Insan Evriminde Gen Detektifligi

Genlerin Izinde

EANDERTHALLER,

kalintilaninin© Avru-

pa'da  bir magarada

vaklagik 150 wil énce

ilk kez bulunusundan
bu yana, tarih éncesindeki en ¢ok so-
run yaratan insanlar olmuslardir. Ne-
anderthallerin Avrupa'da en azindan
200 bin wil vasadiklaring biliyoruz.
Ancak 35 bin vil énce -tam da mo-
dern goriiniislii Cro-Magnonlarin be-
lirdigi sirada- birden ortadan kaybol-
dular. 11k buluntudan bu yana bilim
adamlan siirekli olarak Neanderthal-
lerin atarmiz olup olmadigr sorusu
iizerinde sik sik wrnsular. 1971'de
doktora tezi i¢in Avrupa'daki ulasa-
bildigi tiim Neanderthal iskeletlerini
dleen Christopher Stringer, villardir
bu riiriin, giiniimiiz insanlarinin atas)
olamayacak kadar modern insanlar-
dan farkh oldugunu iddia edivor, An-
cak, bu siire icinde aymi kemikler
iizerinde ¢aligan baska bilim adamla-
r baska sonuclara ulagsmuslardi. Bu
galiymalara gire bu tiir ya bugiinkii
Avrupalilanin dogrudan atasiydi, va
da en azindan Cro-Magnonlarla ¢ift-
lesip genlerinin bir kisminin giinii-
miiz Avrupalilarina ulagmasini sagla-
miglardi, (Neanderthallerin evrimi ve
yok oluglanyla ilgili daha fazla bilgi
igin Bilim ve Teknik'in Mayis 1996,

50

342, sayisindaki "Neanderthaller”
baghklh vaziya bakabilirsiniz.) Pale-
oantropologlann tiim cabalarina kar-
sin, bagka bircok iskelet incelemesin-
de oldugu gibi, Neanderchallerin so-
nunun titkenis mi, yoksa evrim mi ol-
duguna kesin karar vermek miimkiin
olamadi.

1997 wilinda Svante Paabo ve
Pennsylvania Universitesi'nden mes-
lektaglan, Dilsseldorf vakinlanndaki
Neander Vadisi'nde bulunan ve tiire

$anidar'da bulunan bu kafatast ya da baska
Neanderthal fosillerinden gelecek yeni DNA
bulgulan, bu tdrdn doga tarihindeki yerini
kesinlegtirecek.

Pennsylvania ve Minih'te bulu-
nan iki farkll laboratuvar ekibi,
1997 vl icinde,
Neanderthallerin evrimine iliskin
Sorular ortadan kaldirdilar. Hem
de bir tek kemik bile inceleme-
den. 1856 yilinda bulunan
Neanderthal iskeletinden
aldiklan bir parca DNA Uzerinde
yaptiklari calismalarin sonuglar,
Neanderthallerin 30 bin yil 6nece
ortadan kalkan, tumdyle farki
bir insan tur( olduguna dair
varsayimiar gliclendiral,

adini veren ilk iskelet kalinularinm
sag iist Kol kemiginden aldiklan par-
camin hild bozulmamig DNA rtasiva-
bilecegini diisiindiiler. Paabo fosilin,
birgok kez dokunulmus ve iizerinin
de iki kez verniklenmis olmasina kar-
sin, ok 1yi korundugunu séyliiyor.
Arastirmacilar bu fosilde insan
hiicresinde bulunan iki tip DNA'dan
valmzea birisini anvorlardi: Mito-
kondriyal DNA (mtDNA). Mito-
kondrival DNA, sadece kadinlarin bir
sonraki kusaga akrardigy ézel bir kalit-
sal mareryaldir. Daha hizli mutasyona
ugradify ve g¢ekirdek DNA'sina giire
¢ok daha az sayida niikleotidten (in-
san icin yaklasik 16500) olustugu icin
mtDNA evrimsel incelemeler igin
¢ok uygundur. Her hiicrede yalnizea
bir ¢ekirdek bulunmasina karsin ¢ok
sayida mitokondri vardir, Bir fosildeki
gekirdek DNA'si bozunmus olsa da,
ayni fosilde mtDNA'nin bozunmamig
bir-iki zinciri  bulunabilir. Ayrica
mtDNA anne-baba genlerinin bir ka-
ngimi olmadigindan bir tiiriin gegmi-
s$ini de izlemeve olanak vermekredir,
Mitokondrival DNA, Kaliforniya
Universitesi'nden bir grup bilim ada-
mi 1987 yilinda bu materyali kullana-
rak, yasayan insanlann digi arasim
giisteren bir soy agac olusturmaya ¢a-
hstiklarinda iinlenmigt. Bu grubun
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iddiasina gire "Mitokondriyal Hayva"
yaklasik 200 bin vil énce Afrika'da ya-
samisti. Arastirmanin sonucu, giinii-
miiz insanlarinin kikenin Neandert-

