(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Kromozom Mutasyonlar: Kromozom Savyisi
ve Duzenindeki Degisiklikler




(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Kromozom Mutasyonlar: Kromozom

Savisi ve Duzenindeki Deqgisiklikler

Kromozom sayisinda degisiklikler asagidaki sekillerde
gOrulebillir:

O Gen ya da kromozom parcalarinda delesyonlar,

O Duplikasyonlar

O Ayni kromozom icinde ya da kromozomlar arasinda genetik
materyalin yeniden duzenlenmesi seklinde modifikasyonlar

Gen mutasyonlarnndan ayirmak icin bunlara kromozomal
mutasyonlar ya da kromozomal bozukluklar denir.




(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Kromozom Mutasyonlar: Kromozom Sayisi

ve Duzenindeki Degisiklikler

Bir organizmanin genetik bileseni hassas bir dengeye
sahip oldugu icin, genomdaki genetik bilginin iceriginde
ya da konumundaki ufak bir degisiklik bile fenoftipik
cesitlilige yol acabilir.

Daha bUyUk degisiklikler &zellikle hayvanlarda &ldiricu
olabilir.




(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Kromozom Sayisindaki Degisiklikler

Ozel Bir Terminoloiji ile ifade Edilir

Anoploidi durumunda, organizma tam bir kromozom
takimi degil, bir veya birden fazla kromozom kazanir ya
da kaybeder.

Diploid genomdan tek kromozom kaybina monozomi
denir. Bir kromozom katiimiise trizomidir.

ikiden fazla kromozom takiminin bulunmasi durumunda
poliploidi terimi kullanilir.




(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Kromozom Sayisindaki Degisiklikler, Kromozomlarin

Ayriimamasi (nondisjunction) Sonucu Ortaya Cikar

Esey kromozomlannin fazla (47,XXY) ya da eksik olmasi
(45,X) normal fenotipi etkileyerek Klinefelter Sendromu ve
Turner Sendromu olarak bilinen hastaliklara neden olur.

Insanlarda ekstra X kromozomuna sahip kadinlara
(Brnegin 48,XXXX) ve ekstra Y kromozomu iceren
erkeklere de rastlanmaktadir (47,XYY).




(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Kromozom Sayisindaki Degisiklikler, Kromozomlarin

Ayriimamasi (nondisjunction) Sonucu Ortaya Cikar

Bu tip kromozomal bozukluklar, gametlerin Uretimi sonucu
olusan rasgele bir hatadan kaynaklanir.

Ayrimama (nhon-disjunction), kromozomlarin veya
kromatidlerin ayrlamamasi ve bolinme esnasinda zit
kutuplara hareket edememesidir.




(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Kromozom Sayisindaki Degisiklikler, Kromozomlarin

Ayrimamasi (nondisjuntion) Sonucu Ortaya Cikar
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Bir Kromozom Eksikligi (Monozomi) AQir

Fenoftipik Etkilere Yol Acabilir

Bir kromozomun eksikligi 2n-1 yapisini olusturur ve
monozomi olarak adlandirilir.

Otozomlardaki monozomi insan ve diger hayvanlarda
genellikle tolore edilemez.

Drosophila’da, kromozom 4'te, Haplo-IV olarak bilinen
monozomiye raslanir.

Daha bUyuk kromozomlar olan 2 ve 3 icin monozomi
olumculdur.




(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Bir Kromozom Eksikligi (Monozomi) AQir

Fenoftipik Etkilere Yol Acar

Eger organizma resesif 8ldUrucu bir allel icin heterozigot
ise ve normal alleli tasiyan homolog kromozomunu
kaybetmisse, bu sekildeki eksik kromozom durumu
organizmanin 8lumune yol acar.




(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Bitkilerde Monozomi

Bitkilerde ise polen tanecikleri ve tohum taslaklari
mayozdan hemen sonra ve dollenmeden dnce bircok
gelisim asamasindan gectikleriicin, tfek kromozom
eksikligine karsi dzellikle hassastirlar ve nadiren canli

kalabilirler.




(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Insanlarda Kismi Monozomi:

Cri-du-Chat Sendromu

Sadece kromozomunun bir kismini kaybederek kismi
monozomi gosteren ve hayatta kalan bireyler
bulunmaktadir.

Bu durum, parcall (seamental) delesyonlar olarak
adlandirilir.

1963'te, ik kez Jerome Le Jeune bodyle bir vakayi rapor
etmistir.

Kromozom 5’in kisa kolunun kucUk bir kisminin eksik
[ZLE oldugu bu vaka, cri-du-chat sendromu (kedi
miyaviamasi) olarak tanimlanmistir.




(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Insanlarda Kismi Monozomi:

Cri-du-Chat Sendromu
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Insanlarda Kismi Monozomi:

Cri-du-Chat Sendromu

Sendromun genetik tanimi 46,-5p olarak gosteriimektedir,

Bu sendromu gdsteren bebeklerde, anatomik
malformasyonlar, mide-bagirsak rahatsizliklar, kalp
komplikasyonlar ve cogunlukla zeka geriligi gorUlor.

Nefes borusunun agzinda ve larinkste gelisim bozuklugu
bu sendromun Ozelligidir.




(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Trizomi Diploid Genoma Bir Kromozom

llavesidir

Monozomide oldugu gibi, trizomik durumdaki esey
kromozom varyasyonlarinin fenotip Uzerinde otozomal
varyasyonlara gore daha az etkisi vardrr.

Bitkilerde, trizomik olanlar genellikle hayatta kalabilir,
ancak fenotipleri degisiklik gdsterebilir.

Boru cicegi Datura buna drnek olarak verilebilir.




(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Trizomi Diploid Genoma Bir Kromozom

llavesidir

BUyUk kromozomlara ait trizomi cok daha belirgin bir
fenoftip olusturur ve bu bitkiler digerlerine gore daha
yavas buydr.

Bir kromozomun U¢ kopyasi bulundugu icin, kromozom
eslesmelerin daima duzensizdir.

Bu UclUnUn degisik bdlgeleri eslesebilir fakat, kromozom
boyunca herhangi bir bdlgede, U¢ homologdan yalniz
ikisi sinaps yapabilir.




(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Trizomi Diploid Genoma Bir Kromozom

llavesidir

Kromozomun U¢ kopyasi sinaps yaptiginda olusan
konfigUrasyona trivalent denir.

Bazi durumlarda birinci mayoz bdlunmeden 6nce
trivalent yerine bir fane bivalent, bir tane de univalent
(eslesmemis kromozom) bulunabilir.

Dolayisiyla, mayoz sonucu ortaya ¢cikan esey hucrelerinin
kromozom kompozisyonu (n+1), trizomik durumu devam
ettirir.




(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Down Sendromu

Ik kez 1866'da, John Langdon Down tarafindan
tanimlanan Down Sendromu, bireylerin bir yasindan fazla
yvasavabildigi insanlardaki tek otozomal trizomi
durumudur.

Prof. Dr. Bektas TEPE

Bu hastalik, G grubu kromozomlarindan birisi olan
kromozom 21’'deki frizomi sonucu ortaya cikmaktadir.

Bu durum, Down sendromu ya da trizomi 21 (47,+21)
olarak da bilinir.




(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Prof. Dr. Bektas TEPE

Down Sendromu
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SEKIL 8-5 Down sendromlu bir cocugun karyotipi ve fotografi. Karyotipte, G grubu kromzom 21'in 3 kopyasi
bulunmaktadir (47,+21 durumu).




(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Down Sendromu

Bu kisilerin fiziksel gorunUsu birbirine sasirtici bir benzerlik
gOsterir.

