık görülen tekrarlayan DNA
dizileridir (28). Tekrarlayan bu nükleotit dizileri; kromozomal
sentromeri çevreledikleri için “satellit (uydu)” ismini almıfllardır
(7,29).

Ko-dominant belirteçlerden olan mikrosatellit DNA
lokusları; 2-6 nükleotit uzunlukta kısa, tekrarlanan DNA
dizilerini ifade etmektedir (7,13). Mikrosatellitler; basit dizi
tekrarları (Simple Sequence Repeats, SSR) ya da kısa ard arda
tekrarlar (Short Tandem Repeats, STR) olarak da adlandırılırlar
(1,7).

Mikrosatellitler ilk olarak 1980’li yıllarda keflfedilmifltir
(1). Polimorfik bir lokusta tekrarların sayısı 5’ten 100’e kadar
de¤iflebilmektedir. Mikrosatellit polimeraz zincir reaksiyonu
(PZR) ürünleri her bir lokusa göre de¤iflen ve genel olarak 75
ile 300 baz çifti uzunlu¤u arasındadır (1).

Basit, ard arda tekrarlanan di-, tri- nükleotit dizilerinin
genomda polimorfik oldukları ortaya konulmufltur. Bu dizilerin
tekrarlanma sıklıkları yani frekansları yüksek oranda
polimorfizm gösterirler ve bu diziler genom boyunca rastgele
da¤ılmıfllardır. Bu özellikleri dolayısıyla mikrosatellitler gen
haritalama çalıflmalarında kullanılabilmektedir (15). Küçük
populasyonlarda ve nesli tükenen türlerde bile yüksek derecede
polimorfik olmaları, mikrosatellitlerin bafllıca üstünlüklerinden
biridir. Bu yüksek polimorfizm; yüksek mutasyon oranından
kaynaklanmaktadır (1). Genomun di¤er bölgelerine göre
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mikrosatellitlerdeki kısa dizi tekrarları, tekrar bölgelerinin
büyüklü¤ü, tekrar sayıları, DNA tekrar bölgelerindeki
transkripsiyonun sıklı¤ı ve varyant tekrarlarının varlı¤ından
dolayı mutasyon oranı daha yüksektir  (22,33).
 Mikrosatellit lokuslarında mutasyona sebep olan önemli iki
mekanizma; DNA replikasyonu sırasında oluflan hatalar ve
mikrosatellit tekrarlarında eflit olmayan krossing-overdir (1).
 Maya ve E.coli üzerinde yapılan çalıflmalarda,
mikrosatellitlerde oluflan mutasyonların meydana gelme
sürecinde asıl etkili olan mekanizmanın kayma (slippage)
oldu¤u ortaya konmufltur (17). Replikasyon kayması olarak
bilinen bu durum tekrar bölgesinin replikasyonu sırasında
oluflur. Kayma sonrası, replikasyon devam ederken oluflan
DNA, kalıp DNA’ya göre ya kısa ya da uzun olur. Sonuç
olarak, mikrosatellitler birkaç tekrar kazanır ya da kaybeder
(fiekil 1)  (11,20).

fiekil 1: Polimeraz enziminin kayması sonucu mikrosatellitlerde
oluflan mutasyon. a) Replikasyon sırasında DNA polimerazda
oluflan kayma b) kalıp ya da oluflan DNA’da yanlıfl dizilim c)
Replikasyonun devam etmesi ve eksik ya da fazla tekrar
oluflması (11)
Figure 1: Result of slips of the polymerase enzyme which
mutation occurs in microsatellites. a) Slippage of DNA
polymerase during replication b) Wrong DNA sequencing in
patterns c) Formation of more or little repeats for replication
going on.