haller olmadig; tersine Neandert-

hallerin ve Cin ile Giiney Dogu As-

ya'daki cagdagi olan tiirlerin tamami-

nin yerlerini "Mitokondriyal Hav-

va''nin torunlarina brrakug anlamina

geliyordu. Yani, modern insan yakla-
sik 100 bin yil 6nce Afrika'dan ¢iknus,
yeryiiziiniin tiim kiralarina yayilng
ve bu kitalarda o sirada yagavan tiim
diger insan topluluklarimin verini al-
mistt. Mitokondrival DNA iizerinde
yapilan ilk galisma, Christopher Strin-
ger ve baska bazi bilim adamlaninin
savlanina uygun diigse de, ¢ok tartisil-
mig ve dinmek bilmeyen bir firtinaya
yol agmisti.

Peki, mtDNA'dan elde edilen bu
veni sonug inanilir bir nitelik tasiyor
mu? Ya da, bu ¢alisma Neanderthal-
lerin insan evrimindeki yeri hakkin-
da bize neler soyleyebilir? Daha tnce
de, dinozorlarin ya da fosil yaprakla-
rin DNA'lan {izerinde benzer ¢ahs-
malar yaptmist (Jurassic Park filmini
animsayalim). Bu ¢alismalann sonug-
larinin, farkh bircok nedenlerden
otiirii, sorgulanabilir oldugu ortava
¢tkmusti. Narin DNA  zincirlerinin,
binlerce ya da milyonlarca yil bozun-
madan kalma olasihigr kimi bilim
adamlarinca sorgulanmigt. Kimi bi-
lim adamlariysa fosile ait kiiciik mik-
tardaki DNA'ya ¢ok daha yakin za-
manda, ¢ok daha (6rnegin, laboratu-
var atmosferindeki va da fosile doku-
nan bir aragnirmacinin elinden gecen)
bilvilk  mikearlardaki modern
DNA'nin bulasma (kontaminasyon)
olasthigimi vurgulamiglardi. Ancak stz
konusu aragnrmacilarin bu konudaki
ge¢mis  basarilan, Neanderthal
DNA'sinin ayn iki laboratuvarda ba-
Zimsiz olarak kopyalanmas: ve vakin
zamandan bir bulagma olasihgina kar-
s1, olast her testin uygulanmis olmasi,
bu arasuirmada yukarda anlatilan so-
runlann daha az giindeme gelmesini
sagladi.

Paabo'nun grubu, aldiklan ornek
icinden 379 birimlik bir mtDNA'yi
soyutlamayr basardi. Tiim mtDNA
dizisinin vaklagik kirkea birini bir ara-
va getirebilmislerdi. Daha sonra, bu
genetik oriintil Afrika, Asya, Avrupa,
Avustralya, Okvyanusya ve Kuzey
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Park filminin
yapimcilan , filmi fosil-
lesmis bir bécekten aldikiart
DNA'dan dinozorlari yeniden yaratma
olasiliklan tzerine kurmusglard:. Kehribar
iginde fosillesmis bécekler gercekten de
arastirmacilara mikemmel halde korun-
mug DNA saglyor.

Amerika kitalarindan 2000 kisiden
alinan dmeklerle karstlagunldi. Mo-
dern insanlardaki ayni dizi birbirin-
den ortalama olarak sekiz pozisyon
farklidir.  Neanderthal  tiiriiniin
DNA’st modern insaninkiyle karsilas-
nrldiginda 27 pozisyon farkinin bu-
lundugu saptanmis. Yani, Neandert-
hal DNA'si modern insanlardan ali-
nanlara ¢cok daha yvakinsa da , bunlar-
dan belirgin bir bigimde farkhyd.
Ustelik, Neanderthal DNA's1, hangi
kitadan olduklarina bakilmaksizin,
modern insan popiilasyonlarindan
esit oranda uzakn. Sonug olarak Ne-
anderthaller, giiniimiiz Avrupalilan-
na, Asvalilara yva da Afrikahlara ol-
duklarindan daha yakin degildiler.

Mumyalar eski insan poptlasyonlarinin
DNA’sini incelemede 6nemli kaynaklardir.

