Poptulasyonlarda
Mendel Genetig I:
Secilim ve
Mutasyon
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Evrimsel Analiz
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Evrim ve Kalitimin
Bitinlesmesi
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- Darwin’in dogal secilim yoluyla evrim teorisi, degisimin
mekanizmasini aciklar ve glicli kanitlarla desteklenir.

- Ancak, Darwin’in de belirttigi gibi, bu teori, kalitim
mekanizmasinin tam olarak anlasilmasini gerektirir.

- Mendel genetigi ve modern molekiiler genetik, bu
eksikligi gidererek evrim mekanizmasini daha kapsaml
anlamamaizi saglar.

- Darwin’in ongoritileri ve genetik bilgimiz sayesinde,
evrimsel slirecin isleyisini aciklayan daha eksiksiz bir
model gelistirebiliriz.
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Popiilasyon Genetigil ve
Evrimsel Degisim
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- Popiilasyon genetigi, dogal secilimle evrim 1le Mendel
genetigini birlestirir.

- Temel anlayis: Poptiilasyondaki 6zelliklerin sikligi, bu
ozellikleri etkileyen genetik varyantlarin sikligina bagh
olarak degigsir.

- Ornegin, Iskocya’daki St. Kilda Adasi’nda koyu renkli
Soay koyunlarinin orani, koyu renk geni tasiyan allelin
azalmasiyla birlikte diismustiir.

- Popiilasyon genetigi bakig acisiyla evrim, nesiller
boyunca allel frekanslarindaki degisim olarak
tanimlanabilir.
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Poptlasyon Genetigini
Onemi

(S. Freeman & J.C. Herron)

- Popililasyon genetigi, modern evrim
anlayisimizin teorik temelini
olusturur.

- Bilim insanlari, teorileri test ederek
onlarin dogrulugunu degerlendirir.

- Mihendislik alaninda oldugu gibi,
popiilasyon genetigi de tahminler
yapmamiza ve bunlari test etmemize
olanak tanir.

- Ornegin, 1969’da Neil Armstrong ve
Buzz Aldrin’in Ay’a inisi, NASA
muhendislerinin i1tki, eylemsizlik ve
yercekimi yasalarini dogru sekilde
kullandiklarini kanitlamigtir.
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Popiilasyon Genetigi
Teorisinin Test Edilmesi
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- Bu boliimde, popililasyon genetigi teorisinin
ongoriilerinin nasil test edildigini inceleyecegiz.

- Genetik miithendisleri, yeni bir geni tasarlayip meyve
sinegl popilasyonuna eklemis ve allel frekansinin 20
nesil boyunca nasil degisecegini tahmin etmistir.

- Bu calisma, popiilasyon genetigi ilkelerinin gercek
diinyadaki uygulamalarini anlamamiza yardimeci olur.
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Popiilasyon Genetigine Giris

. Tlk adim olarak, Mendel allellerini ideal bir
poptiilasyonda nesiller boyunca takip edebilecegimiz
matematiksel bir model tanitilacaktir.
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- Bu model, belirli kosullar altinda evrimin neden
gerceklesmedigini gosterecektir.

- Daha sonra, dogal secilimi dahil ederek, popiilasyonlarin
nasil evrimlestigini tahmin etmeyi 6grenecegiz.
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Evrimin Mekanizmalar:
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- Evrim sadece dogal secilimle degil, ayni zamanda
mutasyon gibi diger mekanizmalarla da gerceklesir.

- Boliimiin ilerleyen kisimlarinda, evrim slireclerini
etkileyen cesitli faktorleri analiz edecegiz.

- Son olarak, genetik miithendislik uygulamalarinin
popiilasyon genetigi ile nasil iligskilendirildigini ele
alacagiz.
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Insan Evrimi ve Hastaliklar
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- Popililasyon genetigi, sadece dogadaki evrimsel stirecleri
degil, insan hastaliklarinin evrimsel gecmisini de
anlamamiza yardimeci olur.

- Ornegin, HIV salgini kargisinda insan bagigsiklik
sisteminin nasil evrimlestigi, bu teorik cercevede ele
alinmaktadar.

- Popiilasyon genetigi, insan sagligiyla ilgili 6nemli
sorunlarin anlasilmasina ve ¢oziilmesine katki saglar.
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Genetik ve Bireylerin HIV
Duyarlilig:
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- Cogu insan HIV virisiine duyarhidir ve enfekte
olmamak ic¢in en 1yi yol, viriisle temastan kacinmaktir.

- Ancak, baz1 bireyler viriise defalarca maruz kalmalarina
ragmen enfekte olmazlar.

- 1996 yilinda yapilan arastirmalar, bu farkhiligin genetik
bir temele sahip olabilecegini gostermistir.
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CCR5 ve HIV Direnci

- HIV-1, CCR5 adi verilen bir hiicre ylizeyl proteinini
kullanarak beyaz kan hiicrelerine baglanir.
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- CCR5 geninin mutant bir versiyonu olan CCR5-A32
alleli, 32 baz cifti iceren bir delesyona sahiptir.

- Bu mutasyon, proteinin islevini kaybetmesine neden
olur ve CCR5-A32'nin 1ki kopyasini tasiyan bireyler
HIV-1’e kars1 direnc¢ kazanar.
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CCR5-A32 ve Evrimsel
Surecler

- CCR5-A32 alleline sahip bireylerin HIV’e karsi daha
direncli olmasi, bu allelin insan popiilasyonunda
yayginlasmasina neden olabilir mi?
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- Eger boyle bir degisim olacaksa, bu silire¢ ne kadar hizh
gerceklegebilir?

- Bu sorulara yanit verebilmek icin éncelikle genlerin
popiilasyon icindeki davranisini aciklayan temel bir
model gelistirmemiz gerekir.
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Hardy-Weinberg Dengesi ve
Temel Varsayimlar
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- Hardy-Weinberg dengesi, genetik cesitliligin belirli
kosullar altinda nesiller boyunca nasil degismeden
kalacagini gosteren bir modeldir.

- Model, en basit varsayimlar altinda allel ve genotip
frekanslarinin nesiller boyunca nasil degistigini belirler.

- Bu model sadece insanlar icin degil, tiim diploid ve
eseyll iireyen organizmalar icin gecerlidir.
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Popiilasyon Genetigine Gecis
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- Mendel genetigini
bireyler seviyesinden
popiilasyon seviyesine o& QQ
tasiyarak genetik Qx o O

varyasyonlar: analiz Gene pool &\O Zygotes O

edebiliriz. Gametes
- Bunu anlamak icin \qu g{ /2;4, Adults J“"e”“f}a Population
idealize edilmis bir fare Ve D e
popllasyonu 6rnegi }:\:} » b yqs/.ﬁ @ / -
/ - / %3")‘ é\;}‘s/"
kullaniyoruz. Y & 7 %

- Popiilasyon, birbirleriyle '
ciftlesen bireyler ve
onlarin yavrularindan
olusan bir topluluktur.
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Popiilasyonun Yasam
Donguisu
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- Bir popililasyonun yasam dongiisiinde su temel olaylar
gerceklegsir:
* Yetigkin bireyler gamet tretir.
« Gametler birlegerek zigotlari olusturur.
- Zigotlar geliserek geng bireylere dontigiir.

« Geng bireyler biiyliyerek bir sonraki neslin yetigkinlerini
olusturur.
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Allel Takib1 ve
Popiilasyondaki Degigsimler
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- Bir popiilasyonda Mendel
genlerinin nesiller

boyunca nasil degistigini x Q
| - o0t O

takip etmek temel bir

arastirma konusudur. S ol N\ o Zygotes QO

- Ozellikle belirli allellerin Bametes
veya genotiplerin ,' & /) Adil Juveniles ,
zamanla daha yaygin ya N A_/ ults ~ @9 i oution
da daha nadir hale gelip / ™ ) {/;@
gelmedigini incelemek i\% (&/ ) rfg) @)

onemlidir. l\f?) j e

- Bunu anlamak i¢cin A ve a
allellerine sahip bir fare
popiilasyonu lizerinden

stireci takip ediyoruz.
Bektas Tepe
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Popiilasyon Genetiginde
Similasyon
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- Genetik cegitliligin nesiller boyunca nasil degistigini
anlamak icin similasyonlar kullanilir.

- Bu simiilasyonlarda, bireylerin rastgele eslestigi
varsayilir ve gen havuzundan rastgele gametler secilir.

- Deniz kestaneleri gibi bazi tiirlerde bu siire¢c dogrudan
dogada gozlemlenebilir, ancak memeliler i¢cin bu bir
modellemedir.
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Popiilasyon Genetiginde
Similasyon

=
(e}
&
P~
[<h]
a
O
=
3
@)
E
o
[<h)
D)
~
e
%)

- Agagida gosterildigi gibi, rastgele secilen yumurta ve
sperm kombinasyonlari yeni dollerin genotiplerini

belirler.
a A a a A
a A A A A A A
a a A a A
a s a
a a n a
a
A A A A a 2 . ® a A a
a A a
A
a 9 a a
A A
a g . a a A A a A
A A a
A A a A
A A A @
A A a a "
a 2 A . a A A A A . A a
A A A @ A A A
a A a A
A a
A
A A A 3 a a &
A A a &) A a @ < €3]
a 4 A o [l
& a A 4 A A B
A A A A =
A a A a 29
A & 5 a A A A <
A A A it
a A A M
a A A a a ﬁqd
a
A a o A A A A a N
A a A A B~
a a A A a
A a & a AA A !
a g 5 Ls
A a a e ° A 2 A <
@ @ A A . a [a W
A A A A
A a a
a a A

Bektas Tepe
gezimania_tr



Gen Havuzu ve Gamet
Dagilimi
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- Ebeveynler diploiddir ve her biri A lokusundan 1ki allel
tasir.

- Mayoz boliinme sonucu gametler, Mendel'in ayrilma
yasasina gore sadece bir allel icerir.

- Ornegin, gen havuzunda allel A’nin frekans1 %60, allel
a'nin frekansi %40 olabilir.

- Bu oranlar, dollenme sirasinda gelecek neslin genetik
yapisini belirler.
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Zigotlarim Genotip Dagilimi
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- Rastgele gamet secimiyle olusturulan zigotlarin
genotipleri hesaplanabilir.

- Ornegin, 100 zigotluk bir 6rneklemde:
© %34 AA
© %57 Aa
© %9 aa

- Bu genotiplerin oranlari, gelecek neslin gen havuzunu
sekillendirir.

Prof. Dr. Bektag TEPE

Bektas Tepe
gezimania_tr



Yeni Nesilde Gamet Uretimi

- Tim zigotlarin erigkinlige ulastigl ve esit sayida gamet
Urettigi varsayilir.
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- 34 AA bireyi: 340 gamet lretir, hepsi A tasir.
- 57 Aa bireyi: 570 gamet tretir, 285’1 A, 285’1 a tasir.

- 9 aa bireyi: 90 gamet lretir, hepsi a tagsir.

Prof. Dr. Bektag TEPE

Bektas Tepe
gezimania_tr



Yeni Nesilde Gamet Uretimi

- Sonucta, 625 A ve 375 a gameti olusur; yeni gen
havuzunda A’'nin frekansi 0.625, a’nin frekansi 0.375
olur.

Initial allele frequencies

A
0.6

Final allele frequencies
A a

57
—~ Number of 34
(U ~  2ygotes
<=\ :\\ ,/‘: 9

"\,7 7_/‘ P )
‘ (HY
0.625 0.375 L zygotes AA Aa aa
- > Genotype
\ Gametes
ar. Juveniles
&n )} Q2 ) Adults -
i il | O/ /) —— , 9 e
57 /g () V& 57
f“\l M) \é\‘ '/-},-__' A \ \}4('
| A &) $44
34 bt v‘/// /_./"A_\\. f/ »\ jjf/\:“ WV’V{/\\ 34
Number of D 9 Number of D 9
adults (=] juveniles 1]
AA Aa aa AA Aa aa
Genotype Genotype
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Genetik Suruklenme ve Evrim
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- Baslangicta allel frekanslari1 %60 A ve %40 a iken, silirec
sonunda degismistir.

- Farkli simiilasyon denemelerinde farkli sonuclar elde
edilmistir:
« Similasyon: A =0.625, a=0.375
« Simiilasyon: A =0.63, a =0.37
- Similasyon: A =0.585, a=0.415

- Bu farkhliklar, rastgele gamet seciminin poptilasyon
genetiginde 6nemli bir rol oynadigini gésterir.

- Bu stlire¢ genetik stiriiklenme olarak adlandirilir ve
popiilasyonun ongoriilemeyen sekilde evrimlesmesine
neden olabilir.
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Punnett Karesi 1le Genotip
Tahmini

- Punnett Karesi, Reginald Crundall Punnett Sperm C\\
Al a
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tarafindan genetik caprazlamalar: tahmin
etmek icin gelistirilmigstir.