Prof. Dr. Bektas TEPE

Bu benzerligin cogu gdzlerin kdsesindeki epikantik
katlanmadan, tipik duz yUz ve yuvarlak bastan
kaynaklanir.

Ayrica tipik olarak boylar kisadrr.

Agzin aclk kalmasina neden olan kismen cikik kinsik dil,
kisa, genis eller ve avuc ici ve 6zgun parmak izine sahip
olabilirler.




(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Down Sendromu

Fiziksel, psikomotor ve zihinsel gelisimleri geri kalmistir ve
kaslar zayiftir,

Genelde yasamlari kisadir.

Down sendromlu cocuklar solunum yolu hastaliklarina ve
kalp malformasyonlarina yatkindir.

20



(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Down Sendromu

Down sendromlu yetiskin bireylerin 81lum nedeni
cogunlukla Alzheimer hastaligidr.

Bu trizomik durumun kdkeni, cogunlukla kromozom 21'in
mayoz sirasindaki ayriimama’ (nhon-disjunction)
durumudur.

Kromozom analizleri, ilave kromozomun anneden veya
babadan gelebilecegini gbstermekle birlikte, 47,+21
trizominin kaynadi %95 oraninda yumurtadrr.

21



Prof. Dr. Bektas TEPE

(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Down Sendromu

20
18|
16
14}
12}
10

N A O
T T T T

1 L l |

7200 25 30 35 40 45
Anne yasi (yil)

IZ L E L 8-6 Anne yasina gére Down sendromlu ¢ocuk sikhg

Down sendromlu dogum orani (1000 gocuk basina)
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Annenin yasl artikca, Down

sendromlu cocuk dogumunun
sikhgr hizla artmaktadir.
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Prof. Dr. Bektas TEPE

(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Down Sendromu
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Disilerde bUtUn yumurtalarda mayoz,
fetal gelisim sirasinda baslatilir.

Yumurta gelisimi mayoz I'de
durdurulur.

Bdylece, butun ilkin oositler dogumla
birlikte olusur.

23



(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Down Sendromu

Ergenlik caginda yumurtlaoma basladiginda, her
yumurtlama dongUsunde, bir yumurtada mayoz yeniden
baslar ve mayoz lI'ye dogru devam eder.

Prof. Dr. Bektas TEPE

Yumurtlamadan sonra bu islem bir kez daha durdurulur ve
dollenme gerceklesene kadar tamamlanmaz.

Bu gelismenin sonucunda; bir sonraki yumurta, bir
dncekine gbre mayoz I'de bir ay daha fazla sure
gecirmektedir.

24



(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Down Sendromu

Hasta cocuklarn bazilarinin bakimi ézel kurumlarda
yapillabilmektedir.

Ayrica, bu cocuklarnn sevai dolu olduklarn da
bilinmektedir.

25



(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Down Sendromu

Genetik danisman, fetal hucrelerin alinip kUltoronun
yapildigr dogum dncesi tani yontemini dnerebilir.

Bu tani yontemleri;
O Amniyosentez denen islemle amniyoftik sividan ya da

O Korionik villus drneklemesi (CVS) olarak bilinen yontemle
plasentanin korionundan alinan fetal hucreler ile
gerceklestirilebilir.

26



(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Down Sendromu

En yeni yaklasim, fetal hUcreleri dogrudan annenin
dolasimindan elde etmektir.

Prof. Dr. Bektas TEPE

Basarill bicimde uygulandigl taktirde, cenin icin en az risk
tasiyan bu yontem tercih edilir.

Cenin hucreleri elde edildikten sonra sitogenetik analiz ile
karyotip tayini yapllr.

Down sendromu tanisi konulursa aileye kuortqj secenedi
sunulur.

27



(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Patau Sendromu

1960'da Klaus Patau ve arkadaslari, karyoftipi 47
kromozom olan ve ciddi gelisim bozuklugu olan bir
bebegi incelemislerdir.

llave kromozomun kromozom 13 oldugu sonradan
saptanmistir.

Bu frizomi 13, Patau Sendromu olarak adlandirnimistir
(47,+13).

28



(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Patau Sendromu
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Patau Sendromu

Hasta bebeklerde zihinsel gerilik, sagirlik, karakteristik
olarak yarik dudak ve damak ve coklu parmak yapisi
gorUimektedir.

Bebekler ancak ortalama U¢ ay yasayabilmektedir.

30



(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Edwards Sendromu

Trizomi 18 (47,+18) olarak tanimlanan bu bozukluk,

sendromu bulan kisinin adi ile bilinmektedir (Edwards
sendromu).

Bu bebekler, normal bebeklere gbre daha kUcuktir ve
kafa taslar on-arka eksene dogru uzundur, kulaklari
dusUktur ve sekli bozuktur.

Bu bebeklerde kalin boyun, kalca cikigl, basik cene
karakteristiktir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Edwards Sendromu

Trizomi 18'e, trizomi 13'e gore daha sik rastlanmasina

karsin, her iki durumda da bebeklerin SmrU aynidir ve dort
aydan daha kisadir.

Olum nedenleri genellikle zatUrre ya da kalp yetmezligidir.

Edwards sendromlu bebekler genellikle kizdir.

32



(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Insan Andploidisinde Yasayabilirlik

Monozomik ve trizomik durumlardaki bireyler genellikle
hayatta kalamazlar.

1971'de David H. Carr bu konuyu ayrintili olarak
incelemistir.

33



(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Insan Andploidisinde Yasayabilirlik

Insan kromozomlanndan her biri icin trizomi durumu
gosteriimistir, ancak Carr’'in calismasinda monozomiye
hemen hemen hi¢ rastlanmamistir.

Hamileliklerin %15-20'si kendiliginden dusUkle sonuclanir.

Turner Sendromlu 45, XO durumundaki dUsuklerin ve canli
dogumlarnn %70-80'i maternal X kromozomu icermektedir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

lkiden Fazla Haploid Kromozom Takiminin

Bulundugu Poliploidi, Bitkilerde Cok Sk Gorulur

Haploid kromozom takiminin ikiden fazla bulundugu
durum poliploidi olarak adlandirilir:

O Triploid 3n
O Tetraploid 4n
O Pentaploid 5n

Poliploidi hayvan turlerinin cogunda oldukca seyrek
olmasina karsin, kertenkele, amfibi ve baliklarda
gorUlebilmektedir.

Bitki tUrlerinde poliploidi oldukca yayaindir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

lkiden Fazla Haploid Kromozom Takiminin

Bulundugu Poliploidi, Bitkilerde Cok Sk Gorulur

Poliploidi iki sekilde ortaya cikabilir:

O Oto-poliploidi: Ayni turin normal haploid koplementine
benzeyen bir ya da daha fazla ekstra kromozom takiminin
ilavesi.

O Allo-poliploidi: Turler arasi ciftlesme ile sonuclanan, degisik
tUrlere ait kromozom takimlarnin bilesimi.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

lkiden Fazla Haploid Kromozom Takiminin

Bulundugu Poliploidi, Bitkilerde Cok Sk Gorulur

Oto- ve allo-poliploidi arasindaki fark, ekstra kromozom
takimlannin genetik kbkeninden kaynaklanir.

Otopoliploidi Allopoliploidi
Diploid Diploid Diploid

I L | € - 0 &
i | | |
K [l J[Kun<g

Triploid Tetraploid Tetraploid

SEKIL 8-9 Otopoliploid ve allopoliploid karyotipinin, kromozom kékenlerinin
karsilastirilmasi.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Oto-poliploidi

Oto-poliploidi durumundaq, ilave olan her bir kromozom
takimi atasal toron aynisidir.