Bu da, Neanderthallerin -tiimiiyle ya
da kismen olsun- Avrupallarla ilis-
kili oldugu savini ¢iiriitiiyor.
Daha sonra 59 sempanze
dizisiyle kargilasurnlan Ne-
anderthal DNA'sinda,
farkhliklarin genelde
insan ve sempanze
arasindaki farklarin
gozlendigi verlerde
bulundugu sapran-
mig. Karstlastirma icin
kullanilan modern in-
san ve sempanze
mtDNA'sinda 55 pozisyon
farki bulunuyor.

Mitokondrival DNA'da olusan
mutasyon hizim zaman iginde sabit
kabul eden arastirmacilar, Neandert-
hallerin modern insanlara koken
olusturan gizgiden cok dnceleri aynil-
digin1 tahmin ediyorlar. Modern in-
sanin kékenine iliskin genetik calis-
malar 125-150 bin yil éinceyi gosterir-
ken, Paabo ve ekibi Neanderthalle-
rin bu ¢izgiden 550-690 bin yil 6nce
avrldiklanni belirlemis. Bu bulgu
da, Neanderthallerin giiniimiiz insa-
ninin atast olamayacaginin kesin bir
gistergesi.

Yine de elde edilen bilginin, bir
Neanderthal fosilinden alinan, yal-
mizca bir dizive davandigim unutma-
mak gerekir. Aragtirmacilar makalele-
rinde, "Neanderthal mtDNA dizisi,
modern insanmn vakin zamanda, Afri-
ka'da farkli bir tiir olarak olustugu ve
Neanderthallerin yerini  -aralarinda
hemen hemen hig ¢iftlesme olmaksi-
zin- aldifini gostermekredir." diyor-
lar. Biyle dedikten sonra, baska gen-
ler iizerinde vapilacak calismalarin
baska sonuglar verebilecegini de ek-
livorlar. Mitokondriyal DNA sadece
anne tarafindan akranldigindan, Ne-
anderthal erkeklen tarafindan bu-
giinkii popiilasyonlara taginma olasi-
h bulunan kalitsal mirasi bu cahs-
mada bulmak olanaksizdir. Yine de
fosil sayisindaki arnig, Neanderthalle-
rin bugiinkii insanlardan cok daha
farkl 6zelliklere sahip olduklarini, en
ivimser olasilikla bile bugilinkii insan
iizerinde ¢ok kiiciik bir etki birakmig
olduklarini diigtindiirtiiyor.

Neanderthal kemiginden alinan
mtDNA iizerinde vapilan bu caligma,
su ana kadarki en 6nemli adimi olus-
tursa da, tek galigma degil elbetre,
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Insan Evriminde
Diger Gen
Calhsmalan

Neanderthal DNA'si, genetik bi-
liminin insan evrimine sagladif ek
katky degildir. Yukanda bahsedilen
mtDNA calismalan, gempanze ve
diger kuyruksuz biiyitk mayvmunla-
rin DNA incelemelen de insan evri-
minin anlasilmasina vardim edivor.

Insanlarla  kuvruksuz  biiviik
maymunlann yakinhklann gisteren
caligmalardan ilkini, 1975'te Mary
Claire King ve daha sonralan "Mito-
kondrival Havva" cahsmasiyla iinle-
necek olan Allan Wilson yapru.

Insan ve sempanzenin yakinlig-
ni anlamak ig¢in ¢esithi yontemler
kullanihi Bunlardan biri, iki tiire ait
proteinlerdeki aminoasit bilesimini
ve diziligini kiyaslamakor (amino-
acid sequencing). Sempanze ve insa-
nin 12 proteininde bulunan 2633
aminoasit kargtlasunldigzimda, bun-
lardan valmzea 19'unun farkh oldu-
Fu goriilmiis. Modern insan ve sem-
panze tiirlerinin protein bilesimin-
deki fark % 1'den azdi ya da baska
bir devisle insan ve sempanzenin
proteinleri % 99 oraninda aynivd.

Imbnkﬁerllwﬁurﬂbﬁ m
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4 proteinin elektoroforeziyle de
aymi sonug alindi. Elektroforez viin-
temi. gen alellerinin defismesine
bagli, hafifee degtisik protein sekille-
rini de (varyantlan) ortava koyar.
Fark vine % 1'di. Kullamilan bir bag-
ka rteknik DNA melezlesmesiydi
{DNA hybridization). Bilindigi gibi,
bir tiiriin DNA'st birbirine uyan iki
DNA zincirinden olusur. Uvumdan
kasit, bir zincirdeki sitozun ébiir zin-
cirdeki guanine: adeninin, timine
karstlik gelmesidir. Bu véntemde, A
tiiriinden alindan bir tek DNA zinci-
ri, B diriinden alinan bir tek DNA
zincinyle eslenerek. bir melez DNA
zineiri olugturulur. Bu iki rek zinci-
rin olugturdugu veni sarmal ne kadar
saglamsa ya da baska bir devisle.
melez DNA'vi tekrar iki DNA zinci-
rine avirmak icin uvgunlanmasi ge-
reken sicaklik ne kadar viiksekse,
bu iki dir de birbirlerine genetik
vinden o dlgiide yakin demektir,
DNA melezlestitme ¢alismalan da,
insanla sempanze arasindaki vakinl-
gin % 99 oldugunu ghstermistir,