QO A AA Aa
- Genellikle Mendel Genei;igi kapgammda Fggs a |aA aa
ebeveynlerin olas1 genotip kombinasyonlarini Zygotes

belirlemek i¢cin kullanilir.

- Yandaki sekil, Aa genotipine sahip bir disi ve
Aa genotipine sahip bir erkegin
caprazlanmasini gosterir.

- Bu caprazlama sonucunda AA: %25, Aa: %50,
aa: %25 oraninda yavrular beklenir.

Prof. Dr. Bektag TEPE
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Popiilasyon Icin Punnett
Karesi

- Punnett karesi bireysel (a) Sperm
caprazlamalar i¢cin kullanilabildigi AAA AALA
gibi, tim popililasyonun genotip
dagilimini tahmin etmek icin de
kullanilabilir.
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- Yandaki gekil, popiilasyondaki 3644 24Aa

yumurta ve sperm genotiplerinin
frekanslarini kullanarak genotip Eggs
tahminlerini gosterir.

I T SO S S S S

- Eger yumurtalarin %601 A ve 24 aA 16 a3
%401 a tasiyorsa, spermde de ayni
oranlar varsa, 100 zigottan a
beklenen dagilim: Zygotes

- AA: %36 AA Aa aa Total
. Aa: %48 36 + 48 + 16 = 100

- aa: %16 + j+D:

[ ]
Bektas Tepe
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Genotip Frekanslarinin
Olasilikla Hesaplanmasi
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- Yandaki gekil, zigot genotiplerinin

olasilik hesaplamalarini icerir. -
Egg Sperm  Zygote  Probability

- Ornek olarak, bir yumurtanin A
tasima olasilig1 %60, spermin de A
tasima olasilig1 %60 oldugunda:

A&A » AA 06x06=036

- AA olusma olasiligi: 0.6 x 0.6 = 0.36 D > @ 06x04-02
(%36) +

a & A > (aA 04x06=0.24

. Aym sekilde, diger kombinasyonlar 048

1cin de benzer hesaplamalar yapilir:
« Aa: 0.48 (%48)
- aa: 0.16 (%16)

a & a -» aa 0.4x04=0.16

- Toplam olasiliklarin 1 olmasi, tim
olas1 genotiplerin hesaba katildigini
dogrular.
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Yeni Nesilde Allel Frekanslar:

- Zigotlar buylytlp yetiskin oldugunda, tirettikleri
gametler yeni neslin gen havuzunu olusturur.
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- 100 bireyin tirettigi toplam 1000 gamet su sekilde
dagitilir:
« AA bireyleri (36 kisi) 360 gamet tiretir — Hepsi A tasiyor.

- Aa bireyleri (48 kisi) 480 gamet tretir — 240 A, 240 a
tasiyor.

+ aa bireyleri (16 kisi) 160 gamet liretir — Hepsi a tasiyor.
- Toplamda 600 A, 400 a gameti olusur.

- Yeni nesilde allel frekanslar1 A = 0.6, a = 0.4 olarak
korunur.

Prof. Dr. Bektag TEPE
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Allel Frekanslarinin
Korunmasi (Denge Durumu)
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- Agagidaki gekil, yeni gen havuzunun frekans
hesaplamalarini grafiksel olarak gosterir.

(a) A population with genotype frequencies of 0.36, 0.48, and 0.16 . . .
Aa Aa Aa

AA AA AA Aa Aa Aa

AA  AA AA Aa Aa Aa aa ad

AA AA AA Aa Aa Aa aa aa
=
.. yields gametes . . . Aa Aa Aa E
AA AA AA Aa Aa Aa z
AA AA AA Aa Aa Aa a a a a g
AA AA AA Aa Aa Aa a a a a 5’
.. with frequencies of 0.6 and 0.4 ;Qf

A 036+ +(0.48)=0.6 a 1(0.48)+0.16=04
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Allel Frekanslarinin
Korunmasi (Denge Durumu)

- Yandaki sekil, aym 0

hesaplamalarin geometrik
bir temsili olarak Adults
sunulmustur.

- Sonuc olarak, baglangictaki
%60 A - %40 a frekansn Gametes
nesilden nesile korunur.
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AA
0.36

0.36
+0.24

+

+

Aa
0.48

+

+

aa Total

0.16 = 1.0
0.24
+0.16

04 = 1.0

a Total
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Allel Frekanslarinin
Korunmasi (Denge Durumu)

=)
o
o)
P~
[¢b]
s
)
—
o]
=
s
&
<D
D]
~
=
@)
N

- Agagidaki gekil, siirecin tamamlanmasini ve
frekanslarin degismedigini gosterir.

- Sonug: Sansa dayali bir degisim (genetik stirtiklenme)
olmadig siirece, popililasyonun allel frekanslar:
degismez, yani evrim gerceklesmez.

Initial allele frequencies

48
A a 36
06 104 Q.o — Number of
= () ~  2ygotes
Final allele frequencies \ P () D ﬁ
A a {«,,\«“ 1 :\”/‘} P j‘ﬁ \\
06 04 Q. - AA Aa aa
NN A Genotype
\ =
&
Y, V. a0 =
e 7| - @
48 ‘“Ca ) Lo i ") 48 3
36 & oL /) &) 83 36 ;
B \ sy V) ~
16 3 16 -
Number of D A Number of D o
adults V4 juveniles g
AA Aa aa AA Aa aa A~
Genotype Genotype
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1k Nicel Genetik Model
(G. Udny Yule, 1902)

- G. Udny Yule, 1lk defa Mendel allellerinin nesiller
boyunca frekanslarini hesaplada.
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- Basglangicta A ve a allellerinin esit frekansta (%50 -
%50) oldugunu varsaydi.

- Hesaplamalarinda, allel frekanslarinin nesilden nesile
degismedigini gosterdi.

- Yule, yalnizca 0.5-0.5 dagiliminin dengede kalabilecegini
diislindii, ancak bu yanlis bir genelleme 1d..

- 1908'de Reginald Punnett bu gortise karsi cikti, ancak
hatayi ispat edemed,.

Prof. Dr. Bektag TEPE
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Punnett Hakliydi!

- Bizim yaptigimiz hesaplamalar, A =0.6,a=0.4
frekanslarinin da dengede kalabildigini gosterdi.
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- Yule'un diistindiigiiniin aksine, 0.5-0.5 tek denge
noktasi degildir.

- Sonuc: Eger genetik siiriiklenme, mutasyon veya
secilim gibi faktorler devreye girmezse, farkli baslangic
frekanslari da nesilden nesile korunabilir.
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Hardy-Weinberg Genel
Durumu
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- Popiilasyonda bir lokusta iki allel (A; ve A,) bulunur.

- Bu alleller farkli genotip kombinasyonlar: olusturur:
AAL AJA, ve A A,

- Allel frekanslar: su sekilde tanimlanir:
+ A/in frekansi p, A,’nin frekansi q olup p + q = 1'dir.

- Bu model, allel frekanslarinin nesiller boyunca nasil
degistigini incelememize olanak tanir.
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Gamet Kombinasyonlar: ve
Z1got Olusumu

- Gametler rastgele birleserek (a) Egg Sperm  Zygote Probability
zigotlari olusturur.

- AA; zigotu olugma olasiligi: p?
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A & A5 AA; pxp=p?
- AA, zigotu olugma olasiligi: 2pq

« AyA, zigotu olusma olasiligi: ¢? A & Ay 35 AA; pxqg=pg

- Yandaki sekil bu +
kombinasyonlar: ve Ay & Ay 3 AA; gxp=gp
olasiliklarini gostermektedir. 2pq

Ay & Ay 3 [AA; gxq=q?
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Punnett Kareler1 ve Genotip
Frekanslari
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- Yandaki sekil, Punnett karesi (b) Sperm
kullanilarak genotip frekanslarim fr(A))=p fr(A})=q
gosterir.

- Genotiplerin toplami su denklemi riés =p fr(f;;-;‘ & fr(f‘ggz)
saglar: g,

*p*t2pqt+qt= 5
| friAA;)  [f(A,A,)

- Bu hesaplama, tiim zigotlari fr(A,) =q =qp = q2
dogru sekilde hesaba kattigimizi
dogrular. Zygotes S

ALA, AA,  AA, Total =
pz + 2pg + @g? = 10 gf
)]

+ :| + [] = 5

-
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Nesiller Arasinda Allel
Frekans1 Degisimi
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- Zigotlar geliserek yetiskin ArAs Ay AA; Total
bireyleri olusturur ve yeni pr + 2pqg + ¢ = 10
gametler liretir.

Adults - - =

- Yeni nesilde A, allelinin
frekansi su sekilde
hesaplanir:

- p?+ % (2pq) =p? + pq Gametes + =

- Ayni1 hesaplama A, i¢in de p2 11,(2pg)

yapilir ve sonuc¢ q bulunur. +1/(2pq) + G2
p - qg = 1.0
- Yandaki gekil, bu A A, Total

hesaplamayi grafiksel
olarak gosterir.
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Hardy-Weinberg Dengesi
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- Popililasyonun baslangictaki allel frekanslari (p ve q)
nesiller boyunca degismez.

- Allel frekanslari herhangi bir deger alabilir, ancak
toplamlari her zaman 1’dir.

- Bu sonucg, Mendel genetigi kurallarina uyan
poptilasyonlarda allel frekanslarinin sabit kalacagini
gosterir.
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Hardy-Weinberg Ilkesi ve
Onemi

- Hardy (1908) ve bagimsiz olarak Weinberg (1908) bu
prensibi gelistirdi.
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- Bazen Castle’in (1903) katkilarindan dolay1 Hardy-
Weinberg-Castle dengesi olarak da anilir.

- Sonuc 1: Allel frekanslar: nesiller boyunca degismez.

- Sonucg 2: Genotip frekanslari her zaman p?, 2pq ve g2
formiiliine gore hesaplanir.
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Hardy—Weinberg Dengesi:
Evrimsel Bir Temel Model

- Hardy—Weinberg Dengesi, belirli varsayimlar altinda bir
poptiilasyonda allel ve genotip frekanslarinin
degismeyecegini 6ngoren temel bir modeldir.
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- Bu model, dogrudan evrimi aciklamasa da, evrimsel
degisimi anlamak icin bir "karsilastirma noktas1" (null
model) olarak kullanilir.

- Eger Hardy—Weinberg kosullar: saglanmiyorsa,
popililasyonda evrimsel siirecler isliyor demektir.
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Hardy—Weinberg Dengesi I¢in
Gerekli Varsayimlar
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- Modelin gecerli olabilmesi i¢in baz1 kritik varsayimlarin
saglanmasi gerekir.

- Eger bu varsayimlardan biri ya da birkaci ihlal edilirse,
poptilasyondaki allel frekanslari degigebilir.

- Hardy—Weinberg dengesinin korunabilmesi i¢cin bes
temel varsayim bulunur.
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Varsayim 1:
Secilim Yoksa Denge Vardir
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- Modelde, her genotipin esit hayatta kalma ve lireme
sansina sahip oldugu kabul edilir.

- Ancak, baz1 genotipler daha avantajli oldugunda dogal
secilim devreye girer ve allel frekanslar: nesilden nesile
degisir.

- Secilim, Hardy—Weinberg dengesinin bozulmasina
neden olan 6nemli bir evrimsel mekanizmadair.
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Varsayim 2:
Mutasyonun Yoklugu
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- Hardy—Weinberg modelinde, Drift
hicbir allelin mutasyon ile | X
basgka bir allele dontismedigi
kabul edilir. MCM O00
O O O O
- Gercekte 1se bazi alleller, Mutation %O O |
digerlerinden daha yiiksek A 38(
mutasyon oranina sahiptir. @
- Eger mutasyon gerceklesirse, @ & 75
poptulasyondaki allel @ @ '
frekanslari zaman icinde

N
degisebilir. Migration @
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Varsayim 3:
Gociin (Migrasyonun) Olmamasi
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- Modelde, bireylerin Drift
poplilasyona giris-cikis | X
yapmadigl varsayilir.

O
XQQM “00
O QO O

- Ancak, baz1 bireylerin goc¢

etmesl durumunda belirh Mutation %O OO |
alleller poptlasyona giris A Se"jé'en
yapabilir veya
poptlasyondan kaybolabilir. @@

- Bu durum, popiilasyondaki @ @ '
allel frekanslarini
degistirerek Hardy— Migration @

Weinberg dengesini bozar.
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Varsayim 4:
Sansa Bagh Olaylarin Olmamasi
(Genetik Siriklenme)
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- Model, her bireyin egsit Drift
sayida gamet Urettigini ve 1t
bunlarin rastgele birlestigini
kabul eder. XOQMO OO O
O O O O
* Ancak, kU.QUk Mutation X O% O .
popiilasyonlarda bazi A a Se'ﬁé'e"
bireyler sans eseri daha fazla 0
gamet aktarabilir. @@ @ D % 5
o o 8
- Bu rastgele degisimler @ @ @
"genetik stiriklenme" olarak ~
adlandirilir ve Hardy— Migration @

Weinberg dengesini bozar.
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Varsayim 5:
Rastgele Eslesme (Panmiksi)
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- Modelde bireylerin tamamen Drift
rastgele ciftlestigi kabul 1t
edilir.