Mutasyona neden olan di¤er mekanizma; homolog
kromozomlardaki mikrosatellit tekrarlarında krossing-over
sırasında tam olmayan bir eflleflmenin olmasıdır. Bu; homologlar
arasındaki iyi olmayan eflleflmelerin; tekrar sayılarının artıflından
kaynaklandı¤ını akla getirmektedir (11) (fiekil 2).

fiekil 2: Eflit olmayan “krossing over” (2)
Figure 2: Unequal “crossing-over”

Mikrosatellitler ko-dominant kalıtım özelli¤i göstermeleri
 (31), lokusa özgü olmaları  (9), genom içinde düzgün ve genifl
yayılım göstermeleri  (18,31), yüksek mutasyon oranı (34) ve
genom hakkında di¤er moleküler belirteçlere göre daha fazla
bilgi vermeleri (31) yanında PZR’a dayalı bir teknik olmasından
dolayı çok tercih edilen ve birçok türde kullanılan bir DNA
belirtecidir.

Genom içerisinde ki mikrosatellit lokusları;
oligonükleotit primerler kullanılarak PZR aracılı¤ıyla
yükseltgenebilir. Bir populasyonda; mikrosatellit lokuslarının
PZR yöntemiyle ço¤altılması ve jel elektroforezinde
yürütülmesi sonucunda, heterozigot ve homozigot bireylere
ait molekül a¤ırlıklarına göre yayılarak oluflan bantlar jel
üzerinde görüntülenebilmektedir  (fiekil 3). Heterozigot
bireylere ait PZR ürünleri iki bant, homozigot bireylere ait
PZR ürünleri ise tek bant olarak görüntülenirler (12).

fiekil 3: Bir populasyondaki homozigot ve heterozigot bireylere
ait mikrosatellit lokuslarının PZR ile ço¤altılması sonucunda
elde edilen bantların jel elektroforezi yardımıyla görüntülenmesi.
Figure 3: Visualization of microsatellite locus bands in
electrophoresis gel with PCR, obtained from individuals which
are homozygous or heterozygous.

Bir canlı; biri anneden di¤eri babadan gelen kromozomlar
bakımından her ikisinde de benzer sayıdaki mikrosatellit
bölgelerine sahip ise yani; bu bölgeler bakımından homozigot
ise (A ve B) PZR sonucunda ço¤alan bu mikrosatellit bölgesi
jel üzerinde tek bir bant olarak görülür  (fiekil 3, AA ve BB’nin
görüntüsü). fiekil 3’te A bireyi; 150 bç uzunlukta ve B bireyi
ise 148 bç uzunlukta bant oluflturmaktadır. Bu bantlar jel
üzerinde kalın tek bir bant olarak görülebilmektedir. Ancak
heterozigot birey anne ve babadan gelen kromozomlarda farklı
uzunlukta mikrosatellit bölgeleri içerdi¤i için; PZR ile elde
edilen mikrosatellit bölgesine ait DNA bantlarının elektroforezi
sonucunda iki farklı uzunlukta bant oluflur ve jel üzerinde çift
bant olarak görülür (fiekil 3, AB’nin görüntüsü).
Mikrosatellitler, jel elektroforezi ile görüntülenebildikleri gibi
otomatik dizi analiz cihazlarında fragment analizi yapılarak
bilgisayar sisteminde özel analiz programlarıyla uzunlu¤u
bilinen standart örnek yardımıyla da analiz edilebilmektedirler.
Kapiller elektroforez sisteminin kullanıldı¤ı bu teknikte;
sonuçlar allel uzunluklarını gösteren pikler fleklinde elde
edilmektedir. Bir mikrosatellit lokusuna ait fragment analiz
sonucu fiekil 4’te görülmektedir. Mavi renkte görülen pikler
allelleri ifade etmektedir ve heterozigot  (140,09-148,62) bir
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birey iflaret edilmektedir.

fiekil 4: Heterozigot bir bireye ait mikrosatellit lokusu fragment
analizi sonucu.
Figure 4: Results of microsatellite locus fragment analysis in
a heterozygous individual.