% 1 farka dayvanarak insanly sem-
panze arasindaki farkhlik 1 ile gosteri-
lirse, insanla goril arasinda 1.4, insanla
oranguran arasinda 2.2, insanla babun
(sebek) arasinda 4,5 fark vardir,

Polimeraz Zincir Tepkimesi (PCR)
: umut verici degiidi.

1985'te Kary Mulis’n Paolimeraz Zinair
Ao sy enky st il

Insanda 46, sempanze ve goril-
devse 48 kromozom bulunmasina
kargin, birkag kiigiik bolgesel fark
dikkate alinmazsa, insan DNA'sinin
tiimii kuyruksuz biiyiik maymun
DNA's1 bilesimindedir. Aynca, in-
sanda girillen kromozom anormal-
likleri, @rnegin 21. kromozomun iki
tane verine 3 tane olusu (Down
sendromu, va da mongolizm denen
hastalik) hem insanda, hem de mav-
munlarda goriilebilmekredir.

Malekiiler biyologlar, sempanze-
goril-insan arasindaki iliskinin niteli-
gini ortaya koymava calisular, Bunu
vaparken, aynr zamanda insan-kuy-
ruksuz biiyitk maymun ayriminin ne
zaman mevdana geldigini de belirle-
meyi denediler. Burada, yukanda da
vurgulandig gibi, modern insanlarn
kékeninin sempanzeler olmadigim,
vaklasik 200 bin yil tnee Afrika'da
ortava ¢ikofini goz dniinde tiomak
gerekir. Modern insan ortaya ¢iku-
#inda kendisine dogrudan kiken
olusturan aca tiiriin (arkaik Homo sa-
piens), atesi kontrol edebildigi. alet
iiretip avlanabildigi, bir sosval orga-
nizasyona sahip oldugu, vani ¢okran-
dir insan tzelliklerini kazandig bi-
linmekredir. Molekiiler bivologlar ve
paleoantropologlarin ortava koymava

Psédo-eta-globin genindeki nikleotid (A-
adenin, T-timin, G-guanin, C-sitozin) stra-
larusmin, DNA molekdline nilkleotid giri-
sinin ve DNA'dan nilikleotid ¢ikisimn ki-
yaslanmasi. Bu psédogenin 7236 niikle-

otidinden 10'u insanda ve sempanzede
aynidir (yesil renkliler). Maviler sempanze-
de ve gorilde, kahverenkliler insanda ve
gorilde, kirmizilarsa insanda ve orangu-
tanda ayn olanlan gostermektedir. Buna
gore insan ve sempanze birbirleriyle diger
te thrle oldugundan daha yakmn iligkilidir.
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Soyu tikenmis Kuvaga’'dan (Glney
Afrika yaban esegi) alinan DNA dizisi
¢ modern tiriinkiyle karsilastiriliyor.

Kuvaga dizisi, zebraninkiyle bircok
yerde ayni. Kuvaga dizisi diger omur-

galilardan bir pozisyonda ayriliyor
(kirmizi serit). Bu, kopyalama sirasinda
olusan ve PCR tarafindan dizeltilen bir
hata. Verilerden yola gikifarak
olusturulan evrim agac| sag tarafta yer
alyor.
calistiklan sey, bir ortak primat ata-
dan bugiinkii sempanzevi, gorili, in-
sam ve tiim bunlarn dogrudan atala-
rini olusturan kollann nasil ve ne za-
man aynldiklandir,

Kuyruksuz biiviik maymunlarn
diger primatlardan ne zaman avyrl-
diklanni anlavabilmek i¢in, mutas-
yon denen, canlilarin kalitsal mater-
valinde (sans va da bagka faktorler
sonucu) olusan bir degisimi bilmek
gereklidir. Aslinda bilinmesi gereken
birim zamanda ka¢ mutasyon oldugu
ya da DNA'nin kag bazinin degistigi-
dir.