- Ancak, bireyler genellikle O%ﬂ O O O
belirli 6zelliklere sahip esleri  mutation X O O
secebilir (6rnegin, benzer A
fenotipler arasinda eglesme). @

Selection

- Bu durum, allel frekanslarim
degistirmese bile genotip
frekanslarinda kaymalara
yol acabilir. Migration @
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Hardy—Weinberg Dengesi Ne
Ise Yarar?
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- Model, popililasyonun evrim gecirip gecirmedigini
anlamak icin bir referans noktasi sunar.

- Bir popililasyon Hardy—Weinberg dengesinde degilse, bu
durum evrimsel siireclerin isledigine isaret eder.

- Ancak, dengenin bozulmasi hangi mekanizmanin
(secilim, mutasyon, goc¢ vb.) etkili oldugunu dogrudan
gostermez.
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Hardy—Weinberg Model1 ve
Gelecek Caligsmalar
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- Hardy—Weinberg dengesinden sapmalar, evrimsel
mekanizmalari arastirmak icin 6nemli ipuclar: sunar.

- Bu boliimde varsayimlar 1 ve 2’nin (secilim ve
mutasyon) etkileri incelenmigtir.

- Bir sonraki bélimde (Bolim 7), varsayimlar 3, 4 ve 51n
(goc, genetik stiriiklenme, rastgele eslesme) evrimsel
stireclere etkileri ele alinacaktir.
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CCR5-A32 Allelinin
Frekansindaki Degisimler
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- CCR5-A32 allelinin frekansinin degisip degismeyecegi
sorusu ele alinmigstir.

- Hardy-Weinberg dengesi modeline gore, belirli
varsayimlar saglanirsa allel frekansi degismez.

- Ancak, bu varsayimlar gercek popiilasyonlarda asla tam
olarak saglanmaz.

- Ozellikle, A32/A32 bireylerinin AIDS’e kars: avantajli
olmasi, allel frekansinin degisebilecegini
distindiirmektedir.
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Hardy-Weinberg Dengesi ve
Secilim
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- Hardy-Weinberg dengesi, popililasyon genetiginde
onemli bir temel modeldir.

- Ancak bu model, tiim bireylerin egit hayatta kalma ve
lireme sansina sahip oldugunu varsayar.

- Eger bazi bireyler daha fazla lireyip hayatta kaliyorsa,
bu durumda dogal secilim devreye girer.

- Dogal secilim, nesiller boyunca genetik degisimlere
neden olabilir.
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Secilimin Tanimi ve Onemi
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- Secilim, belirli fenotiplere sahip bireylerin daha yliksek
lireme basarisina sahip olmasidir.

- Bu durum, belirli genotiplerin gelecek nesillere daha
fazla aktarilmasina yol acar.

- Eger bu genotipler kalitsalsa, popiilasyonun genetik
yapisl zamanla degisebilir.

- Bu stlire¢, Mendel genetigini Darwin’in dogal secilim
teorisiyle birlestirir.
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Genetik ve Cevresel
Etkilesimler

- Popiilasyon genetikcileri genellikle fenotipleri dogrudan
genotiplere baglar.
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- Ornegin, bezelye bitkilerinde TT ve Tt genotipleri uzun,
tt genotipi kisa bitkiler olusturur.

- Ancak, cogu fenotip sadece genetikten degil, cevresel
faktorlerden de etkilenir.

- TT genotipine sahip iki bezelye bitkisi bile farkl
boylarda olabilir.
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Secilimin Hardy-Weinberg
Dengesine Etkisi

=)
o
o)
P~
[¢b]
s
)
)
o]
=
s
&
<D
D]
~
=
@)
N

- Hardy-Weinberg modeli, secilim olmadiginda allel
frekanslarinin sabit kaldigini ongorir.

- Ancak, belirli genotiplerin daha ytliksek tireme
basarisina sahip olmasi bu dengeyi bozar.

- Secilimin etkisini anlamak i¢in gen havuzundaki allel
frekanslarinin nasil degistigi incelenmelidir.

- Bu, popiilasyon genetiginde evrimsel degisimlerin temel
mekanizmalarindan biridir.
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Hardy-Weinberg Dengesi ve
Secilimin Etkisi
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- Hardy-Weinberg dengesi, belirli varsayimlar altinda gen
frekanslarinin sabit kaldigini one strer.

- Ancak secilim, bazi genotiplerin hayatta kalma
oranlarini etkileyerek gen frekanslarini degistirebilir.
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Hardy-Weinberg Dengesi ve
Secilimin Etkisi
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- Secilimin etkisini anlamak ic¢in bir fare popililasyonunda
B lokusu tizerinden 6rnek inceleyecegiz.

- Asagida gosterildigi gibi, baslangicta B, ve B,
allellerinin frekanslar: sirasiyla 0.6 ve 0.4’ttr.

Initial allele frequenoes 48
7 36

Number of
zygotes 16
Final allele frequenmes xo |:|
O O Q Q B,B, B,B, BB,
0. 675 0. 325 x\ Genotype

Selection x
— ¥N 75%
live

[T

f{

O

Number of 8
juveniles 1 L_| L 1
B;B; B;B, BB, B;B; BB, BB,
Genotype Genotype
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Baslangi¢ Genotip Frekanslar:
ve Secilim Oncesi Durum
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- Rastgele ciftlesme sonucu B,B,, B;B, ve B,B, genotip
frekanslar: sirasiyla 0.36, 0.48 ve 0.16 olarak
hesaplanir.

- 100 zigotluk bir popiilasyon diigtintildigiinde:
‘ B1B1: 36 birey Initial allele frequencies

° B1B2Z 48 birey 69’6 BZ . Nurznyt;eortg;‘
° B2B22 16 birey Final allele frequenues xok
o o Q B,B; BB, 8282
0- 675 - 325 %@x Genotype

Selection
I 5% =
Al live %
live N =
— <
50% +
live 'ﬁ
36 36 36 36 M
A
Number of Number of 8 o
adults juveniles 1 °
B B, B 82 8282 B\B, BB, B.B, A
Genotype Genotype
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Baslangi¢ Genotip Frekanslar:
ve Secilim Oncesi Durum

- Seklin sag ust kismindaki cubuk grafik, zigotlarin
baslangic dagilimini gosterir.

- Bu bireyler yetiskinlik cagina ulasirsa, yeni neslin gen
havuzunu olusturacaktir.

Initial allele frequenoes 48
0 % O 4 Number of 36
@) zygotes
16
Final allele frequenmes o |:|
o L

O

O Q BiB; BB, B.f,
0. 675 0. 325 x\ Genotype
Selection
N Z 75%
live

All
live E
- 50%
live
36 36 36 36
@ Numberof 8

juveniles L | [
B B7 B 82 8282 8781 BB, BB,
Genotype Genotype
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Secillimin Uygulanmasi ve
Hayatta Kalma Oranlar

=
(e}
&
P~
[<h]
a
&
=
3
@)
E
o
[<h)
D)
~
e
%)

- Secilimi dahil ederek genotiplerin farkli hayatta kalma
oranlarina sahip oldugunu varsayiyoruz.

- Hayatta kalma oranlarai:
- B;B; bireylerinin tamami (%100) hayatta kalr.
- B,B, bireylerinin %751 hayatta kalr.
- B,B, bireylerinin %50’s1 hayatta kalr.

] B, Number of

0.6 04
@) zygotes
Final allele freque ON O D

Initial allele frequencies 1 48
36

0675 0325 O O O Q B,B, B,B, BB, =
x O Genotype [a W)
Selection &=
- x 75% e
Al live Un
[av]
live N +
SRR $
50%
@ live m
36 36 36 36 =
a
Number of Number of 8 Ls
adults juveniles | | | [ g
BB BB BB B,B; B;B, B,B ol
Genotype Genotype
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Secillimin Uygulanmasi ve
Hayatta Kalma Oranlar

- Asagidaki gekle gore yetiskin bireylerin yeni dagilimai:
- B;B;: 36 birey
- B;B,: 36 birey
- B,B,: 8 birey

Initial allele frequenoes 48
0 % O 4 Number of 36
@) zygotes
16
Final allele frequenmes o |:|
o L

O

O Q BB, B,B, BB,
0. 675 0. 325 x\ Genotype
Selection
N Z 75%
live

All
live E
- 50%
live
36 36 36 36
@ Numberof 8

juveniles L | [
B B7 B 82 8282 8781 BB, BB,
Genotype Genotype
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Yeni Nesilde Allel
Frekanslarinin Hesaplanmasi
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- Hayatta kalan bireyler tireme yaparak gen havuzunu
olusturur.

- Her bireyin 10 gamet bagisladigini varsayarsak:
- 36 BB, birey1 — 360 gamet (360 B;, 0 B,)
- 36 BB, birey1 — 360 gamet (180 B,, 180 B,)
- 8 B,B, birey1 — 80 gamet (0 B;, 80 B,)

Initial allele frequenoes 48
Number of 36

O 6 0 4 %}\ zygotes 16
Final allele freque O
0 QO Q 88, 6.6, 5.5,
0. 675 0. 325 %@ Genotype

Selection
All
live E
T 0%
live
36 36 36 36
Numb f Nmb f 8
L L]

B B; B B, B B, B;B;
Genotype Genotype
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Yeni Nesilde Allel
Frekanslarinin Hesaplanmasi
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- Toplam 800 gamet icinde:
+ 540 B, alleli (%67.5)
- 260 B, alleli (%32.5)

- B, allelinin frekans1 %60’tan %67.5’e ytikselirken, B,
alleli ayn1 oranda azalmistir.

Initial allele frequencies 48
C[)S]6 gi Number of 36
) ! &)\ O zygotes 16
Final allele frequencies O O |:|
o L

B 8 ® O O 8.8, BiB; BB,
0.675 0.325 x O O Genotype

Selection =

_ X 75% %

Al live =

live E un

<

@  S0% X

@ @ @ live pqd)

36 36 @ 36 36 X

1 ~

: r:” A

Number of 8 Number of 8 ué
adults [] juveniles 1 &

B1B; BBy BBy BiB; BB, BB,
Genotype Genotype
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Hardy-Weinberg Dengesinin
Thlali ve Evrimsel Degisim
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- Secilim nedeniyle B, frekansi artarken, B, frekansi
azalmistir.

- Hardy-Weinberg analizinin "secilim yok" varsayimi ihlal
edilmistir.

- Sonuc olarak, popililasyonda evrimsel bir degisim
meydana gelmistir.

- Dogada secilim genellikle daha diisiik oranlarda
gerceklesse de, uzun vadede kiiciik degisimler biiylik
farkliliklara yol acabilir.
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Secilimin Uzun Vadelir Etkisi

- Agagidaki gekil, secilimin uzun vadede allel
frekanslarini nasil degistirdigini gosterir.
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- Baslangicta B, frekansi %1 ve B, frekans1 %99’dur.

- Hayatta kalma oranlarai:
- B,B;: %100
° BIBQI %90 107 ( Selection scheme

¢ BZBZ: %80 0.8 1 Percentage surviving

BiBy BB, BB,

Generation

&
ﬁ Strong
= 067 w100 900 80.0 =
2 A
>‘ I
S o4- 100 98.0 96.0 =
@ =
=1 w100 99.0 98.0 e
g e
= 0.2+ 100 995 99.0 4
100 99.8 99.6 =
0.0 T T T T ] =
0 200 400 600 800 1000 WWeak f.
S
Ay
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Secilimin Uzun Vadelir Etkisi

- Secilim etkisiyle, 100 nesil i¢inde B, frekansi %99a
yiukselir.
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- Daha zayif se¢ilim durumlarinda bile B, frekansi
zamanla artmaya devam eder.

1.0 Selection scheme

Percentage surviving
B;B;, B;B, BB,
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Dogal Secilim ve Allel
Frekanslarindaki Degisim
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- Douglas Cavener ve Michael Clegg (1981), laboratuvar
ortaminda gerceklestirdikler: dogal secilim deneyi ile
allel frekanslarinin nesiller boyunca nasil degistigini
incelediler.

- Arastirmalarinda Drosophila melanogaster (meyve
sinegi) kullanilda.

- Bu sinekler, etanolii parcalamaya yarayan bir enzim
olan alkol dehidrojenaz (ADH) tiretirler.

- Calismada, ADH enzimi icin i1ki farkli allel tasiyan E
sinekler incelendi: Z@

- AdhF e

. AdhS 2

£
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Deneyin Kurulumu
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- Arastirmacilar, sinekleri iki farkl ortamda yetistirdiler:

- Deney grubu: Etanol iceren besin ortaminda bliyliyen
sinekler.