Prof. Dr. Bektas TEPE

Bu nedenle triploidier AAA, tetraploidler AAAA vs. olarak
tanimlanir.

Oto-triploidler cesitli yollar ile ortaya cikabilir.

Tum kromozomlarin, mayoz bolunmeleri sirasinda
ayrimamasi sonucu diploid bir gamet olusabilir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Oto-poliploidi

Boyle bir gamet yasar ve haploid bir gamet tarafindan
dodllenirse, U¢ kromozom takimina sahip olan zigot ortaya
cikar.

Bazen de, yumurta iki sperm tarafindan dollendiginde
triploid zigot olusur.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Oto-poliploidi

Cift sayida kromozom icerdikleri icin dogada oto-
tetraploidlere (4n) rastlama olasiligl, oto-triploidlere
nazaran teorik olarak daha fazladir.

Prof. Dr. Bektas TEPE

Eseyli Uremede triploidier genellikle tek kromozom savili,
genetik olarak dengesiz gametler Uretirken, tetraploidlerin
Urefttikleri gametlerde genetik denge bulunmaktadrr.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Oto-poliploidi

Poliploidi olusumunda kromozomlar replike olur ancak
atasal hucre bolinmez ve tekrar interfaza girerse
kromozom sayisi ikiye katlanir.

Mayotik hUcrelere soguk ya da sicak sok uygulayarak ya
da mitozdaki somatik hUcrelere kolcisin verilerek bdyle bir
durum yaratilabilir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Kolcisin

Kolcisin sonbahar cigdeminden elde edilen bir alkaloittir
ve ig iplikciklerinin olusumunu engeller.

Bu durumda, replike olan kromozomlar anafazda
birbirinden ayrilip kutuplara hareket edemez.

Kolcisin ortamdan uzaklastirilirsa hucre tekrar interfaza
girebilir.
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Prof. Dr. Bektas TEPE (Kaynak: Genetik Kavramlar,

Klug, Cummings & Reece)

Kolcisin

Eslesmis kardes kromatidler birbirinden ayrilir ve acilirsa,

cekirdekte diploid kromozom sayisinin iki kati bulunacaktir
(4n).

Diploit Tetraploit
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Erken profaz Gecg profaz Hucre sonradan
tekrar interfaza girer
Kolgisin uygulamasi Kolgisin uzaklastinhr

SEKIL 8-10 Ototetraploid olusumu sirasinda, kolgisinin kromozom sayisinin
ikiye katlanmasindaki potansiyel rolu. iki ¢cift homolog kromozom &érnek
olarak gosterilmektedir. Her bir kromozom, interfazin erken safhasinda
DNA’sinI replike etmesine ragmen, geg profoza kadar kromozomlar ciftli
durumda gorulmez. Anafaz basamagdi normal cereyan etmezse, hiicre tekrar
interfaza girdiginde kromozom sayisi iki katina cikar.

43



(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Oto-poliploidi

Genelde, oto-poliploidler diploid akrabalarnna goére daha
iridir.

Boyle bir bUyUme hicre sayisinin daha fazla olmasindan
degdil, hUcre boyutunun daha buyuk olmasindan
kaynaklaniyor gibi gérunmektedir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Ekonomik Onemi Olan Triploid Bitkiler

Bu bitkiler arasinda; Solanum cinsine ait birkac patates
toru, elma, muz, cekirdeksiz karpuz ve kaplan zambagdi
(Lillum tigrinum) bulunmaktadir.

Bu bitkiler aseksuel olarak uUretilirler.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Allo-poliploidler

Poliploidi birbirine ¢cok yakin iki t0ron hibridizasyonu ile de
ortaya cikabilir.

Prof. Dr. Bektas TEPE

Bir tUrin AA kromozom takimlarina sahip haploid
yumurtasi, baska bir t10run BB kromozom takimlarina sahip
haploid spermi ile ddllenirse, sonucta AB hibridi ortaya
cikar.

Hibrit bitki, canli gametler olusturamadigi icin kisirdir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Allo-poliploidi

Bu durum, cogunlukla A ve B kromozomlarnin bazilarnin
ya da tUmUnun homolog olmadigi, dolayisiyla mayozda
sinaps yapamadigl zaman ortaya cikar.

Sonucta dengesiz genetik bir durum olusur.

Ancak, yeni olusan AB genetik karnsimi, dogal ya da
indUklenmis olarak kromozomlarini iki katina cikarirsa, tUm
A ve B kromozomlarnnin ikiser kopyasi bulunacaktir ve
bunlar mayozda eslesebilecektir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Allo-poliploidi

Bu poliploid, iki ayr tUrden dort esdeger haploid genom
tasidigricin allo-tetraploid olarak adlandirilir.

Prof. Dr. Bektas TEPE

Orijinal t0rlerinin her ikisinin de bilindigi durumlarda allo-
tetraploidiyi fanimlamak icin amfi-diploid terimi de
kullanilmaktadir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Allo-poliploidi

Dogada amfi-diploid bitkilere sikca rastlanir.

Her bir 6zgul kromozomun iki homologu bulundugundan,
mayoz nhormal olarak cereyan eder ve dollenme ile bitki
esevli olarak cogalr.

Birbiri ile yakin iliskili 10rler arasinda olusan amfi-
diploidlerde, A ve B kromozomlari arasinda suphesiz bir
miktar homoloji bulunacaktir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Allo-poliploidi

Bu durumda mayotik eslesme daha komplekstir.

Sinapsis sirasinda, dengesiz gametlerin ortaya cikmasina
neden olan multivalentler olusacaktir.

Bu gibi durumlarda, amfi-diploidlerin andploid ¢esitleri
olusabilir.
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Prof. Dr. Bektas TEPE

Allopoliploidi

(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Tar 1 Tur 2
ay Gy dy b, by
AR a, 4az as > BB b, b,
*7 Gamet olusumu 7*

a,
as /
o’ Dollenme

' ¥

ABl R T I
Kisir hibrit
* Kromozom dublikasyonu
| a; a, as az a3 as —
e b, b, b, by -
AABB

UOretken amfidiploid

‘ Gamet olusumu *
a, a, Az a, a, as
b,by by by
AB AB

SEKIL 8-11 Amfidiploidin kékeni ve gelisimi. Tar 1,
genom A’y igerir. Burada Ug ayri kromozom yer alir; a,, a,,
a,. Tar 2, genom B’ye sahiptir. Genom B’de b, ve b, gibi

iki farkli kromozom vardir. iki turun bireyleri arasindaki
dollenmeden ve kromozom sayisinin ikiye katlanmasindan
sonra, iki diploid genomun (AA BB) tumunu igeren, dol
verebilen bir amfidiploid olusur.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Hayvanlarda Allo-poliploidi

Hayvanlann cogunda allo-poliploidi enderdir, cUnku
ciftlesme davranisi ture 6zguduUr ve hibridizasyondaki ilk
basamak olusmaz.

Prof. Dr. Bektas TEPE
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Prof. Dr. Bektas TEPE

Bitkilerde Allopoliploidi

Bitkilerde amfi-diploidiye klasik
ornek olarak, kUltUre edilmis
Amerikan pamugu t0rd
(Gossypium) verilebilir.

Bunlarda, 13 bUyuk ve 13
daha kucUk olmak Uzere 26
cift kromozom bulunur.

Kulture edilmis pamuk bitkisi Gossypium’un
formunun kozasi.
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Prof. Dr. Bektas TEPE

(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Klug, Cummings & Reece)

Bitkilerde Allo-poliploidi

Yandaki sekilde 6zetlenen
yontemi kullanan
arastirmacilar, cesitli hibritler
elde etmeyi basarmislardir.