Bu hizi tahmin etmek ¢ok zordur.
Bunun igin, kesin olmayan ve bos-
luklar igeren paleontolojik ayarlama-
lar yapmak gerekir. Bir bagka zorluk,
bu hizin bir genden Grekine, hatta
genin bir bilgesinden baska bir bol-
gesine gore degigmesidir. Stz konu-
su tiire gore de hiz farkhhk gosterir.

miDNA tarafindan
kodlanan 11
proteinin aminoasit
siralaniginin
incelenmesi gunu
Balinagillerle,
gifttoynakhlarin

‘ aynimas: 60 milyon

| yil 6nce olmugsa,
insan ve
sempanzenin ayrihig
da 13,5 milyon yl

o Modern insan
| 6nce gergeklesmigtir.

Aralik 1998

Kuvaga

Istatistik modeller tiim bu paramet-

releri dikkate alsa da, sonuglarin vine
kesin olmayacag tahmin edilebilir.
Mitokondrival DNA iizerindeki
11 gen tarafindan kodlanan 11 prote-
ini ele alalim, Evrim hiz1 zaten degis-
ken olan gen proteinleri dikkate
alinmaz. Ortak atadan en erken aynl-
difi kesin olarak bilinen orangutani
bir yana birakalim. Artik bazi paleon-
tolojik avarlamalar vapabiliriz. 28
milyon yil énce yasamis olan Aegy p-
topithecus, yeni diinva maymunlan
(Plathyrhini) ve eski diinva may-
munlan (Catarhini) gruplarinin ortak
atasi olarak kabul edelim. Bu iki gru-
bun bugiin yasayan tiirlerinin ortak
atadan bu yana gecirdikleri mutas-
yonlar bugiine kadar gegen zamana
bélersek mutasyon hizint buluruz.
Insanin ve sempanzenin gegirdigl
mutasvon savist, bu hiza béliinecek
olursa, bu canlilarin dére milyon yil

Eski diinya maymunlariyla, yeni dinya
maymunlarinin ortak atasi kabul edilen
Aegyptopithecus. Mutasyon hizi bu fos-
ilden itibaren hesaplamirsa, bugiinkii
sempanzelere ve modern insana giden
dallarin ortak atadan 4 milyon yil 6nce
aynildigi ortaya cikiyor.

dnce ortak atadan aynldiklan sonu-
cuna varihr. Ancak. 28 milyon vili bir
vana birakip daha eski. ancak daha
rarngmasiz olan, balinagillerle ¢ift-
toynaklilarin 60 milyon w1l 6nce ay-
rilmasini temel alirsak, insanla sem-
panzenin dallanmast 10-14 milyon
yil énceye gider. (Bugiin birgok bi-
lim adami bu dallanmanin 5.5-6 mil-
yvon vil énce olustuguna inaniyor.)

Bugiin i¢in kesin sonuglara varila-
mamus. Ancak genetik incelemeler,
en azindan insana en yakin hayvanin
sempanze oldugunu, ayrimlasmanin
4-14 milyon yil énce baslachgin orra-
va koymustur. Ayrnica bu galismalar,
genetik yakinhgin dig goriiniigle her
zaman baglanuli olmadigint gister-
mesi bakimindan da égreticidir. Or-
nefin, veryiiziindeki insan tiirleri
birbirlerinden fiziksel goriiniis olarak
¢ok farkliysa da, genetik cesitlilikleri
sempanzelerindekinden daha azdir.
Buna karsin, sempanzelerin dig gorii-
niisleri insanlar kadar gesitlilik gos-
termez.

Neanderthal fosili tizerinde yapi-
lan mtDNA ¢aligmasi, Neanderthal-
leri insan evriminden ¢ikarmams:
modern insanin doga tarihindeki ve-
rinin daha kesin olarak anlagilmasini
saglamistir. Sempanze, goril va da di-
ger kuyruksuz biivilk maymunlar
iizerinde yapilacak daha kapsamli
genetik incelemeler doga tarihindeki
verimize iliskin portremizin gergege
yakin olmasim saglayacakur. Ister
kalitsal materyal, ister fosil incele-
melerinden elde edilmis olsun, her
yeni bilgi insanin insan olmaya giden
volda gecirdigi agamalan gisteren
evrim agacinin -ve dallarnin-
veniden sekillenmesine yol

agmaktadir. Bu agag iizerinde
bir zamanlar ana kollardan bi-
ri olduguna inantlan bir asa-
manin, artik van dallarda de-
gerlendirilmesi, siirecin yanligh-
gim1 degil, daha kusursuzlasuZim
gosterir. Bilimin ve evrimin kendini
diizelten ve diizenleyen bir vapida
oldugu asla unutulmamal.
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