- Kontrol grubu: Normal (etanol icermeyen) besin ortaminda
bliytiyen sinekler.

- Her nesilde, tiremek i¢in secilen bireyler rastgele
belirlendi.

- Bu nedenle deney, dogal secilim deney1 olarak
adlandirildi.

- Bilim insanlari dogrudan bireylerin hayatta kalmasini
veya ureme basarisini manipiile etmediler; yalnizca
cevresel kosullar: degistirdiler.

Prof. Dr. Bektag TEPE
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Allel Frekanslarinin Takibi

- Belirli nesillerde, sineklerden rastgele 6rnekler alindi ve
ADH genotipleri belirlenerek allel frekanslari
hesaplandi.
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- Sonuclar asagida sunulmustur.
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Allel Frekanslarinin Takibi

- Kontrol gruplarinda Adh¥ allelinin frekansi 6nemli bir
degisim gostermedi.
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- Deney gruplarinda ise Adht allelinin frekansinda hizli
ve tutarli bir artis gozlendi.
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Hardy-Weinberg Dengesi ve
Secilim

- Hardy-Weinberg ilkesine goére kontrol gruplarinda allel
frekanslarinda biiyiik bir degisim olmamasi beklenir ve
bu da gozlemlerle ortiismektedir.
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- Ancak deney gruplarinda Hardy-Weinberg dengesinin
gecerli olmadig1 gorilmustiir.
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Hardy-Weinberg Dengesi ve
Secilim
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- Tek fark, deney gruplarinda etanol bulunmasidair.

- Bu durum, Hardy-Weinberg analizinin secilim yoktur
varsayiminin ihlal edildigini gosterir.
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Secilimin Etkisi ve Fitness
Kavrami
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- Etanol iceren ortamda AdhF allelini tasiyan sineklerin
lireme basaris1 daha ytiksektir.

- Adh¥ homozigotlarindan izole edilen alkol dehidrojenaz
enzimi, Adh® homozigotlarindan izole edilene kiyasla
etanolii 1ki kat daha hizli parcalar.

- AdhF allelinin avantaj1 iki sekilde olabilir:
- Daha yliksek hayatta kalma oranai.
+ Daha fazla tiireme basarisi.

- Ancak, sineklerin fitness avantajinin hangi faktére bagh
oldugu net degildir.

Prof. Dr. Bektag TEPE
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Hardy-Weinberg Dengesi ve
Secilim
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- Hardy-Weinberg analizi, secilimin olmadigi durumlarda
genotip frekanslarini belirlemek i¢in kullanilir.

- Ancak, secilim etkili oldugunda allel frekanslari
degisebilir ve Hardy-Weinberg dengesinin bazi sonuclari
gecerliligini yitirebilir.

- Ozellikle, genotip frekanslar: artik yalnizca allel
frekanslarinin carpimiyla hesaplanamaz.

- Secilimin Hardy-Weinberg dengesine etkisini anlamak
1cin bir 6rnek lizerinden ilerleyelim.

Prof. Dr. Bektag TEPE
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Secilimin Hardy-Weinberg
Dengesine Etkisi
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- Poptilasyonda iki farkh allel (B; ve By) bulundugunu ve
baslangicta her birinin frekansinin 0.5 oldugunu
varsayalim.

- Rastgele ciftlesme sonucunda genotip frekanslarai:
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Secilimin Hardy-Weinberg
Dengesine Etkisi

=
(e}
&
P~
[<h]
a
&
=
3
@)
E
o
[<h)
D)
~
e
%)

- 100 zigottan olusan bir popiilasyon diisiinelim:
« B;B;: 25 birey
- B;B,: 50 birey
+ ByBy: 25 birey

- Simdi, bu bireylerin hayatta kalma oranlarini dikkate
alarak secilimin etkisini inceleyelim.
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Secilim ve Hayatta Kalma
Oranlar:

=
o
™~
—
[<h]
a
&
=
3
@)
E
o
[<h)
D)
~
e
%)

- Genotiplere bagli olarak bireylerin hayatta kalma
oranlari1 farklhdir:
- B;B;: %601 hayatta kalr.
- B,B,: %1001 hayatta kalir.
- By,B,: %601 hayatta kalir.
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Secilim ve Hayatta Kalma
Oranlar:
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- Hayatta kalan bireyler yetiskin olup bir sonraki nesle
gamet aktaracaktir.

- Hayatta kalan popiilasyon:
- B,B;: 15 birey
- B,B,: 50 birey
- B,B,: 15 birey
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Yeni Neslin Gen Havuzu
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- Her yetigkin birey ortalama 10 gamet bagisladiginda:
- B,B, bireyleri: 150 gamet tiretir (tamami B,).
- B,B, bireyleri: 500 gamet tiretir (250’s1 B,, 250’s1 B,).
- B,B, bireyleri: 150 gamet tiretir (tamami B,).

Initial allele frequencies

50
7
Number of
O zygotes 7 22 25

OO O B;B; BiB, BB,

2
Final allele frequencies $
O

B, B,

051 05 X\ E
Genotype

%ﬂ yp =)

Selection ISyl

Un

X g

40% die  40% die M

[}

@@ 50 =

~

)

15 15 15 15 o=

Number of Number of o

adults D ’:] juveniles |:| |:| &

BiB; B;B, B,B, BBy BB, BB,

Genotype Genotype

Bektas Tepe
gezimania_tr



Yeni Neslin Gen Havuzu
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- Toplam 800 gamet icerisinde:
+ B;: 400 gamet (%50)
+ By: 400 gamet (%50)

- Secilime ragmen allel frekanslari degismemaistir,
popiilasyon evrim gecirmemistir.
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Genotip Frekanslarinin
Hardy-Weinberg’den Sapmasi

- Yetigskin bireylerdeki genotip frekanslari:
- B,B,: 15/80 = 0.1875
- B,B,: 50/80 = 0.625
- B,B,: 15/80 = 0.1875

- Hardy-Weinberg denklemine gore hesaplanan
degerlerden farklidir:

- (BB frekansi) # (B, frekans1)* — 0.1875 # (0.5)* = 0.25

- Bu, secilimin Hardy-Weinberg dengesinin ikinci
sonucunu bozabilecegini gosterir.

Bektas Tepe
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Hardy-Weinberg Dengesi
Tekrar Saglanabilir mi?
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- Glcli bir secilim bile tek bir nesilde Hardy-Weinberg
dengesini biiyik 6lciide bozabilir.

- Ancak popililasyonda rastgele ciftlesme gerceklesirse,
Hardy-Weinberg dengesi hizla yeniden saglanabilir.

- Arastirmacilar bazen Hardy-Weinberg'den sapmalar
tespit eder ve bunlarin secilim kaynakli olup olmadigini
inceler.

- Hardy-Weinberg dengesinin korunup korunmadigini
anlamak icin genetik analizler bliiytik 6nem tasir.

Prof. Dr. Bektag TEPE
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Plasmodium falciparum ve

Gebelik

- Plasmodium falciparum, tek hiicreli bir parazit olup
hamailelik sirasinda sitma hastaligina yol acar.
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- Enfeksiyon, annenin dolagsim sistemi araciligiyla
plasentaya ulagarak plasental inflamasyona ve gelisim
bozukluklarina neden olabilir.

- Olas1 komplikasyonlar: diisiik, erken dogum, diisiik
dogum agirlig1 ve artan bebek 6limiu riski.

- Tlk gebelikler, sitmaya kars1 bagisiklik gelismedigi icin
en yuksek riski tasir.

Prof. Dr. Bektag TEPE
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Gebelikte Sitma Riskleri ve
Etkiler

- Her y1l sitma bolgelerinde yasayan 125 milyon kadin
hamile kalmaktadir.
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- Hamilelikte sitma enfeksiyonu nedeniyle her yil 100.000
bebek 6limi gerceklesmektedir.

- Tlk plasental sitma atag1 sirasinda bagisiklik sistemi
antikorlar gelistirir, bu da sonraki gebeliklerde kismi
direnc saglar.

Prof. Dr. Bektag TEPE
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Muehlenbachs ve ark. nin
Arastirmasi

- Calisma, VEGFR1 (Fltl) geninin plasental sitma
tizerindeki etkisini arastirmaktadair.
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- Fetlise ait hiicreler, bu proteinin ¢éziiniir formunu
(sVEGFR1) salgilar ve plasenta gelisimi ile
inflamasyonu etkiler.

- VEGFR1 geninde 1ki ana allel bulunur:
+ S (kisa) allel
* L (uzun) allel

- SS ve SL genotipine sahip kordon kani hiicreleri, LL
genotipine gore daha fazla VEGFR1 tretir.

Prof. Dr. Bektag TEPE
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Hardy-Weinberg Dengesi ve
I1k Bulgular

- Arastirmacilar, Ekim-Nisan aylarinda dogan 163
bebegin genotip frekanslarini belirledi.
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- Allellerin siklig:
+ S:0.5565
« L. 0.445

- Hardy-Weinberg dengesi kullanilarak beklenen genotip
frekanslari hesaplandi:

- SS: 0.308
- SL: 0.494
- LL:0.198

- Gercek genotip frekanslari beklenen degerlere oldukca
yakinda.

Prof. Dr. Bektag TEPE
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Plasental Sitmanin Yiuksek
Oldugu Sezondaki Bulgular

- Mayis-Eylil aylarinda dogan 76 bebek icin allel
sikliklar: belirlendai:

+ S:0.539
- L:0.461
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- Hardy-Weinberg dengesi kullanilarak beklenen genotip
frekanslari hesaplandi:

« SS: 0.291
« SL: 0.497
- LL: 0.213

- Gercek genotip frekanslari, beklenen degerlerden 6nemli
O0lctide sapmistir.

- Ozellikle SL heterozigotlar: beklenenden ¢ok daha
yiuksek oranda bulunmustur.

Bektas Tepe
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Hardy-Weinberg Dengesinin
Bozulmasi

- SS ve LL genotipli bebeklerin beklenenden daha az
olmasi, Hardy-Weinberg analizinin ikinci sonucuna
aykiridir.

- En muhtemel aciklama:

+ Homozigot fetiislerin bir kismi gelisim stirecinde hayatta
kalamamaktadir.

- Fetiisiin hayatta kalma gsansi, hem genotipine hem de
annenin sitma gecirip gecirmedigine baghdir.

Malaria? SS SL LL
No Yook Wik Yook
Yes w itk Ak

Bektas Tepe
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Heterozigot Avantaji Hipotezi
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- Eger anne sitma gecirmezse, SS genotipli bebekler hafif
bir avantaj gosterir.

- Eger anne sitma gecirirse, SL genotipli bebeklerin
hayatta kalma orani belirgin sekilde daha ytiksektir.

- Malaryanin yaygin oldugu bolgelerde, SL heterozigotlar
en yiuksek hayatta kalma oranina sahiptir.

- Bu durum, sitmanin oldugu bolgelerde S allellerinin
yiksek frekansta bulunmasini aciklamaktadir.