Tetraploid bugday, diploid
cavdar ile
capraziandiginda ve Fl
nesli kolcisin Ile muamele
edildiginde hekzaploid cesit
elde edilimektedir (6n=42).

Triticale olarak adlandirilan
bu hibrit, yeni bir cinsi temsil
etmektedir.

Tuar 1 Ta4r 2
a, a, as b, by
| & o & x 88 | p! e

*7 Gamet olusumu

a,
A a, ) B
as
e Dollenme
a, as as

AB b, by
Kisir hibrit

* Kromozom dublikasyonu

a; a, az az as as
i
- b, b, b, by
AABB

Uretken amfidiploid

{ Gamet olusumu *
a, ar as a, a, as
AB AB

SEKIL 8-11 Amfidiploidin ké&keni ve gelisimi. Tur 1,
genom A’y igerir. Burada Ug ayri kromozom yer alir; a,, a,,
a;. Tar 2, genom B’ye sahiptir. Genom B’de b, ve b, gibi

iki farkli kromozom vardir. iki turun bireyleri arasindaki
dollenmeden ve kromozom sayisinin ikiye katlanmasindan
sonra, iki diploid genomun (AA BB) tumunu igeren, dol
verebilen bir amfidiploid olusur.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Ufak Bir Not

Hibrit bitkiler hem bugdayin hem de cavdarin ozelliklerini
tasir.

Prof. Dr. Bektas TEPE

Ornegdin baz hibritler, bugdayin yUksek protein iceridi ile,
cavdarin yuksek lizin amino asit icerigine sahiptir.

Bugdayda lizin miktart azdir; dolayisiyla bu yonden besin
degeri sinirhdir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Somatik Hucre Hibridizasyonu

Amfi-diploid Uretim

Bu yontem amfi-diploid bitkilerin elde edilmesinde
kullaniimaktadir.

Bitkilerin gelismekte olan yapraklarndan elde edilen
hUcreler, hUcre duvarlarini parcalamak icin islemden
gecirilir ve sonucta protoplastlar elde edilir.

Bu protoplastlar kUltOr ortaminda baska protoplastlarla
kaynastinlarak somatik hocre hibritleri olusturulur.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Somatik Hucre Hibridizasyonu

Amfidiploid Uretim

Degisik bitki tUrlerine ait hucreler bu sekilde
kaynastinldiginda, hibrit amfi-diploid hucreler uretilebilir.

Protoplastlann bdlunmeleri ve yaprak gelistiren kdk
hUcrelerine farklilasmalar indUklenebildigi icin allo-
poliploidler laboratuvarda uretilebilir.

Bazi durumlarda, protoplast kUItUrlerinden tum bir bitki
elde edilebilir.
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Prof. Dr. Bektas TEPE

Somatik HUcre Hibridizasyonu

Amfidiploid Uretim

aploid Kromozom Takiminin Bulundugu Poliploidi, Bitkilerde Cok Sik Goralar 197

izole
- - ]_ edllen_[ o -
- hicreler -

"=
= Protoplast
- - 2

, " ;
N /
Protoplastiarnn

fuzyonunun
indiklenmesi

Somatik hiicre
hibritleri

j & ¥ Hibritlerin bolinme
/ e ’ ve farkhlagmalarinin
uyariimas:

,g;,:ﬂ :

|

g% :I— Hibrit yapraklari

\,,g

Amfidiploid

SEKIL 8-13 Somatik hicre
hibridizasyon yénteminin
amfidiploid aretimine
uygulanmasi. iki taran
yapraklarindan elde edilen
hacreler kaltar ortamina alinir.
Hdacre duvar: pargalanir ve geriye
kalan protoplastlar, hicre fazyonu
icin uyarihr. Hibrit hicre segilip,
fotograftaki gibi bélanmesi ve
farkhilagsmasi saglanir. Amfidiploid,
her iki atasal hicre tipinin tim
kromozomlarini bulundurur ve her
ikisinin de fenotipik 6zelliklerini
gosterir. Her bir tarden iki
kromozom gifti é&rnek olarak
gosterilmistir.

(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)
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Prof. Dr. Bektas TEPE

(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Politen Kromozomlar

Bantlar
3C2-3C11

3C1 3C12

SEKIL 8-16 Drosophila melanogaster'in tukuruk bezi
pohten kromozomlarmda olusan eksiklik halkasi. Sinek,

- g N heterozigottur. Delesyon, Notch fenotipiyle
IZ LE olgeye karsilik gelen ve 3C2'den 3C11'e kadar
e 1 icine alir,

Politen kromozomlar, bir cok
bocegin larval hUcrelerinde
bulunan oldukca bUyUk
kromozomlardir.

Bunlarda, her kromozomun her bir
bolgesine 6zguU bant sablonu
vardrr.

Yandaki sekilde goruldigu gibi X
kromozomu Uzerinde 3C2ile 3C11
bantlarn arasinda bir eksiklik
halkasi bulunmustur.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Politen Kromozomlar

Homolog X kromozomlarindan birinin bu bdlgesinde
bulunan eksiklik iki farkl etki yaratir.

O Birincisi, Notch fenotipi olusur.

O Ikincisi, mutant allellerin, diger X kromozomu Uzerinde yer
alan normal gen bdlgeleri delesyona ugratildigindan kismi
hemizigot bir durum olusur ve boylece resesif white, facet ve
split alleller ifade edilir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Politen Kromozomlar

Delesyona bagli olarak resesit genlerin bu tip fenoftipik
ifadesi, yalancit dominansi (psddodominansi) olarak
adlandirlir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Notch Fenotipi

Birbirlerinden bagimsiz olarak ortaya cikan bircok Notch
fenoftipi arastinimistir.

BUtUN Notch fenotiplerde ortak olan eksiklik bandi 3C7
olarak belirlenmistir.

Her vakada white'in yalanci dominant olarak ifade
edildigi ve hepsinde 3C2'nin olmadigr gozlenmistir.

Bu sekilde Notch lokusu ile white lokusunun sitolojik olarak
ayirt edilmesini saglayan bantlar belirlenmistir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Duplikasyon Genetik Materyalin

Tekrarlanan Kismidir

Genetik materyalin herhangi bir kismi —bir lokus ya da
kromozomun buyuk bir parcasi- genomda birden fazla
sayida bulunursa buna duplikasyon denir.

Duplikasyonlar, mayozda sinaps yapan kromozomlar
arasinda dengesiz (esit olmayan) krossing-over sonucu
meydana gelebilir ya da mayozdan dnce bir replikasyon
hatasi sonucu olusabilir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Tekrarlanan Kismidir
C—> C@DECIECI
P l
|
: |

SEKIL 8-17 Kromozomlarda, esit olmayan krosover
sonucu olusan, dublike ve eksik bolaelerin kdkeni. Soldaki

Prof. Dr. Bektas TEPE
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Duplikasyon Genetik Materyalin

Tekrarlanan Kismidir

Duplikasyonlarin, 3 ilginc &zelligi vardir.

O Birincisi, duplikasyonlar genin birden fazla kopyasinin
bulunmasini saglayabilir.

O ikincisi, delesyonlarda oldudu gibi, duplikasyonlar sonucu
fenotipik cesitlilik olusabilir.

O UcOncUsU, gUvenilir bir teoriye gore, duplikasyonlar evrim
surecinde genetik cesitliligin Snemli bir kaynagidir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Gen Fazlaligi ve Gen Sayisinin Cogaltiimasi

(Amplifikasyonu): Ribozomal RNA Genleri

BUtUN hUcreler icin vazgeciimez dneme sahip olan bazi
gen urinleri vardir.

Ornegdin, ribozomal RNA, protein sentezi icin bol miktarda
bulunmalidr.