Polimeraz zincir reaksiyonu ve çeflitli moleküler
uygulamaların yaygınlaflması ile birlikte SNP, mtDNA, Y
kromozomu, RAPD, RFLP, AFLP ve mikrosatellitler gibi çok

farklı moleküler belirteçlerin kullanıldı¤ı teknikler
gelifltirilmifltir. Bu belirteçler birçok hayvan türünde çeflitli
amaçlara yönelik olarak baflarıyla ve sıklıkla kullanılmaktadır.
Çiftlik hayvanlarında genetik çeflitlili¤in belirlenmesi ile ilgili
olarak; Birleflmifl Milletler Gıda ve Tarım Örgütü  (Food and
Agriculture Organization of the United Nations, FAO); ‹kinci
Ulusal Çiftlik Hayvanları Genetik Kaynaklarının Yönetimi
Planı’nda  (Secondary Guidelines for Development of National
Farm Animal Genetic Resources Management Plans)
mikrosatellitlerin kullanılmasını önermifltir. Bu kararın sonucu
olarak da FAO, çiftlik hayvanlarının genetik karakterizasyonunu
Çiftlik Hayvanları Genetik Farklılı¤ı Ölçüm Sistemi
(Measurement of Domestic Animal Diversity, MoDAD)
programı ile koordine etmektedir  (12). Bu program
çerçevesinde; polimorfik oldukları belirlenen ve yaygın olarak
bütün ırklarda gözlenen bazı mikrosatellit belirteçleri
yayınlanmıfltır. Bu belirteçler; Uluslararası Hayvan Geneti¤i
Derne¤i  (International Society of Animal Genetics, ISAG)
tarafından oluflturulan ekiplerce ve birçok çiftlik hayvanı
türünde denenmifltir. Bu mikrosatellit lokusları Tablo 1’de
listelenmifltir.
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Tablo 1: Türlere göre ISAG’ın önerdi¤i mikrosatellit belirteçleri  (19).
Table 1: Microsatellite markers for species recommended by ISAG.