Malaria? SS St LL i
No frirfrirty frifrdr Al A
Yes ) - ¢ ik Wk Z’
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CCR5-A32 ve AIDS Salgini

- CCR5-A32 alleli, AIDS salgini nedeniyle insan =~ @  [ielfreaueno 02

Fraction surviving:
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poptilasyonlarinda artis gosterebilir mi? e HAT2 A32A32
1.0
- Yapilan modellemeler, teorik olarak bu artigin 06
mumkin oldugunu ancak mevcut gergek 02
poptiilasyonlarda muhtemelen 0 10 20 30 40

gerceklesmeyecegini gostermektedir. ® inital frequency: 0.2
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CCR5-A32 ve AIDS Salgini
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- Bu degerlendirme, CCR5-A32 allelinin @ it frequency. 02
baslangic frekansi1 ve HIV enfeksiyon oranlar: S A2 4321032
farkl olan tic model popiilasyona 1.0
dayanmaktadir. 2:

0 10 20 30 40

- Yanda gosterilen her grafik, 40 nesil (yaklasik
].OOO yl].) boyunca A32 allelil’lln fI'ekal’lSIDdakl (b) Initial frequency: 0.2

Fraction surviving:

deglslml tahmin etmektedir. +/+  +A32 A32/A32
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Yiiksek Baslangic Frekansi ve
Enfeksiyon Orani
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- CCR5-A32 alleli baglangigta (a) Initial frequency: 0.2
%20 oraninda bulunursa ve Fraction surviving:
HIV enfeksiyonu nedeniyle +/+ e 4IA32  A32/A3D
ve +/A32 genotipine sahip 075 075 10
bireylerin %251 ireyemeden ' ' '
sliirse, A32/A32 bireyleri 1.0 1
hayatta kalarak poptilasyonda 06
baskin hale gelebilir. e

- Bu model, Ashkenazi 0.21
Yahudﬂeri arasnlda en YUksek 0 I 10 I 20 I 30 I 40

bildirilen A32 frekansini ve
Botswana, Namibya,
Swaziland ve Zimbabve'deki
en ylksek HIV enfeksiyon
oranlarini temel almaktadar.
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Yiiksek Baslangic Frekansi ve
Enfeksiyon Orani
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- Modelin sonucuna gore, her (a) Initial frequency: 0.2
nesilde birkac¢ puanlhik bir artis Fraction surviving:
gerceklegebilir ve 40 nesil
sonunda A32 alleli %100’e 8— ?—5 +5%352 55/’332
ulagabilir. ' ' '

1.0 1

- Ancak, giiniimizde bu 1ki I
kosulu bir arada barindiran 0.6 -
herhangi bir gercek insan l
poptilasyonu 0.2 1
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Orta Duizeyde Allel Frekansi
ve Dusik Enfeksiyon Orani

- Kuzey Avrupa’da A32 alleli (b) Inltla! frequer.w;y_ 0.2
%10-20 arasinda degisen Fraction surviving:
frekanslara sahiptir, ancak +/+  +/A32 A32/A32
HIV enfeksiyon orani %1’in 0.995 0.995 1.0
altindadir. 1.0 -
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- Modelde, baslangi¢c A32
frekans1 %20 ve HIV
enfeksiyonuna bagli 6lim
orani %0.5 olarak e
belirlenmistir. O 10 20 30 40

Frequency of
CCR5-A32 allele

) -]

N O
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Orta Duizeyde Allel Frekansi
ve Dusik Enfeksiyon Orani

(b) Initial frequency: 0.2
Fraction surviving:
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- Bu kogullar altinda, dogal
secilim etkisi oldukca zayiftir

ve A32 allelinin frekans: +/+  +/A32 A32/A32
onemli 6l¢lide 0.995 0.995 1.0
degismemektedir.

1.0 -

- Sonuc olarak, bu
poptilasyonlarda AIDS
salgininin A32 allelinin
yayilimina belirgin bir etkisi N
olmayacaktir. O 10 20 30 40

=
N

Frequency of
CCR5-A32 allele
-]

(@)
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Diusuik Allel Frekansi ve
Yiiksek Enfeksiyon Orani

- Sahra Alt1 Afrika’da, HIV () Initial frequency: 0.01
enfeksiyon orani iireme cagindaki Fraction surviving:
bireylerde %25'e kadar cikabilir, +/+  +/A32 A32/A32
ancak A32 alleli neredeyse hic 0.75 0.75 1.0
bulunmamaktadair. 10 -
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- Modelde, baglangi¢ A32 frekansi 0.6:
%1 ve HIV enfeksiyonuna bagh
6lim orani %25 olarak 0.2 1
belirlenmistir. 5 10 30 30 20

Generation
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Diusuik Allel Frekansi ve
Yiiksek Enfeksiyon Orani
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- Allel duisiik frekansta oldugunda, () Initial frequency: 0.01
cogunlukla heterozigot bireylerde Fraction surviving:
bulunur ve heterozigotlar +/+  +/A32 A32/A32
enfeksiyona duyarh oldugu icin 0.75 0.75 1.0
dogal secilim tarafindan 10 -
korunmaz. -

0.6 -

- Bu nedenle, A32 alleli neredeyse -
hic artig gostermez ve AIDS 0.2 1
salgini bu popilasyonlarda A32 5 10 20 30 40
yayillimini desteklemez. .

Generation
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Modelin Varsayimlar: ve
Gercek Diinya Senaryolari
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- Model, HIV ile enfekte olan bireylerin tiremedigini
varsaymaktadir, ancak gercekte bircok HIV tasiyicisi
cocuk sahibi olmaktadir.

- Ayrica, modelde heterozigot bireylerin (+/A32) 6lim
orani homozigot bireylerle (+/+) ayn1 kabul edilmistir.

- Oysa, heterozigot bireylerin HIV enfeksiyonuna duyarlh
olmasina ragmen hastaligin ilerlemesi daha yavas
olabilir, bu da onlarin lireme sansini artirabilir.

- Daha karmasik evrimsel modeller, AIDS’in insan
popiilasyonlari iizerindeki uzun vadeli etkisini daha
dogru sekilde degerlendirmek icin kullanilabilir
(6rnegin, Schliekelman, Sullivan ve Cromer'in
modeller1).
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Genetik Secilim ve Zorunlu
Kisirlastirma

- 1927'de ABD Yiksek Mahkemesi, Buck v. Bell
davasinda Virginia eyaletinin zorunlu kisirlastirma
yasasini onayladi.
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- Bu yasa, 6jenl uzmanlarinin onerisiyle hazirlanmais olup,
akil hastalig1 ve zihinsel gerilik gibi kalitsal oldugu
distintiilen hastaliklari tasiyan bireylerin
kisirlastirilmasini amacliyordu.

- Mahkeme karari, 1907’den beri devam eden zorunlu
kisirlastirma hareketini yeniden canlandirda.

- 1960’a kadar ABD’de 60.000’den fazla kisi rizalari
olmadan kisirlagtirildi.
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Zorunlu Kisirlagtirmanin
Evrimsel Mantig
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- Kisirlastirilan bireylerin gercekten kalitsal hastaliklar
tasidigina dair kanitlar zayifti.

- Ancak, genetik varsayimlar dogru olsaydi, zorunlu
kisirlastirma zararl genleri azaltmada etkili olur
muydu?

- Bu soruya yanit vermeden 6nce, popiilasyon genetigi
teorisinin genel gecerliligini sorgulamak énemlidir.

- Popiilasyon genetigi, allel frekanslarinin dogal secilim
etkisiyle nasil degistigini aciklayan bir model sunar.
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Popiilasyon Genetigl Teorisi
Ne Kadar Basarili?

- TIyi bir model, farkl secilim tiirleri altinda allel frekans
degisimini dogru tahmin edebilmelidir.
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- Model, su durumlarda da gecerli olmalidir:

+ Secilim tarafindan desteklenen allelin baskin veya ¢ekinik
olmasi

+ Allelin yaygin veya nadir olmasi
* Secilimin heterozigotlar: veya homozigotlar: desteklemesi

- Belirli cevresel kogullarda avantaj saglayan bir allelin, baska
kosullarda dezavantajli olmasi

- Bu boéliimde, teorik tahminlerin deneysel popililasyon
verileriyle ne kadar ortiistiigiinii inceleyecegiz.
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Zorunlu Kisirlagtirmanin
Genetik Etkileri

- Deneysel popiilasyon verileriyle karsilagtirmalar
yapildiktan sonra, zorunlu kisirlastirmanin popiilasyon
genetigl acisindan etkili olup olmadigini yeniden
degerlendirecegiz.
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- Eger model dogruysa, secilim baskis1 altindaki allellerin
zaman 1¢indeki degisimi tahmin edilebilir olmalidar.

- Bu noktada, Buck v. Bell davas1 6zelinde zorunlu
kisirlagtirmanin genetik cesitlilik tizerindeki etkisi
degerlendirilecektir.
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Resesif ve Dominant Allellere

Secilim

- Dawson (1970), un bocekleri tizerinde bir
laboratuvar ¢aligmas: yiritmistir.

. [ lokusunda iki allel bulunmaktadir: + ve L.

- +/+ ve +/] genotipine sahip bireyler
normaldir, ancak [l/[ bireyleri yasamaz.

- Bu durumda [ allel1, resesif letal bir allel
olarak tanimlanabilir.
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Dawson’in Deney1
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- Dawson, heterozigot boceklerden iki deney popiilasyonu
olusturmustur.

- Basglangicta her iki allelin frekansi 0.5 olarak
belirlenmistir.

- I/l bireyleri iireyemediginden, / allelinin zamanla
azalmasi beklenmistir.

- 12 nesil boyunca her nesilde allel frekanslar:
Olctilmiuistiir.
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Sayisal Ornek ile Allel
Frekans1 Degisimi

- Baslangic poptilasyonu:
© +/+ = 25 birey
« +/l =50 birey
« I/l = 25 birey (6lir)

- Sag kalan bireyler gamet tiretir:
* +/+ bireyleri — 250 + gameti liretir.
« +/[ bireyleri — 250 +, 250 [ gameti1 tretir.

- Yeni nesilde allel frekanslari:
- +alleli = 0.67
« [allel1 =0.33
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Nesiller Boyunca Allel
Degisimi
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- Ayni hesaplama yontemiyle 2. “ °*1
nesil elde edilir. e ‘%
ki I
« +/+ =45, +/1=44,1/l=11 (Ul 21 Tra,
bireyleri 6lir). N I P
0 2 4 6 8 10 12
- Nesiller ilerledikce + allelinin o o
orani artarken [ alleli giderek - R
azalir. rengoiave 03], 48 ‘
074 a *®
- Yandaki grafiklerde, deney 06/
verileri ile teorik tahminler os4
bliyik 6lcliide ortiismektedir. v s B0
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Evrim Hizi ve Allel
Frekanslari

- Resesif allel yayginsa (6rn. frekansi 0.95):
- Reaksiyon hizli olur.
- Popiilasyonun %901 resesif fenotipe sahiptir.

- Resesif allel nadirse (6rn. frekansi 0.05):
* Evrim yavas ilerler.

- Fenotipik olarak dominant olan bireyler baskin hale gelir.

- Resesif allel, heterozigot bireylerde fenotipik olarak
gizlendiginden secilimden kacabilir.
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Dominant ve Resesif Allellerin
Secilimi
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- Hardy-Weinberg dengesi, allel frekanslarinin zaman
icindeki degisimini aciklar.

- Dominant alleller her zaman avantajli degildir.

- Ornek: Fibrodysplasia ossificans progressiva hastaligi,
zararli dominant bir mutasyon sonucu ortaya cikar.

- Secilim, hem dominant hem de resesif allelleri
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Heterozigotlar ve Homozigotlar
Uzerinde Secilim
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- Dogal secilim, bazen heterozigotlari, bazen
homozigotlar: avantajli hale getirebilir.

- Bu durumu anlamak icin, laboratuvar ortaminda
Drosophila melanogaster (meyve sinekleri) tizerinde
yapilan deneyler incelenmistir.

- Mukai ve Burdick (1959), tek bir lokustaki 1ki allel (V:
yasama uygun, L: 6liimcil) tizerinde calisarak
heterozigot seciliminin etkisini arastirmistir.
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Heterozigotlar: Destekleyen
Secilim(Deney 1: Baslangicta Esit
Allel Frekanslari)

- Arastirmacilar, baslangic allel frekanslarini 0.5 olarak
ayarlayarak iki deneysel popiilasyon olusturmuslardir.

- Teoriye gore, V allelinin hizli bir artis géstererek 15.
nesilde %941 asmasi bekleniyordu.

‘I.Oi
Prediction based
0.9 ®  on model Data to
. = ’d__—ﬁ[est model
0.8- 4 a P
Frequency of aA A%, N i
viable allele * \ *a
_ 07]{ 4 Y% |
e | Model tailored
\ to fit initial data
0.6 Initial data
05% . ; .
0 5 10 15
Generation
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Heterozigotlar: Destekleyen
Secilim(Deney 1: Baslangicta Esit
Allel Frekanslari)

- Ancak, deney sonucunda V allelinin frekansi1 %79’da
sabitlenmigtir (Denge frekansi).

- Asagidaki sekilde kirmizi semboller, deney verilerini;
kirmizi egri ise teorik modeli gostermektedir.

‘I.Oi
Prediction based
0.9 ®  on model Data to
. = ’d__—ﬁ[est model
0.8- 4 a P
Frequency of aA A%, N i
viable allele * \ *a
_ 07]{ 4 Y% |
e | Model tailored
\ to fit initial data
0.6 Initial data
05% . ; .
0 5 10 15
Generation
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Denge Frekansinin
Aciklamasi

- V allelinin %79’da dengede kalmasi, L allelinin %21
frekansta korunmasini gerektirir.

- L alleli 6liimcil olmasina ragmen, heterozigot bireylerde
(VL) daha ytiksek bir uyum avantaji sagladigi i¢cin
poptiilasyonda varliginmi stirdiirebilir.

1.0i
Prediction based
0.9 ®  on model Data to
. = ’d__ftest model
0.8- 4 a P
Frequency of aA A%, N i
viable allele * \ *a
_ 07]{ 4 Y% ,
e | Model tailored
\ to fit initial data
0.6 Initial data
05% . ; .
0 5 10 15
Generation
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Denge Frekansinin
Aciklamasi
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- Bu durum heterozigot tistiinliigii (overdominance)
olarak bilinir.

- Heterozigotlarin daha yliksek uyuma sahip oldugu bu
senaryoda, dogal secilim her iki alleli de popiilasyonda
tutarak genetik cesitliligin korunmasini saglar.