HUcre metabolik olarak ne kadar aktif ise, ritbozomun bir
bileseni olan ribozomal RNA'ya o kadar cok ihtiyac¢ vardirr.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Gen Fazlaligi ve Gen Sayisinin Cogaltiimasi

(Amplifikasyonu): Ribozomal RNA Genleri

Organizmlar tipik olarak rRNA genlerinin bircok kopyasini
bulundurur.

Bu tUr DNA'ya rDNA denir ve bu durum gen fazlalidi
redundancy) olarak adlandirilir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Gen Fazlaligr ve Gen Sayisinin Cogaltiimasi

(Amplifikasyonu): Ribozomal RNA Genleri

Drosophila’da, gen sayisi azaldiginda ve rRNA yeterince
Uretiimediginde, sineklerde yasayabilirligin azalmasi,
aelisim bozuklugu ve kisa kil olusumu séz konusundur.

Bir amfibi olan Xenopus laevis'in nasil cok sayida
ribozoma sahip oldugunu inceledigimizde, rRNA miktarin
arfirmanin bir yolunun da gen amplifikasyonu oldugunu
gorUruz.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

NOR (Nucleolar organizer region)

rRNA genleri kromozomda NOR olarak bilinen bolgeye
yerlesmistir.

NOR, ribozom senteziicin islem merkezi olan cekirdekcik
ile yakin iliskilidir.

Molekuler hibridizasyon analizleri, Xenopus'daki her
NOR'un, rRNA kodlayan 400 gen kopyasi icerdigini
gostermistir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

NOR (Nucleolar organizer region)

Bu amfibinin yumurta hucresinde, ddllenmeden sonra
gelisimin saglanmasi icin cok miktarda ribozoma
gereksinim vardir.

Bu amac icin 400 gen bile yeterli gbrulmemektedir.

rRNA genlerinin sayisint daha da artirmak icin, rDNA secici
olarak replikasyona ugrar ve genin yeni kopyalari elde
edilir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

NOR (Nucleolar organizer region)

Her yeni gen kopyasi bir NOR'a esdegerdir ve dolayisi ile
yumurta hicresinde her NOR'un etfrafinda kucUk
cekirdekcikler olusur.

Bir yumurtanin olgunlasmasi esnasinda her bir genin
kopyasinin yalniz 20 kez transkripsiyonu yapllirsa:

Teorik olarak, bir milyonun Uzerinde ribozom sentezine
vetecek oranda rRNA kopyasi elde edilir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Drosophila’da Cubuk (Bar) Goz Mutasyonu

Normal oval goz sekli yerine, bar-gozIU sineklerin dar ve
uzun gdozleri vardrr.

Bu fenotip, X'e bagli dominant bir mutasyon olarak
kaltilyormus gibi gorulr.

Hem heterozigot disiler hem de hemizigot erkekler bu
ozelligi gosterirler.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Drosophila’da Cubuk (Bar) Goz Mutasyonu

Ancak homozigot disilerde bu fenotip daha belirgin
bicimde ortaya ciktigindan kalitim sekli tam bir
semidominans (yar baskinlik) durum gosterir.

Bir genin genomda aldigi ‘yeni pozisyona' gore
ifadesindeki degisiklik pozisyon etkisi olarak fanimlanir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Ufak Bir Not

Drosophila’da bar-gbz mutasyonu, bir genin nukleotid
dizisindeki degisiklikten degil de duplikasyona ugramis bir
gen bolgesinden kaynaklanir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Gen Duplikasyonunun Evrimdeki Rolu

1970’de, Susumo Ohno, Gen Duplikasyonu Yoluyla Evrim
isimli calismasini yayinlamistir.

Ohno’ya gdre genomda tek kopya olan ve urinleri
hUcre icin vazgeciimez dzellikte olan genler evrim
sUrecinde bireylerin yasamlarini surdurebilmeleri icin son
derece dnemlidir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Gen Duplikasyonunun Evrimdeki Rolu

Cok 6nemli bir gen, ireme hucresinde duplike olursa, bu
fazladan kopyadaki mutasyonal degisiklikler nesiller
boyunca tolore edilebilir.

Prof. Dr. Bektas TEPE

Uzun evrim sUreci icerisinde duplike olan gen, hUcrede
baska birislev gbren gen Urunu olusturacak kadar yeterli
degdisiklige ugrayabilir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Gen Duplikasyonunun Evrimdeki Rolu

Bu Ozel genetik bilgiye sahip yeni islev, organizmaya
cevreye daha iyl ‘uyum’ Ozelligi kazandiracak bir avantqj
saglayabilir,

Prof. Dr. Bektas TEPE

DNA dizileri dnemli oranda birbirine benzeyen, ancak
urunleri farkh olan genlerin bulunmasi Ohno’'nun teorisini
desteklemektedir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Gen Duplikasyonunun Evrimdeki Rolu

Ornegdin, omurgalilardaki sindirim enzimlerinden olan
tripsin ve kimotripsin ile solunum proteinleri olan
miyoglobin ve hemoglobin bu tanimlamaya uymaktadrr.

Diger bir destek de gen qilelerinden gelmektedir.

Gen aileleri, UrUnleri ayni genel islevi gdren, bdlgesel gen
aruplandir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Gen Duplikasyonunun Evrimdeki Rolu

Gen ailesi icinde yer alan genler arasindaki DNA dizi
benzerligi, bunlarn ortak atasal genden geldikleri
sonucunu cikaracak kadar yuksektir.

Prof. Dr. Bektas TEPE

Hemoglobinin yapisindaki ¢cesitli globin zincirleri gen
ailesine en iyi drnektir.

79



(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Gen Duplikasyonunun Evrimdeki Rolu

Gen ifadesi acisindan bakildiginda, genlerin yalniz bir
LOIUMUNUN duplikasyonu yerine butun genlerin orantili
olarak duplikasyonu daha iyi tolere edilebillir.

Prof. Dr. Bektas TEPE
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Inversiyonlar Dogrusal Gen Dizilimini

Yeniden Duzenler

Inversiyon (ters cevirlme), kromozomda bir parcanin 180°
donus yapmasiyla olusan diger bir tip kromozomal
bozukluktur,

Inversiyonda genetik bilgi kaybi yoktur, sadece dodrusal
gen sirast yeniden duzenlenmistir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Inversiyonlar Dogrusal Gen Dizilimini

Yeniden Duzenler

8.9 Inversiyonlar Dogrusal Gen Dizilimini Yeniden Diizenler 203

SEKIL 8-19 Bir perisentrik A B C D E F
inversiyonun olasi kékeni. == P ——)

A F
Aralik E B Tekrar
Kinima —— olusumu birlesme
D C

A E D C B F
R = S U = T — -
Ters donmiis dizilim
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Inversiyonlar Dogrusal Gen Dizilimini

Yeniden Duzenler

Ters cevrilen parca kisa ya da uzun olabilir, sentromeri
icerebilir ya da icermeyebilir.

Ters cevrilen parca sentromeri icine almissa, inversiyon
perisentrik olarak adlandirilir.

Sentromer yeni dUzenlenen kromozom parcasinin
icerisinde degilse, bu tip inversiyona parasentrik denir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Inversiyonlar Dogrusal Gen Dizilimini

Yeniden Duzenler

Parasentrik inversiyon

Kol orani
degismez

Kol orani
degisir

SEKIL 8-20 Parasentrik ve perisentrik inversiyondan énce
ve sonra submetasentrik kromozomun kol oranlarinin
karsilastirilmasi. Sadece perisentrik inversiyon orijinal orani
degistirmektedir.