SI⁄IR

INRA063
INRA005
ETH225
ILST005

HEL5
HEL1

INRA035
ETH152
INRA023
ETH10
HEL9

CSSM66
INRA032

ETH3
BM2113
BM1824
HEL13

INRA037
BM1818
ILST006
MM12

CSRM60
ETH185
HAUT24
HAUT27
TGLA227
TGLA126
TGLA122
TGLA53
SPS115

MANDA

CSSM033
CSSM038
CSSM043
CSSM047
CSSM036
CSSM019
CSSM060
CSSM029
CSSM041
CSSM057

BRN
CSSM032
CSM008

CSSM045
CSSM022
CSSM046
CSSM013
ETH003

CSSM061
BMC1013

DRB3
CSSM062

CSSME070
ETH121

ILSTS033
ILSTS005
ILSTS030
ILSTS008

RM009
HMH1R

YAK

AGLA293
BM1824
BM2113

CSSM066
ETH152
ETH225
HEL1
HEL5
HEL13

ILSTS008
ILSTS028
INRA005
MGTG4B
MGTG7
TGLA53
TGLA57
TGLA73
TGLA122
TGLA126
TGLA227
ETH185

ILSTS013
ILSTS050
SPS115
BM861
BYM-1

INRA189

KEÇ‹

SRCRSP5
MAF065
MAF70

SRCRSP23
OarFCB48
INRA023
SRCRSP9

SRCRSP5
MAF065
MAF70

SRCRSP23
OarFCB48
INRA023
SRCRSP9
OarAE54
SRCRSP8

SPS113
INRABERN172

OarFCB20
CSRD247
McM527
ILSTS087
INRA063
ILSTS011
SRCRSP7
ILSTS005
SRSRSP15
SRCRSP3
ILSTS029
TGLA53
ETH10

MAF209
INRABERN185

BM6444
P19(DYA)
TCRVB6
DRBP1

KOYUN

MAF65
OarFCB193
OarJMP29
OarJMP58

OarFCB304
BM8125

OarFCB128
OarCP34
OarVH72
OarHH47
DYMS1

SRCRSP1
SRCRSP9
MCM140
MAF33
MAF209
INRA063
OarFCB20
BM1329
MAF214
ILSTS11

OarFCB226
ILSTS28
MAF70
BM1824
HUJ616
OarCP38
ILSTS5

OarAE129
SRCRSP5
MCM527

DOMUZ

S0026
S0155
S0005

Sw2410
Sw830
S0355
Sw24
Sw632

Swr1941
Sw936
S0218
S0228
Sw122
Sw857
S0097
Sw240
IGF1

Sw2406
Sw72
S0226
S0090

Sw2008
Sw1067
S0101

Sw1828
S0143
S0068
S0178
Sw911
S0002

AT

HMS07
HMS06
HTG07
AHT05
HTG04
HMS02
ASB02
HMS03
HTG06
HTG10
AHT04
VHL20
ASB17
ASB23
LEX33

UCDEQ425
LEX34

SGCV28
COR058
COR069
VHL209
COR007
LEX54
LEX73

COR022
LEX63

COR018
COR071
HMS45
COR082

EfiEK

HMS07
HMS06
HTG07
AHT05
HMS03
HMS02
HTG06
HTG10
AHT04
ASB17
ASB23
LEX33
LEX34

SGCV28
LEX68

COR058
COR069
VHL209
ASB02
HMS20
COR007
LEX54
LEX73

COR022
LEX63

COR018
COR071
HMS45

NVHEQ054
COR082

TAVUK

ADL0268
MCW0206
LEI0166

MCW0295
MCW0081
MCW0014
MCW0183
ADL0278
MCW0067
MCW0104
MCW0123
MCW0330
MCW0165
MCW0069
MCW0248
MCW0111
MCW0020
MCW0034
LEI0234

MCW0103
MCW0222
MCW0016
MCW0037
MCW0098
LEI0094

MCW0284
MCW0078
LEI0192
ADL0112
MCW0216

DEVEG‹LLER

CMS9
CMS13
CMS15
CMS17
CMS18
CMS25
CMS32
CMS50
CMS121
CVRL01
CVRL02
CVRL05
CVRL06
CVRL07
LCA66

VOLP03
VOLP08
VOLP10
VOLP32
VOLP67
YWLL08
YWLL09
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Bu mikrosatellit lokuslarının yapılacak çalıflmanın
amacına göre; farklı kromozom bölgeleri üzerinde olmaları
(10), yüksek polimorfik özellikte olmaları (10), yüksek
heterozigotluk düzeylerine sahip olmaları (30), allel sayılarının
4 ve üzerinde olmaları (3) ve ISAG ve FAO tarafından önerilmifl
olmaları (10, 21) gibi özelliklere sahip olmaları gerekmektedir.
 Mikrosatellit belirteçleri; genetik haritalama (4,35),
ebeveyn tayini  (paternity test) ve pedigri çalıflmaları (5,14,25),
akrabalı yetifltirmelerin  (inbreeding) seviyesi ve etkisinin
belirlenmesi  (8,20,26), populasyonların evrim tarihi çalıflmaları
(6,24), gen kaynaklarının korunması çalıflmaları (16,21,23),
genetik çeflitlili¤in arafltırılması  (22,32) ve biyolojik
materyallerin adli amaçlı kimliklendirilmesinde (27)
kullanılmaktadır.

Sonuç

Mikrosatellit belirteçleri birçok hayvan türünde çeflitli
amaçlara yönelik olarak baflarıyla ve sıklıkla kullanılmaktadır.
Mikrosatellit belirteçlerin belirli bir tür içerisinde polimorfik
olmaları ve bireyden bireye farklılık göstermeleri moleküler
genetik alanında belirteç olarak kullanılmalarını uygun hale
getirmektedir. Ayrıca; güvenilir olmaları ve kısa zamanda
sonuç alınabilmesi bu belirteçlerin moleküler genetik
çalıflmalarında tercih edilme nedenleri arasında gösterilebilir.
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