1.0i
Prediction based
0.9 : on model Data to
. _— test model
0.81 DT =
Frequency of oA Aty Oy 3
viable allele . ¢ \ *a =
_ e )
07 A X g Model tailored @
\ to fit initial data £
0.61 Initial data R
5’
0.5‘ T T 1 L._:
0 5 10 15 5
Generation A
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Heterozigot Ustiinliigiintin Test
Edilmesi (Deney 2: Baslangicta
Yiiksek V Allel Frekansi)

- Mukai ve Burdick, ikinci deneyde baslangictaki V allel

frekansini 0.975 olarak belirlemistir.

- Eger heterozigot Gistiinliigi hipotezi dogruysa, V
allelinin frekans1 zamanla diiserek %79da

dengelenmelidir.
'I.Oi
Prediction based
0.9 : on model Data to
. *— test model
081 4 P
Frequency of aA A%, N i
viable allele * \ *a
_ 07{ + ¥2 |
o | Model tailored
\ to fit initial data
0.6 Initial data
05& ; . .
0 5 10 15
Generation
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Heterozigot Ustiinliigiintin Test
Edilmesi (Deney 2: Baslangicta
Yiiksek V Allel Frekansi)

- Agagidaki gekilde mavi semboller deney verilerini, mavi
egri 1se modelin 6ngoriisiini gostermektedir.
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- Deney sonuclari, modelin tahminleriyle biliytik olctide
uyumludur ve heterozigot tistiinliigiiniin etkisini

dogrulamaktadir.
'I.Oi
Prediction based
0.9- : on model Data to
. _— test model
0.81 4 A .-
Frequency of - A A4, . i e
viable allele . ¢ \ *a =
— e ISyl
' 07 A X g Model tailored @
\ to fit initial data £
0.61 Initial data R
=
A
0.5‘ T T 1 L._:
0 5 10 15 5
Generation A
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Heterozigot Ustinliigii ve
Genetik Cesithilik

- Daha onceki 6rneklerde, dogal secilim genellikle tek bir
alleli avantajli hale getirerek digerini yok etmeye
egilimliyda.
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- Ancak, heterozigot tistiinliigii sayesinde 1ki allel de
poptiilasyonda uzun siire varligini stirdiirebilir.

- Bu mekanizma, dogal secilimin genetik cesitliligi nasil
koruyabilecegine dair énemli bir 6rnektir.
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Homozigotlari Destekleyen
Secilim
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- G. G. Foster ve arkadaslari, heterozigotlarin daha dusik
uyum basarisina sahip oldugu durumlarda
poptiilasyonlarin nasil evrimlestigini incelemistir.

- Bu calismada meyve sineklerinde compound (bilesik)
kromozomlar kullanilmigtir (a ve b).

(a) A normal pair of (b) A pair of compound (c) Gametes made by an individual
homologous chromosomes chromosomes (one has two with compound chromosomes
(each has one magenta arm magenta arms, the other has may contain both chromosomes,
and one yellow arm). two yellow arms). one, or neither.

—— > 39690
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Homozigotlari Destekleyen
Secilim
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- Bilesik kromozomlar, homolog kromozomlarin kollarini
tamamen degistirmesiyle olusur (Sekil 6.23a ve b).

- Mayoz boliinme sirasinda bu kromozomlar diizgiin
ayrilmayabilir, bu da farkli tiirde gametlerin olusmasina
yol acar (c).

(a) A normal pair of (b) A pair of compound (c) Gametes made by an individual
homologous chromosomes chromosomes (one has two with compound chromosomes
(each has one magenta arm magenta arms, the other has may contain both chromosomes,
and one yellow arm). two yellow arms). one, or neither.

—— y 39690
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Bilesik Kromozomlu Doller ve
Yasayabilirlik
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- Tki bilesik kromozoma sahip sinek ciftlestiginde
yavrularin %251 yagsama gsansina sahiptir (d).

- Diger %75°1ik kisim, fazla veya eksik kromozom
kollarina sahip oldugundan yasayamaz.

- Normal kromozomlu bir sinek, bilesik kromozomlu bir
sinekle ciftlestiginde hicbir yavru yasamaz (e).

(d) When individuals with compound (e) When an individual with compound
chromosomes mate, one quarter of their chromosomes mates with an individual
zygotes are viable. with normal chromosomes, none of their
zygotes are viable.
Sperm
Gametes from parent with =
@ @ @ O compound chromosomes %
90O 2
— 29
29 9 : 2
55 ¢ <
) 59 328 O 2
5 @z e =
g - 2
O & BE< :
8 =
O1]69 )
Zygotes
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Deneyin Tasarima:
I1k Popiilasyon Seti
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- Arastirmacilar iki farkl bilesik kromozoma sahip
poptilasyonlar olusturmustur: C(2) ve C(3).

- C(2)C(2) ve C(3)C(3) genotipler: %25 yasama sansina
sahiptir.

- C(2)C(3) heterozigotlar: yasayamaz, bu nedenle
popiilasyonda yalnizca homozigot bireyler bulunur.

- Genetik analiz, popiillasyonun C(2) frekansi1 %50
oldugunda dengesiz bir dengeye ulasacagini tahmin
etmektedir.
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Genetik Denge ve Dengesizlik

- Eger C(2) frekans1 %50’y1 asarsa hizla %100’e cikar.
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- Eger %50 nin altina diiserse sifira kadar azalir.

- Bunun sebebi, heterozigotlarin yagsayamaz olmasi
nedeniyle nadir bulunan homozigotlarin tireme
basarisinin diisiik olmasidir.

- Simiilasyonlar bu davranisi dogrulamaktadir.
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Deney Sonuclar: ve Gozlemler

R Arastlrmacﬂar baslanglg:ta (f) Evolutlioln in 11 populations of Drosophila melanogaster
0 ) ; 0 containing compound second chromosomes [C(2)] and
C(Z) frekans1 %40 1le %65 compound third chromosomes [C(3)]. The initial frequency
arasinda deglsen 11 of C(2) ranged from 0.4 to 0.65.

popilasyon kurmustur.

1.0-
- Yandaki gri ¢izgiler teorik -

tahminleri, turuncu cizgiler ise 8

deneysel verileri 2 061 |

gdstermektedir. > | Zygote survival rates:

S 04l CRIC2) CR)CB)  CBICB)

- Genetik siriklenme nedeniyle g v 0 02

bazi popiilasyonlar 0.21

tahminlerden sapma

gostermistir. O T 4 & s

Generation
- Ancak tim popilasyonlarda
C(2) frekans1 %50’den
uzaklastikca ya %100’e ya da

%0’a ulagmistar.
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Ikinci Popiilasyon Seti:
C(2) ve Normal Kromozomlar
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- Yeni deney grubunda bazi sinekler bilesik C(2), bazilar:
1se normal N(2) kromozomuna sahiptir.

- C(2)C(2) bireylerin %251, N(2)N(2) bireylerin ise
tamami yasamaktadair.

- C(2)N(2) heterozigotlar: yine yasama sansi bulamaz.

- Bu durumda, N(2)N(2) bireylerin hayatta kalma
avantajl nedeniyle genetik denge farklilik
gostermektedir.
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Yeni Denge Noktasi ve Secilim
Dinamaikler:
(g) Evolution in 13 populations of Drosophila melanogaster containing a

: Matemfatlksel anahz’ mixture of compound second chromosomes [C(2)] and normal
dengemn C(2) frekansi second chromosomes [N(2)]. The initial frequency of C(2) ranged
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%80 Oldugunda from 0.71 to 0.96.
saglanacagini o
ongormektedir. M

o
00

Zygote survival rates:
C(2)C2) C2NEZ)  N(2N2)
0.25 0 1.0

- Eger C(2) frekansi
%80’1in lizerine cikarsa
hizla %100’e ulasar.

o
o

]
.

Frequency of C(2)

- Eger %80’1in altina
diserse, sifira kadar
azalir.

o
[
© 1972 AAAS

0 1' 2 3 4
- Bunun nedeni, Generation
N(2)N(2) bireylerin
ureme basarisinin daha

yiksek olmasidir.
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Frekansa Bagl Secilim Nedir?
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- Bireylerin lireme basarisi,
poptulasyondaki fenotipik
sikliklarina bagl olabilir.

- Elderflower orkidesinde
(Dactylorhiza sambucina) sar1 ve
mor cicek renkleri gézlemlenir.

- Bu cicekler bombus arilar:
tarafindan tozlagsa da arilara o6diil
sunmaz.

- Buna ragmen her iki renk de
poptilasyonda varligini stirdiirebilir.
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Gigord ve Arkadaslarinin
Hipotezi
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- Bombus arilari, deneyimsizken sari ve mor cicekler
arasinda donusimlii olarak hareket eder.

- Daha nadir olan renk, daha fazla ari ziyareti alir ve bu
durum treme basarisini artirabilir.

- Eger nadir renk avantaji tireme basarisini dogrudan
etkiliyorsa, her i1ki renk de popililasyonda korunabilir.

- Bu durum frekansa bagl secilimin bir 6rnegidir.
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Deney Tasarimi
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- 10 deneysel cicek dizisi olusturuldu, her biri 50 orkide
1ceriyordu.

- Sari1 c¢iceklerin orani %10, %30, %50, %70 ve %90 olacak
sekilde ayarlandai.

- Arastirmacilar polen transferini ve meyve olusumunu
gozlemledi.

- Ureme bagarisi, sar1 ciceklerin popiilasyondaki sikligina
bagli olarak hesaplandai.
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Deney Sonuclar:
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(b) Relative male reproductive success

- Sar1 cicekler nadirken, ireme

basarilari mor ¢igeklerden daha . ] ® Pollinia removal
yitksekti, § 14yt
s 121 °
- Sari cicekler yayginlastikca g o o~
lireme basarilar: azalda. S sl g
- Deney sonuclari, frekansa bagh O T ou 0e o8 10

secilim hipotezini destekledi.

(c) Relative female reproductive success

. . e .. 16 - . "

- Yandaki sekil, bu iligkinin ; + ° EO”'”'G deposition -
. . . . o @ e Fruit set

gorsellestirilmis halini S 147, E

sunmaktadir. o 127 + + z

= ® & i

O )

2 1.07 * M

S o

§ 0.81 +O =

g

0.6 &

0 02 04 06 08 10
Frequency of yellow morph
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Matematiksel Modelleme

- Sari ve mor renkleri belirleyen alleller tek bir lokusta
yer alabilir.
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- Sar1 ciceklerin iireme basarisi su formiille hesaplanda:
pps = 2(B5Y)
Y RS,

+ RSp

- Sari ciceklerin erkek igleviyle goreli ireme basarisi:
RRS, = —0.66Fy + 1.452

(Burada F,, sar ¢iceklerin poptilasyondaki frekansidir.)
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Modelin Dogrulanmasi

Modelleme sonuclarina gore, sari
allelin frekansi bir denge
degerine ulasir.

Denge noktasinda sari1 ve mor
ciceklerin fitness degerleri
esitlenir.

Deney sonuclarina gore sari
ciceklerin denge frekansi %61,

%69 ve %72 olarak tahmin
edilmistir.

Arastirmacilar, dogal
popiilasyonlarda sari cicek
oranini %69 + 3 olarak

Olcmiustir.
Bektas Tepe
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Sonuc ve Genel Degerlendirme
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- Model, dogal popiilasyonlarla tutarlilik gostererek
frekansa baglh secilimin gliclinii dogrulada.

- Bu tiir secilim, heterozigot avantaji gibi genetik
cesitliligin korunmasina katki saglayabilir.

- Gigord ve arkadaslarinin calismasi, cevresel ve ekolojik
faktorlerin genetik cesitlilik tizerindeki etkisini
anlamamiza yardimci olmaktadair.
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Popiilasyon Genetigil ve
Evrimsel Tahminler
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- Popiilasyon genetigi, bazi varsayimlar altinda evrimin
nasil ilerleyecegini tahmin edebilir.

- Gelistirilen modelimiz, baslangictaki allel frekanslari ve
genotip uygunluklar: bilindiginde, allel frekanslarinin
degisimini basarili bir sekilde 6ngérmektedir.

- Model, kontrollii laboratuvar deneylerinde ve dogal
poptulasyonlar lizerinde yapilan caligsmalarla test
edilmistir.

- Gigord ve arkadaslarinin Elderflower orkidesi tizerine
yaptigl calisma, modelin dogal popililasyonlarda da
basarili tahminler yapabildigini géstermistir.
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Ojeni ve Zorunlu Kisirlastirma
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- Ojenik kisirlagtirma savunuculari, belirli genotiplerin
lireme yetisini sifira indirerek istenmeyen fenotiplerin
sikligini azaltmayi1 amaclamistir.

- Feeblemindedness (zihinsel yetersizlik) bu programlarin
en cok hedef aldig1 fenotiplerden biri olmustur.