(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Inversiyonlar Dogrusal Gen Dizilimini

Yeniden Duzenler

Parasenirik inversiyonda, gen dizisi ters cevrildigi halde
sentromerden uzanan kollarin boy orani degismez.

Baz perisentrik inversiyonlardg, bunun tersine, kromozom
kollarnin uzunluklarinin birbirine orani inversiyondan sonra

degisir.

Inversiyonlarn heterezigot olarak tasiyan organizmalar
bozuk gametler Uretebilir ve bunlarin sonraki nesil
Uzerinde buyUk etkileri olabilir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Gamet Olusumu Esnasindaki Inversiyonun

Sonuclar

Parasentrik inversiyon heterozigotu L
A B C D EF
2‘—ABCDEF2 . .
e o d o b e [ Homolog kromozom ciftlerinden birisi ters

- e

a d ¢ boef cevrilmis bir parca tasiyorsa, mayozdd
normal dogrusal sinapsis olusturabilmek
mMUmMkun degildir.

Ters cevrilmis bir parca tasiyan
kromozoma ve bir de onun normal
homologuna sahip organizmalara
inversiyon heterezigotlar denir.

=" — —— —— ————— 1’ Normal dizilim

e 2'  Normal dizilim
""""" 3’ Ters donmdis dizilim
""" 4" Ters donmiig dizilim

. entrik inversiyon heterozigotunun
si yoluyla yaptigi sinapsisin gosterilisi.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Gamet Olusumu Esnasindaki Inversiyonun

Sonuclar

Parasentrik inversiyon heterozigotu L
A B C D EF
= A B € D E F 2 .o .
jel d b e f Mayozda boyle kromozomlar arasindaki
B B B eslesme ancak inversivon halkasi

olustugu taktirde mumkUndur.

Inversiyon halkasi olusmazsa, homologlar
inversiyon bolgesi disinda kalan her
yerde sinapsis yapar ve buralarda
ayriimis goérunurler.

""""" 3’ Ters donmdis dizilim

4" Ters donmiis dizilim

. entrik inversiyon heterozigotunun
si yoluyla yaptigi sinapsisin gosterilisi.
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Prof. Dr. Bektas TEPE

(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Gamet Olusumu Esnasindaki Inversiyonun

Sonuclar

Parasentrik inversiyon heterozigotu L

A B € D £ F

1 P — S Vo——S— ——— 1

26 2
A B € b & F
a d ¢ b e f

S — S — S — S S - 3

4 Lk & B & & = <

L ——————— »1" Normal dizilim

' 2’ Normal dizilim

""""" 3’ Ters donmdis dizilim
""" 4" Ters donmiig dizilim

. entrik inversiyon heterozigotunun
si yoluyla yaptigi sinapsisin gosterilisi.

EQer krossing-over inversiyon
heterezigotunun ters cevrilimis bolgesinin

icinde olusmazsa homologlar birbirinden

ayrilirlar.

Ancak krossing-over inversiyon halkasi
icinde olursa, anormal kromatidler olusur.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Gamet Olusumu Esnasindaki Inversiyonun

Sonuclar

(a) Parasentrik inversiyon heterozigotu
A B € D E E

' = 52525 T : v el g e e s .
S R Sekilde goruldugu gibl, rekombinant
s kromatitlerden biri disentrik (iki

{ sentromerli), digeri ise asentriktir

(sentromeri yok).

Her ikisinde de delesyon ve
duplikasyon tasiyan kromozom
bolgeleri bulunmaktadir.

AW N =

Meydana gelen gametler

B C D E F
1 NCO Normal dizilim

4 SCO Disentrik; dublikasyon
ve delesyon

3’ NCO Ters donmiis dizilim

o+ SCO Asentrik; dublikasyon
ve delesyon
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Gamet Olusumu Esnasindaki Inversiyonun

Sonuclar

(a) Parasentrik inversiyon heterozigotu

AW N =

A B € D E E

= Anafazda asentrik kromatit,

——— % kutuplardan birine ya da digerine
rastgele hareket eder ya da
kaybolur.

Disentrik kromatit ise iki ydnden

cekilir.

e B Bu kutupsal hareket, sitolojik olarak

1 NCO Normal dizilim

4 sco Dsenei ausiiaon —— SAOTANADIlEN bir disentrik koprd

ve delesyon

3 NCO Ters dénmis dizilim ol U§1’U Fur.

o+ SCO Asentrik; dublikasyon
ve delesyon
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Prof. Dr. Bektas TEPE

(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Klug, Cummings & Reece)

Gamet Olusumu Esnasindaki Inversiyonun

Sonuclar

(a) Parasentrik inversiyon heterozigotu
A B € D E E

AW N =

Meydana gelen gametler

B C D E F
1 NCO Normal dizilim

4 SCO Disentrik; dublikasyon
ve delesyon

3’ NCO Ters donmiis dizilim

o+ SCO Asentrik; dublikasyon
ve delesyon

Disentrik kromatit cogu zaman bir
noktadan kirilir.

Boylece indirgeme bolunmelerinde
kromatitin bir kismi bir gamete diger

bir kismi diger gamete gider.

Bu yUzden kirk kromatit fasiyan
gametlerde bozuk ve yetersiz
genetik madde bulunmaktadrr.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Gamet Olusumu Esnasindaki Inversiyonun

Sonuclar

(b) Perisentrik inversiyon heterozigotu
A B C D E F

Perisentrik inversiyon tasiyan
kromatidle inversiyon tasimayan
normal homologu arasindaki
krossing-over sonucunda da
benzer bicimde kromozomal bir
dengesizlik ortaya cikar.

1
- Dogrudan krossing-overe katilan
- | rekombinant kromatitlerde
;5 Petimaoevpelis duplikasyonlar ve delgsyonlar
1" NCO Normal dizfim bulunur, ancak asentrik ve
alabiisi ddsS disentrik kromatitler olusmaz.

3’ NCO Ters donmiis dizilim

4’ SCO Dublikasyon ve delesyon
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Gamet Olusumu Esnasindaki Inversiyonun
Bitkilerdeki Sonuclari

Bitkilerde, bu tUr bozuk kromatitleri olan gametler
genellikle normal gelisim gosteremez.

Bu durumda, polen ve yumurta atimi soz konusudur.

Dolayisi ile dlduricu durum dollenmeden dnce baslar ve
cansiz tohumlar elde edilir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Gamet Olusumu Esnasindaki Inversiyonun
Hayvanlardaki Sonuclari

Hayvanlarda gametler mayozdaki hatadan dnce gelistigi
iIcin, kromozom hatasina ragmen ddllenme olasiligr daha

yuksekdtir.

Ancak yine de sonuc, ddllenme sonrasi cansiz
embriyolarin olusumudur.

Her iki durumda da yasayabilirlik azalmaktadir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Gamet Olusumu Esnasindaki Inversiyonun
Sonuclar

Eger krossing-over daima parasentrik ya da perisentrik
inversiyonlarda oluyorsa, gametlerin %50’si etkisiz
olacaktir.

Prof. Dr. Bektas TEPE

Dolayisiyla canli zigot olusumu dnemli miktarda
azalacaktir.

Dahasi, canl gametlerin yarisi inversiyona ugramis
kromozom tasiyacaktir ve inversiyon tur icinde devam
edecektir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Inversiyonlann Pozisyon Efkisi

Genin yer deqistirmesi sonucu ifadesi degisiyorsa,
fenotipte de degisiklik olabillir.

Prof. Dr. Bektas TEPE

BOyle bir degisiklige pozisyon efkisi denir.