- Ingiltere Kraliyet Hekimler Koleji, feebleminded
bireyleri, "temel gecimlerini saglayabilen ancak rekabet
edemeyen ve kendi islerini yonetemeyen bireyler" olarak
tanimlamigtir.

- Henry H. Goddard, zihinsel yeterliligin basit bir Mendel
kalitimiyla aktarildigini 6ne stirmustiir.

Prof. Dr. Bektag TEPE

Bektas Tepe
gezimania_tr



Feeblemindedness ve Genetik
Model

- Feeblemindedness’in baskin olmayan (resesif) bir
genetik hastalik oldugu varsayilmistir.
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- Resesif hastaliklarin sadece etkilenmis bireylerin
kisirlastirilmasi ile ortadan kaldirilmasi zordur.

- Nadir gorilen resesif alleller gliclii dogal secilim altinda
bile yavas azalabilmektedir.

- Eugenistler, feeblemindedness’in nadir olmadigini ve
giderek yayginlastigini diisinmustir.
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Feeblemindedness Siklik
Tahminler:
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- Edward M. East, feeblemindedness sikligini binde ¢
olarak hesaplamigtir.

- Henry H. Goddard, New York’taki okul cocuklarinda %2
oraninda feeblemindedness tespit etmistir.

- I. Dinya Savas1 sirasinda yapilan testlerde, beyaz
Amerikan askerleri arasinda %50 oranina varan
feeblemindedness rapor edilmistir.

- R. C. Punnett (1917) ve R. A. Fisher (1924), Hardy-
Weinberg dengesi prensibini kullanarak allel
frekanslarini hesaplamaistir.
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Genetik Model ve
Kisirlastirmanin Etkiler:

- Basglangicta feeblemindedness sikligi
%1 olarak varsayilmigtir.
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- Hardy-Weinberg esitligine gore
feeblemindedness alleli (f) i¢cin
baslangic frekansa:

g =+0.01=0.1

- Eger tiim feebleminded bireyler
kisirlastirilirsa, yanda gosterildigi
gibi, 10 nesil (~250 yi1l) icinde bu
oran %0.25e diger.

Frequency of
affected individuals
[

[

(-
ik

0 2 4 6 8 10
Generation

- Fisher, sadece bir nesilde
feebleminded bireylerin sikliginin
%17 azalacagini ve bunun ekonomik
ve sosyal faydalar saglayacagini 6ne

surmustur.
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Kisirlastirma Programinin
Elestirileri
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- Kisirlagtirma ile feeblemindedness’in tamamen ortadan
kaldirilmasinin ¢ok uzun siirecegi diistinilmustir.

- Fisher, bu goriisii “anti-6jenik propaganda” olarak
nitelendirmistir.

- Feeblemindedness geninin ¢cogu heterozigot bireylerde
bulundugundan, etkilenen bireylerin kisirlastirilmasi
allel frekanslarini yeterince diislirmeyecektir.

- Fisher ve diger arastirmacilar, tasiyici bireyleri tespit
etmeye yonelik genetik testler gelistirilmesini
onermistir.
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Goddard’in Calismasinin Zayif
Yonleri
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- Goddard’in verileri genetik acidan hatali varsayimlar
lizerine kurulmustur.

- Calismalarindaki ii¢ ana problem sunlardir:

- 1. Incelenen bireyler heterojen bir gruptur (Down sendromu,
egitim eksikligi, sosyal dislanma vb.).

+ 2. Veriler biiylik 6l¢tide 6znel degerlendirmelere dayalidir.

- 3. Feeblemindedness'in Mendel kalitimiyla aktarildigini
gostermek 1¢in veriler 6nceden secilerek analiz edilmigtir.
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Modern Genetik ve
Feeblemindedness
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- Gliniimuzde bir¢cok genetik hastaligin Mendel
kalitimiyla gectigi bilinmektedir, ancak 6jenik
kisirlastirma artik desteklenmemektedir.

- Nedenleri:

* Cogu ciddi genetik hastalik nadirdir ve resesif kalitim
gosterir, bu nedenle kisirlagtirma biliylik etkiler yaratmaz.

- Bireysel iireme haklar:i konusundaki etik anlayis degismistir.

* Genetik hastaliklarla miicadelede modern tibbi yaklasimlar
ve genetik danismanlik tercih edilmektedir.
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Kistik Fibrozis ve Genetik
Temelleri
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- Kistik fibrozis, Avrupa kokenli bireylerde en yaygin
ciddi genetik hastaliklardan biridir ve her 2.500
dogumdan 1’'inde gorilir.

- Otozomal resesif olarak kalitilan bu hastalik,
Pseudomonas aeruginosa bakterisi ile kronik
enfeksiyonlara ve agir akciger hasarina yol acar.

- Gecmiste o0liimcil olmasina ragmen, glintimiizde kistik
fibrozis hastalar: genellikle 30’1u veya 40’11 yaslarina
kadar yasayabilmektedir.

- Hastalik 6liimcil olmasina ragmen bazi
poptilasyonlarda tasiyici orani %4’e kadar cikmaktadar.

- Bu durum, hastaliga neden olan allellerin neden bu
kadar yaygin oldugunu sorgulatmaktadir.
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Hastalik Allellerinin
Yayginlig:r — Olasi1 Aciklamalar
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- Heterozigot avantaji, 6liimciil hastalik allellerinin
korunmasina katkida bulunabilir.

- Alternatif olarak, hastalik alleller1 siirekli olarak
mutasyon yoluyla popililasyona yeniden eklenebilir.

- Bir hastalik allelinin kaliciligini anlamak icin
mutasyonun evrimdeki roliinii ayrintili olarak
incelememiz gerekir.
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Mutasyonun Evrimdeki Roli
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- Mutasyon, tiim yeni allellerin ve genlerin kaynagidir ve
genetik cesitliligin temel mekanizmasini olusturur.

- Ancak mutasyon tek basina hizli bir evrimsel degisim
mekanizmasi degildir.

- Hardy—Weinberg dengesinde mutasyonun etkisini
degerlendirmek, evrimsel siirecteki roliinli anlamamiza
yardimeci olur.
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Hardy—Weinberg Analizine
Mutasyonun Eklenmesi

- Mutasyon, Hardy—Weinberg analizine dahil edildiginde
bile, tek basina belirgin bir gen frekansi degisimi
saglamaz.

Ornegin, A ve a allellerinin baglangic frekanslar:
sirasiyla 0.9 ve 0.1 oldugunda, A alleli her nesilde
10.000°’de 1 oraninda a’ya dontiisebilir.

AA Aa aa
0.81 0.18 0.01
Initial allele frequencies 0.81
OAQ 031 ’ Frequency
E : 0\0 = among
Final allele frequencies %O “‘N . //'\ Zygotes 0.18
A 2 0 SO @ = [ oo
0.89991 0.10009 = \\'\ (\‘ T e @ AA Aa aa
Q &-\O ha - Genotype
Xin

Converts copies
of A into new
copies of a at
the rate of A"a ﬁ ‘ \/‘/A

1 per 10,000 6\/2& (RS 3‘/
5 ) /{
1081 /4/5/&“/; ‘V‘/ \ji{
i

R X / —\
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Hardy—Weinberg Analizine
Mutasyonun Eklenmesi

Bu mutasyon oraniyla bile, allel frekanslari neredeyse

sabit kalir:
- Once: A=0.9,a=0.1
« Sonra: A =0.89991, a =0.10009

- Asagida, Hardy—Weinberg dengesinde mutasyonun

etkisi gosterilmistir.

AA Aa aa

0.81 0.18 0.01
Initial allele frequencies
0A9 081 Frequency
: : Q\C = among
Final allele frequencies \\\O = e 2Ygotes
A 2 (@) Q\ﬁ\ @ (7\\_/ =
0.89991 0.10009 QX @
QU Le S -
N\ S

Converts copies

of A into new

copies of a at - =

the rate of A > a ([A ) (‘/’l >

1 per 10,000 W?a/ff‘ 0 &)
(£

o GV
1081 {/{) ) ‘_\\"j \ji{
i

|:| N%f/;[’; \ / ilj Frequency
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Frequency
among 0.18 ~U ‘T// among
4
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Mutasyon ve Uzun Vadeli
Etkiler:

- Mutasyon etkisi kisa vadede ¢ok kiiciik olsa da, uzun
vadede anlamli degisiklikler yaratabilir.
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- Ornegin, 1.000 nesil sonra, model popiilasyondaki A
allelinin frekansi1 %81’e diisebilir.

- Agagida, uzun vadede mutasyonun allel frekansina
etkisi gosterilmistir.

- Ancak cogu gen 1¢cin mutasyon oranlari daha diisik
oldugundan, mutasyon genellikle tek basina énemli bir

. . - e . =
evrimsel faktor degildir. 10 - E
< 084 - ]

S 3

Z 06 =

g 0.4 - =

g 02- £

0.0

0 200 400 600 800 1,000
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Mutasyon ve Secilim —
Evrimdeki Rolu

- Mutasyon tek basina allel frekanslarinda blytiik
degisikliklere yol acmasa da, evrim stirecinde kritik bir
rol oynar.
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- Secilim 1le birlikte ele alindiginda, mutasyon evrimsel
stireclerin temel taslarindan biridir.

- Zhang, Azad ve Woodruff (2011) tarafindan yapilan
deney, genetik cesitliligi baslangicta cok diisiik olan
meyve sinegl poplilasyonlarinin mutasyonlar sayesinde
hizla uyum saglayabildigini gostermigstir.
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Zhang ve Arkadaslarinin
Deneyinin Baslangici
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- Arastirmacilar, 150 nesildir tek cift kardes ciftlesmeleri
1le Gretilmis Drosophila melanogaster stoklari ile
calismigtir.

- Yogun akraba ciftlesmesi, genetik cesitliligin hizla
kaybolmasina neden olur.

- Genetik analizler sonucunda, deneyde kullanilan
sineklerin genetik olarak neredeyse tamamen 6zdesg
oldugu dogrulanmistir.
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Tuz Stresine Karsi I1k
Dayaniklilik Testi

- Arastirmacilar, sinek larvalarini %1 ile %6 arasinda
degisen NaCl konsantrasyonlarina maruz birakmigtir.
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- %4’e kadar olan tuz konsantrasyonlarinda bazi larvalar
hayatta kalabilmigtir.

- Ancak, %5 tuz iceren besin ortaminda tiim larvalar
Olmiuistiir.
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Deneysel Popiilasyonlarin
Olusturulmasi
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- Arastirmacilar, genetik olarak 6zdes stoktan tiiretilmis
sineklerle alt1 deneysel popiilasyon olusturmustur.

- 30 nesil boyunca her nesilde 200 cift rastgele secilerek
poptulasyon buytkliigi korunmustur.

- Tki popiilasyon normal kosullarda, dért popiilasyon ise
tuz iceren besin ortaminda yetistirilmistir.
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Dogal Secilim ve Mutasyonun
Rolu

- Tuz iceren besin ortaminda yetistirilen popiilasyonlar,
yalnizca mutasyon yoluyla genetik cesitlilik
kazanirlarsa dogal secilim sayesinde yeni ortama uyum
saglayabilirdi.
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- Bu deney, mutasyon olmadan evrimin devam
edemeyecegini vurgulamaktadir.
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30. Nesil Sonuclar: ve
Adaptasyon
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- 30. nesilde larvalarin %5 tuz igeren Original inbred stock

besin ortamindaki hayatta kalma
oranlari degerlendirildi. 1 Unstressed
lines

- Ilk inbred stokta %5 tuz tamamen
olduriciydi.

- Normal kosullarda gelisen

popiilasyonlarda bazi bireylerin Salt-stressed
hayatta kaldig1 gortiildi, bu da T lines
mutasyonlarin genetik cesitliligi =
artirdigini gosterdi. T E

- Tuz stresine maruz kalan o123 | 4 ° ﬁg
popiilasyonlarda daha fazla bireyin Mean number of surviving A
o - offspring from vials with five pairs "
/05 tuza dayamkh oldugu of parents and medium £
belirlendi. containing 5% NaCl

(+standard error)
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Adaptasyonun Kanitlar: ve %6
Tuz Deney1
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- Arastirmacilar, sinekleri %6 tuz iceren besin ortamina
maruz birakti.

- Tuz stresine maruz kalan popiilasyonlardan baz
bireyler hayatta kalda.

- Ancak, normal kosullarda yetistirilen sineklerin tamam
oldii.

- Bu sonugc, tuz stresine maruz kalan popiilasyonlarda
mutasyonlarin daha yiksek frekansta birikerek
uyumsal evrimi destekledigini gostermektedir.
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Deneyin Evrimsel Aciklamasi
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- Zhang ve arkadaslarinin deneyi, mutasyonlarin dogal
secilimle birlikte uyum saglayici evrim silirecini nasil
yonlendirdigini acikca gostermektedir.

- Mutasyon, genetik cesitliligin nihai kaynagidir ve
olmadan evrim siireci durma noktasina gelir.

- Bu calisma, mutasyonun secilimle birlikte nasil yeni
adaptasyonlarin ortaya ¢cikmasini sagladigini gésteren
onemli bir 6rnektir.
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Mutasyon-Secilim Dengesi
Nedir?

- Popiilasyonlarda bazi mutasyonlar organizmalar i¢in
zararhdir ve dogal secilim, bu mutasyonlari elemeye
caligir.
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- Ancak, zararli mutasyonlar siirekli olarak yeniden
ortaya ciktigi icin tamamen yok olmazlar.

- Bir mutasyonun yok olma hizi, ortaya ¢cikma hiziyla
esitlendiginde, o allelin frekansi dengede kalir.

- Bu duruma mutasyon-secilim dengesi ad1 verilir.
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Mutasyon-Secilim Dengesi
Denklemle Aciklanabilir

- Eger bir zararh allel resesif ise, denge noktasindaki
frekansi su formiille hesaplanir:

m
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- Burada:
* m: Mutasyon orani

+ s: Allele kars1 secilimin giiclinii gésteren bir katsayidir (0 ile
1 arasinda bir deger alir).

- Secilim etkisi diisiik ve mutasyon orani yiiksekse,
zararl allelin frekansi yliksek olur.

- Secilim etkisi yliksek ve mutasyon orani diistikse,
zararlh allelin frekansi distik olur.
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Spinal Muskiiler Atrofi ve
Mutasyon-Secilim Dengesi
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- Spinal muskiiler atrofi (SMA), kaslar:1 etkileyen oliimciil
bir norodejeneratif hastaliktir.

- SMA'ya telSMN adl1 gendeki delesyonlar neden olur.

- Kistik fibrozisten sonra, Avrupa kokenli bireylerde en
yaygin otozomal resesif 6liimcil hastaliktir.

- SMA tasiyici frekansi yaklasik 0.01 (1/100) olarak
belirlenmistir.
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Secilim Neden Bu Hastaligl
Yok Edemiyor?

- SMA'ya neden olan allellerin secilim katsayisi oldukca
yiuksektir (s = 0.9).
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- Bu kadar gticli bir secilim baskis1 altinda, allellerin
zamanla kaybolmasi beklenir.

- Ancak, mutasyon orani da énemli bir etkendir ve bu
alleller mutasyon-secilim dengesi nedeniyle
popiilasyonda kalmaya devam eder.
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Mutasyon Oraninin Olciilmesi

- Wirth ve ekibi, SMA’1 340 bireyin kromozomlarini ve
aile bireylerini analiz etti.
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- 7 bireyde, ebeveynlerinde bulunmayan yeni
mutasyonlar tespit edild..

- Bu verilere dayanarak telSMN geninde mutasyon orani
dogrudan hesaplanda:

+ Tahmin edilen mutasyon orani: 9.0 x 1073
* Deneysel olarak 6l¢iilen mutasyon orani: 1.1 x 10*

- Bu degerler birbirine oldukc¢a yakin olup, mutasyon-
secilim dengesinin gecerli bir aciklama oldugunu
gosterir.
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Sonuc ve Ozet
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- SMA gibi baz1 hastaliklarin tamamen yok olmamasinin
sebebl mutasyon-secilim dengesi olabilir.

- Zararli bir mutasyonun popilasyondaki frekansa,
mutasyon orani ve secilim gtiicliyle belirlenir.

- Secilim mutasyonlar1 azaltsa da, mutasyonlar stirekl:
olarak yeni alleller {irettigi icin denge saglanir.

- Wirth ve ekibinin arastirmalari, mutasyon-secilim
dengesinin SMA’daki roliinii desteklemektedir.
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Kistik Fibrozis ve Genetik
Temel1
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- Kistik fibrozis, 7. kromozomda yer
alan CFTR (Cystic Fibrosis
Transmembrane Conductance
Regulator) genindeki resesif fonksiyon
kayb1 mutasyonlari sonucu olusur.

- CFTR proteini, bagirsak ve akciger
mukozasinda bulunan bir hiicre ylizey
proteinidir.

- Gerald Pier ve ekibi (1997), CFTRnin
Pseudomonas aeruginosa bakterisini
yutmak ve yok etmek icin gerekli
oldugunu gostermistir.
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Kistik Fibrozis ve Genetik
Temel1
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- Kistik fibrozis hastalarinda P. aeruginosa enfeksiyonu,
akcigerlerde kronik enfeksiyonlara ve agir hasara neden
olur.
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Kistik Fibrozis Allellerine
Secilim Baskisi
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- Kistik fibrozis tasiyan bireyler genellikle tireme cagina
ulagsamaz veya infertil olabilir.

- Buna ragmen, Avrupa kokenli poptlilasyonlarda

hastaliga neden olan allellerin toplam frekansi yaklasik
0.02°dir.

- Eger mutasyon-secilim dengesi ile korunuyorsa,
mutasyon oraninin 4 x 10 olmasi1 gerekir.

- Gercekte mutasyon orani 6.7 x 1077 oldugundan
mutasyonlar tek basina bu allellerin korunmasini
aciklayamaz.
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Heterozigot Ustinliigii ve
Alternatif Aciklama

- Heterozigot avantaji, kistik fibrozis allellerinin
korunmasini aciklayabilecek bir bagska mekanizmadair.

=)
o
o)
P~
[¢b]
s
)
—
o]
=
s
&
<D
D]
~
=
@)
N

- Gerald Pier ve ekibi (1998), heterozigot bireylerin tifo
atesine karsi direncli olabilecegini 6ne stirdii.

- Tifo atesi, bagirsak epitel hiicrelerinden gecerek
enfeksiyon baslatan Salmonella typhi (S. enterica
serovar typhit) bakterisi tarafindan neden olunur.

- S. typhinin CFTR proteinini kullanarak konak
hiicrelere girig yaptig: distiniilmektedir.
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CFTR Genotipler:1 ve Tifo
Direnci
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- Pier ve ekibi, ti¢ farkli CFTR (@) Infiltrating bacteria
genotipine sahip fare hicreleri per gram of mouse Mouse
gelistirdi: intestine (log scale) CETR

+ Vabhsi tip (iki fonksiyonel CFTR alleli 0 123 4 5 6 genotype
tasiyanlar)
: : : 569,000 H /
- Heterozigotlar (bir fonksiyonel CFTR N
alleli + AF508 mutasyonu tasiyanlar) 77.500 ¥ +/AF508
* Homozigot mutantlar (iki AF508
mutasyonu tasiyanlar) ]—I 1.3 AF508/AF508

- S. typhi 1le enfekte edilen
hiicrelerde heterozigotlar, vahsi tip
hiicrelere kiyasla %86 daha az
bakteri biriktirdi.

- Homozygot mutant hiicreler ise
neredeyse tamamen direncliydi.
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Ek Kanitlar ve Evrimsel Bakis
Acis1

- Lyczak ve Pier (2002), S. typhi'nin (b
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Soar®

konak hiicreleri CFTR iiretimini 4 104, 5236 x 109027 o
artirmaya tegvik ettigini kesfetti. S 2 = 0.355 .
= 10
- Bu mekanizma, CFTR tiretemeyen S : * .
hiicrelerin neden enfeksiyona karsi v 1077 ° o ®
direncli oldugunu aciklayabilir. g 0
= 1 e
- Lyczak, Cannon ve Pier (2002), 11 3 00

Avrupa tilkesinde yapilan bir
arastirmada tifo salginlarinin siddeti
1le AF508 allelinin siklig1 arasinda bir
baglant1 tespit etti.

[ I [ [ [ |
20 30 40 50 60 70 80
Mutant alleles that
are AF508 (%)

- Pier ve ekibinin caligmasi, evrimsel
analizlerin biyomedikal
arastirmalarda nasil degerli bilgiler
saglayabilecegini gosteren bir baska

ornektir.
Bektas Tepe
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Popiilasyon Genetigl
Teorisinin Mihendislhik Testi
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- Chun-Hong Chen ve ekibi, sitma direncine sahip
sivrisinekler olusturmak icin calismalar yuritmiustir.

- Amagc, sivrisineklerin sitma tasimasini 6nleyerek
insanlari hastaliktan korumaktir.

- Genetik olarak direncli sivrisinekler bilinse de, asil
zorluk bu direnc¢ genlerinin dogal popiilasyonda
yayllmasini saglamaktir.

- Arastirmacilar, bu amacla laboratuvar meyve sinegi
poplilasyonlarinda test edilen yeni bir gen tasarlamaistir.
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Medea Genetik Elementi

- Arastirmacilarin tasarladigi gen, dogal olarak da
bulunan Medea adl1 bir genetik elementin sentetik
versiyonudur.

- Medea (Maternal-effect dominant embryonic arrest),
anneden gelen bir genin yavru gelisimini etkileyerek
secilim avantaj1 saglamasidir.

(b) (9]

Poison made . ;
by momand Mom carries Medea Mom carries Medea

placed in egg

Antidote
made by
baby

Baby lives
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Medea Genetik Elementi

- Sentetik Medea geni iki mekanizmaya sahiptir: Anne,
yumurtalarina bir zehir aktarirken, geni tasiyan
embriyolar ise bu zehire karsi bir panzehir tiretir (a).
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- Eger hem anne hem de yavru geni tasiyorsa, yavru
hayatta kalir (b).

- Ancak anne geni tasirken yavru tasimiyorsa, yavru oliir

(c).

) (b) (0
Poison made ;
by momand Mom carries Medea Mom carries Medea

placed in egg
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Medea Geninin Kalitim
Mekanizmasi
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- Bir embriyonun yasami, hem anne hem de babanin
genotipi tarafindan belirlenir.

- Eger anne heterozigot (M+) ve baba vahsi tip (+ +) ise,
yavrularin yarisi 6lir.

Mom Dad Offspring Predicted Actual

+ o+

M . 2L sowde 517 % die
M | M+ | M+

+ M

<+

M I PKIM ce die 257 % die
M | v IV
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Medea Geninin Kalitim
Mekanizmasi
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- Eger hem anne hem de baba heterozigot ise, yavrularin
dortte biri olir.

- Diger tiim caprazlamalarda yavrular hayatta kalir.
Deneyler, bu ongoriileri dogrulamistir.

Mom Dad Offspring Predicted Actual

+ o+

M . 2L sowde 517 % die
M | M+ | M+

+ M

<+

M I PKIM ce die 257 % die
M | v IV
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Medea Geninin Secilim
Avantajl
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- Medea geni, yavrularin bir kismini 6ldiirmesine ragmen,
secilim acisindan avantajhdir.

- Cunku o6len tiim yavrular Medea genini tasimayan
bireylerdir.

- Medea, tasiyicisi olan bireylerin degil, dogrudan
kendisinin avantaj kazandigi "bencil bir allel" olarak
tanimlanabilir.

- Popiilasyona girdiginde, genin sikliginin giderek artmasi
beklenir.
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Deneysel Sonuclar ve Teorik
Tahminler

=)
o
o)
P~
[¢b]
s
)
)
o]
=
s
&
<D
D]
~
=
@)
N

- Chen ve ekibi, sentetik Medea genini laboratuvar meyve
sinegl popiilasyonlarina %25 frekansta yerlestirda.

- Popiilasyon genetigi teorisini kullanarak, genin yayilim
stirecini ongordiiler.

- Sonsuz biuylk popiilasyon, rastgele eslesme, mutasyon
ve go¢ olmamasi gibi varsayimlar altinda matematiksel
bir model olusturuldu.

- Bu model, bireylerin yalnizca kendi genotiplerine degil,
ebeveynlerinin genotiplerine bagli olarak da secilim
gordigiini hesaba katmigtir.
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Medea Geninin Yayilimi ve
Sonuclar

- Yedi farkl popililasyonda, genin 15 ve 20 nesil boyunca
nasil yayildigi takip edildi.

- Modelin tahminleri ile deneysel veriler oldukca
uyumluydu.

0.8 4
Frequency of o
Medea allele — Prediction
0.4 . Data
024 -~
O+—F—7T—V 7T 7T T T T T T T T T T T T T T T

o 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20
Generation
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Medea Geninin Yayilimi ve

Sonuclar

- Bu calisma, popiilasyon genetigi teorisinin miihendislik
diizeyinde uygulanabilecegini gostermektedir.

- NASA miihendislerinin fizik kurallarina hakim oldugu
gibi, biz de kalitim ve evrim mekanizmalarini iy1
anladigimizi bu deneyle kanitlamis bulunuyoruz.

1 -
0.8 1

0.6

Frequency of
Medea allele

0

0.4 1

— Prediction
. Data

024 T~

T T T T T T T T T T T T T T T T T T T 1
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Tesekkir ederim
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