Drosophila’da X kromozomunda inversiyon tasiyan
disilerin gdzleri benekli ve alacali olup, kirmizi ve beyaz
lekeler bulunur.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Inversiyonlann Pozisyon Efkisi

Yabanll tip allelinin (w*) sentromerin yanina tasinmasinin
vabanlil tip gen ifadesini engelledigi gorulmektedir.

Prof. Dr. Bektas TEPE

Sonucta, w allelinin Uzerindeki dominant dzelligi
tamamen kaybolmustur.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Inversiyonlarin Evrimsel Yararlari

Inversiyon heterezigotlarnda, krosover Urinlerinin olusumu
engellendigi icin, canli gametlerde allellerin belirli bir
kombinasyonu korunmus olur.

llgili genlerin allelleri, organizmanin hayatta kalmast icin
bir avantaj sagliyorsa, inversiyon evrimsel acidan tirlerin
devamiicin yararhdir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Inversiyonlarin Evrimsel Yararlari

Bazi inversiyonlarnn ozel cevre kosullannda yasam
vetenegini artirmasinin karakteristik oldugu gorulmektedir.

Theodosius Dobzhansky, Drosophila pseudoobscura’nin 3.
kromozomundaki farkl inversiyonlarin nesiller boyu
korundugunu ve bu t0ron uyum yetenegini artirdigini
gostermistir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Translokasyonlar Kromozom Parcalarinin

Genomda Yer Degistirmesine Yol Acar

Translokasyon, bir kromozom parcasinin genomda yeni
bir bdlgeye tasinmasidir.

Resiprokal (karsilikl) translokasyonda homolog olmayan iki
kromozomun parcalar karsilikli olarak degistirilir.

(a) Resiprokal (karsilikh) translokasyonun olas: kékeni
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Translokasyonlar Kromozom Parcalarinin

Genomda Yer Degistirmesine Yol Acar

Resiprokal translasyonlarda da inversiyonlarda oldugu
gibi genetik bilgi kaybediimez ya da kazaniimaz.

Buna karsin, genetik materyal sadece yeniden
dUzenlenir.

Dolayisiyla franslokasyon, onu tasiyan bireylerin
yasayabilirligini dogrudan etkilemez.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Translokasyonlar Kromozom Parcalarinin

Genomda Yer Degistirmesine Yol Acar

Bazi genler diger genlere gore yeni bir siralamada
dizilebilir.

Bu degis tokus, deneysel olarak saptanabilen yeni bir
genetik baglanti iliskisi (linkaj) meydana getirebilir.

Resiprokal translokasyonu heterezigot olarak tasiyan
homolog kromozomlar mayozda uygunsuz (unorthodox)
sinapsis yapisi olustururlar ve bu eslesme sonucu hac
benzeri bir konfigirasyon ortaya cikar.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Translokasyonlar Kromozom Parcalarnin

Genomda Yer Degistirmesine Yol Acar

(<) Gamet olusumunu saglayan iki olasi1 segregasyon profili

(b) Translokasyon heterozigotunun sinapsisi

Dengeli
D yoz translokasyon
M3N O
7 B 2%
A2B C M4N O |
K K
4 3

Dublike Dublike
ve eksik ve eksik

SEKIL 8-23 (a) Karsilikli (resiprokal) translokasyonun olasi
koékeni; (b) translokasyon icin heterozigot bir bireyin mayozda
olusan sinaptik konfigurasyonu; (c) biri normal ve dengeli
gamet olusturan (ardisik segregasyon olarak adlandirilir), digeri
duplikasyonlar ve eksiklikler iceren gamet olusturan (bitisik
segregasyon) iki olasi segregasyon profili.
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Prof. Dr. Bektas TEPE

(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Klug, Cummings & Reece)

Translokasyonlar Kromozom Parcalarinin

Genomda Yer Degistirmesine Yol Acar

(c) Gamet olusumunu saglayan iki olasi segregasyon profili

Dublike
ve eksik

Mayozdaki bu olagan disi dizilim,
inversiyonlarda oldugu gibi genetik
olarak dengesiz gametlerin

olusumuna yol acar.

1,4 kombinasyonunda
translokasyonda yer almayan
kromozomlar bulunur.

2.3 kombinasyonu ise tfranslokasyonad

ugramis kromozomlari icerir, ancak

bu kombinasyonda tUm genetik bilgi
dengeli bir bicimde yer almaktadir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

Translokasyonlar Kromozom Parcalarinin

Genomda Yer Degistirmesine Yol Acar

Resiprokal translokasyonu heterezigot olarak yasayan
bireylere ait yavrularin %50 gibi bir bolUmu hayatta
kalabilir.

Yari kisirlik olarak adlandinlan bu durum, organizmalarin
Ureme uyumu Uzerinde eftkili olup evrimsel bir role sahiptir.

Dahasi, bu tur bir dengesizlik durumu insanlarda kismi
monozomi ve frizomiler olusturarak cesitli dogum
hatalarina neden olmaktadrr.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Insanda Translokasyonlar:
Ailesel Down Sendromu

1959'dan beri yUrUtulen arastirmalar sonucunda,
insanlardan cesitli franslokasyonlar saptanmistir.

Prof. Dr. Bektas TEPE

Yaygin tiplerden biri olan Robertsonian translokasyonu ya
da sentrik f0zyon'da, homolog olmayan iki akrosentrik
kromozomun kisa kollarnin en ucunda kiriklar
olusmaktadir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Insanda Translokasyonlar:
Ailesel Down Sendromu

KocUk asentrik parcaciklar kaybolurken, bUyUk
kromozomal segmentler sentfromerik bolgelerinden
kaynasarak, daha bUyUk yeni submetasentrik ya da
metasentrik kromozom olusturular.

(b) } © 7 ) !
A Kinklar — ﬁ% \’ | ! / \’ i\
_ —
4 \ |

Sentrik fiizyon Asentrik parcalar

Prof. Dr. Bektas TEPE
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Insanda Translokasyonlar:
Ailesel Down Sendromu

Down sendromuna trizomi 21'in neden oldugunu
belirtmistik.

Trizomi 21, ebeveynlerden birinde, mayoz esnasinda
olusan ‘ayrnimama’ olayindan kaynaklanmaktadir.

Bdyle durumlarda ayni ebeveynlerin ikinci bir Down
sendromlu cocuga sahip olma riski cok dusuktor.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Insanda Translokasyonlar:
Ailesel Down Sendromu

Ancak Down'lu cocuk sahibi olan ailelerin bir kisminda
sendrom birkac nesil yuksek siklikta gorulr.

Bu nadir vakalardaki ebeveynlerin ve sonraki kusaklarin
sitogenetik analizleri gilesel Down sendromunun nedenine
aclklik getirmektedir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

14/21 D/G Translokasyonu

Yapilan sitogenetik analizler, ebeveynlerden birinde
14/21 D/G translokasyonun oldugunu ortaya
koymaktadrr.

Ebeveynlerden birinde G-grubu kromozom 21'in buyuk bir
bOIUMU franslokasyonla D-grubu kromozom 14'0n bir
ucuna tasinmaktadir.

45 kromozoma sahip olmasina ragmen bu birey fenoftipik
olarak normaldir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,

Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece)

14/21 D/G Translokasyonu

g n

Translokasyon
Normal tasiyicis: 14/21

Gamet olusumu

Gametler

| @@@@

1AV AL

Normal Translokasyon Trizomi 271 Monozomik
tasiyicisi (Down) (dldaracia)
46 45 46 45
Kromozom sayisi l
-

SEKIL 8-25 Ailesel Down sendromunda kromozomlarin rola

gosterilmektedir. Fotografta, translokasyonu tasiyan ebeveynin, trizomi 21
godsteren cocudunun ilgili kromozomu gdéralmektedir.

ik
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Allesel Down Sendromu

Mayozda, bireyin gametlerinin dortte birinde kromozom
21'in iki kopyasi bulunmaktadir.

Prof. Dr. Bektas TEPE

Boyle bir gamet standart haploid bir gametle ddllenirse,
olusan zigot 46 kromozoma sahiptir, ancak kromozom
21'in Uc kopyas! bulunmaktadrr.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Allesel Down Sendromu

Translokasyon sirasinda hem kromozom 14'ten hem de
21'den ufak bir bdlge kaybedilmistir. Bunun nedeni, her iki
kromozomun uclarinin birlesmeden dnce kirnlmis olmasidir.

Kirlan uclar rRNA genlerinin bircok kopyasinin bulundugu
kromozom bolgesidir.

rRNA genlerinin %20'si eksik olmasina ragmen, tasiyici
birey hastaliktan etkilenmemektedir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Insanlarda Kirnlgan (fragile) Bolgeler
Kromozom Kiriklarina Karsi Hassastir

Bazi bireylerden elde edilen hUcrelerde kromozomlardan
birisinin belirli bir kismi boyanamamis ve orada bir bosluk
goruntusu belirmistir,

Prof. Dr. Bektas TEPE

Bu tip morfolojinin gérundugu baska kisilerden elde edilen
bazi hUcrelerde ise bosluklar kromozom takiminin baska
yerlerinde gorulmektedir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Insanlarda Kirnlgan (fragile) Bolgeler
Kromozom Kiriklarina Karsi Hassastir

Bu bolgelere sonralar kinlgan bdlgeler adi veriimistir,
cUNkU folik asit gibi baz kimyasallar kGltor ortaminda
bulunmadigl zaman kromozomlar bu bodlgelerden
kolayca kinlabilmektedir.

Prof. Dr. Bektas TEPE

Kinlgan bdlgelerden birinin, bir tip zihinsel bozuklukla
quclt baglantisi sonradan ortaya cikarilana kadar, bu
bdlgeler dnceleri tuhaf olarak algilanmistir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Insanlarda Kirnlgan (fragile) Bolgeler
Kromozom Kiriklarina Karsi Hassastir

Bu bolgeler kromozom Uzerinde kinimaya yatkin noktalari
gosterdigi icin, kromatinin siki sarnimadigr ya da yogun
olmadigi kisimlar isaret edebilirler.

Kinlgan bdlge ile degisik fenotipler arasindaki acik iliski
zininsel gerilik ve kanser dahil cesitli hastaliklarda da
gOsterilmistir,
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Kinlgan X Sendromu (Martin-Bell Sendromu)

X kromozomunda folat-hassas bolge tasiyan bireylerde
kinlgan X sendromu (Martin-Bell Sendromu) gorUlor.

Bu sendrom kalitsal zihinsel geriligin en sik rastlanan
seklidir.

Dominant bir 6zellik oldugundan sadece tek bir kinlgan X
kromozomu tasiyan disilerde zihinsel gerilik gorulor.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Kinlgan X Sendromu (Martin-Bell Sendromu)

Neyse ki bu Ozellik tam olarak ifade edilmez ve genetik
bozuklugu tasiyan bircok kisi hastaliktan etkilenmez.

SEKIL 8-26 soldaki normal insan X kromozomu,

sagdaki kirilgan X kromozomu ile karsilastirmali olarak
gosterilmektedir. Kromozomun alt kismina yakin “bosluk”
(gap) bolgesi kirilgan X sendromu ile baglantilidir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Kinlgan X Sendromu (Martin-Bell Sendromu)

Zininsel geriligin yani sira, etkilenen bireyler dikkat eksikligi
ve otfizm benzeri davranis gosterir.

Ayrica bu bireyler karakteristik uzun ve dar yUze, cikik
ceneye, buyUk kulaklara sahiptir.

Kinlgan bdlgede bulunan bir gen olan EMR-1, genin
uzamasina yol acan U¢ nukleotidli tekrar dizileri
icermektedir ve bu tip benzer genlerin sayisi gittikce
artmaktadir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Kinlgan X Sendromu (Martin-Bell Sendromu)

Bu durum uclu nukleotid tekrar olarak adlandirilir.

Prof. Dr. Bektas TEPE

FMR-1'de tekrarlanan trinukleotid CGG'dir.
Tekrar sayisi ile kinlgan X sendromunun ifadesi dogrudan
iliskilidir.

Normal kisilerde tekrar sayisi 6-54 arasi iken, tasiyicllarda
55-230'dur. Sendromun ifade edilmesi icin gerekli olan
tekrar sayisi 230'un Ustindedir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Kinlgan X Sendromu (Martin-Bell Sendromu)

Tekrar sayisi bu duzeye ciktiginda, genin CGG tekrar
bolgesindeki ve civarindaki bazlar metillenerek geni

kimyasal degisiklige ugratir ve sonucta gen inaktive olur.

Genin normal Urunu (FMRP- kinlgan X zininsel gerilik

proteini) beyinde ifade edildigi bilinen bir RNA-baglanma
proteinidir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Prof. Dr. Bektas TEPE Klug, Cummings & Reece]

Kinlgan X Sendromu (Martin-Bell Sendromu)

Bu protein, gelismekte olan beyin hiUcrelerinde dnemilidir.

Proteinin dendritik hucrelerdeki yoklugunun, beyin gelisimi
sirasinda diger kritik proteinlerin franslasyonunu
engelledigine inaniimaktadir.

Sonucta, 6grenme ve hafiza ile ilgili sinapik aktivite
bozulmaktadrr.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Kinlgan X Sendromu (Martin-Bell Sendromu)

Insan FRM1 geninin Drosophila’ daki homologu (dfrx)
tanimlanmistir ve deneysel arastirmalar icin model olarak
kullaniimaktadir.

Prof. Dr. Bektas TEPE

Bu arastirmalarnn sonucu, normal genin sinapsis
olusumunda rol aldigini ve anormal sinaptik islevin drfx’in
kaybiyla birlikte ortaya ¢iktigini gostermektedir.

Insanda, hastaligin noérolojik dzellikleri, genin ifade
edilmemesi ile iliskilendirilmistir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Kinlgan X Sendromu (Martin-Bell Sendromu)

Genetik acidan kinlgan X sendromunun en ilging yona,
CGG tekrar sayisinin kararsizigidr.

Prof. Dr. Bektas TEPE

55-230 tekrar dizisi tasiyan bireyler bir sonraki kusaga
tekrar sayisini artirarak aktarabilirler.

Dolayisiyla, sonraki nesillerde de tekrar sayisi artmaya
devam eder.

Bu duruma genetik antisipasyon (beklenti) denir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

Kinlgan X Sendromu (Martin-Bell Sendromu)

UclU nUkleotit tekrar sayisi 200'0 asinca, hastali@in seyri
gittikce aqirlasir.

Prof. Dr. Bektas TEPE

Bu konudaki en dnemli gbzlem, hastaligin tastyici
durumdan hasta durumuna gecisinde, genin babadan
degdil anneden aktarildigidir.

Erkek cocuklarin hastaliga neden olan yuksek tekrar
savyisini kiz cocuklarnna gore daha yuksek oranda aldiklari
belirlenmistir.
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(Kaynak: Genetik Kavramlar,
Klug, Cummings & Reece)

TESEKKURLER

Bu sunumun hazilanmasindaki katkilanndan dolayr asagida
isimleri verilen 6grencilerime tesekkur ederim.

Prof. Dr. Bektas TEPE

NURHILAL ELCIYAR
FATMA GUNDOGAN
DENIZ BABACAN

SEHMUS KILIC
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