Kiiciik Biiyiiyor

iz insanlan, maymun ve ge-
bek kuzenlerimizden ayiran,
¢iplak gozle goriiniir en be-
© lirgin dzelligimiz, onlardan
© daha az kil olugumuz ve iki
ayak fizerinde yiriyisiimiizdiir. Soyut-
lama yetenegimiz agisindan bakacak
olursak, en az onlar Kadar akilli ve yarau-
¢t oldufumuzn séyleyebiliriz. Uzun s6-
ziin kisasi, maymun ve gebhek kuzenleri-
mizle birgok benzerlifimizin yan sira,
birgok ayrnim da tagivoruz. Maymunla in-
san arasindaki bu ayirt edici dzelliklere,
son yillarda, genetik vapr alaninda bir
yenisi daha eklendi. Ingiliz aragtirmaci-
lar, insanlarda bulunan kiigiik uydu kro-
mozomlann (mikrosatelit), maymunlar-
dakinden daha uzun oldugunu bulgula-
dilar. Ancak. bunun insanlann lehine bir
tizellik oldugu sbylenemez; giinkii kii-
gitk uydu kromozomlarmmizin vzunlugu,
bizi bazy kaliesal hastaliklara daha yatkm
hale gerinyor.

Kiigiik uydu kromozomlar, tekrarla-
van DNA zincirlerinden olusur, Bu zin-
cirlerden her bin, birbin ardinea birgok
kez tekrarlanan iki va da bes tane niikle-
otitten mevdana gelir. Genetik alanuinda-
ki yeni buluglardan biri olan kiiglik uydu
kromozomlar, bugiin yalmzea gen harita-
lan tizerinde ¢ahgan arastirmacilar tara-
findan haritalamada dzgill isareteyiciler
olarak Kullanihivor. Bu kromozomlarin
gogi, protein Kodlarinin bulunmadi
DNA hilgelerinde yer ahirlar. Protein
kodlarinin bulunmamas: bu bolgeleri
neredeyse islevsiz kilmakla birlikee, bu-
ralarda ver alan kiigiik uydu kromozom-
larin bir Kism zararh etkilere de yol aca-
bilir. Ornegin, bugin igin, Huntington
hastahifil ve “fragile” X sendromu (zeka
gerilifine neden olan bir kromozom has-
talifi) da dahil olmak iizere, en az yedi
hastaligin nedeninin, kiigiik uyvdu kro-
mozomlara bagly oldugu diginiiliiyor.
Stz konusu kromozomlarda tekrarlayan
diziler (ig niikleotitten (triniikleotit) olu-
suyor. Ornedin, sinir sistemini etkileyen
bir hastalik olan Huntingron hastaligin-
din, sitozin{C)-adenin(A)-guanin(G), va-
ni CAG"in belirli bazi genlerde birgok
kez tekrarlanarak, hatali protein senrezi-
ne yol agmasi sorumlu tutuluyor.
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Bazi bilim adamlari, tri- |
nitkleotit tekrarlannin hastali-
ga sebep olmast igin, belirli bir
tekrar savisina, vani kiigiik uy-
du kromozom uzunlugunun
belirli bir egik vzunluga ulas-
mas) gerekugini dne sirliyor-
lar. Huntington hastalipinda
bu wzunlugun, CAG'm yakla-
sik 36 kez rekran civaninda oldugu diigti-
niilityor. Hepimiz kiigiik uydu kromo-
zomlar tagiyoruz; ama gofrumuzdaki kii-
¢lik trintikleorit tekrarlurinin savisi, has-
talik sintnimn altnda kaliyor; ancak is
bununla bitmiyor. Kiigitk uydu kromo-
zomlann uzunlugu nesilden nesile degi-
serek, hastalik egifini agabiliyor. Bu sag-
likli wnne ve babalarin di Huntington
hastaliffl va da “fragile” X sendromlu bir
¢ocua sahip olabilecegi anlamina geli-
VDI

Nesilden nesile biyle bir gegis, kii-
gtk uydu kromozomlann evrimsel za-
man gibi bir baska diizlemde de uzadif-
mi giisterebilir. Cambridge’deki Addenb-
rooke Hastanesi'nde caligmalariny stirdii-
ren genetik uzmani David Rubinsztein,
insanlann sempanzelerden daha fazla sa-
vida Huntingron upi CAG dizilimine sa-
hip olduguna dikkar ¢ekivor. Bu bulgu-
dan hareket ederek, insanlardaki kiigiik
uydu kromozomlanyla diger primatlanin-
kilerin vzunlugunu Karsilagnrmaya karar
veren Rubinsztein ve arkadaglan insdn,
sempanze, goril, orangutan, babun ve
makakta bulunan 42 kiigiik uydu kro-
mozomunun uzunlugunu élgmiisler ve
insandakinin difer primatlardakinden
daha vzun oldugunu bulmuslar. Bunu da
kiigiik uydu kromozomlanmizin kuzen-
lerimizden aynldigimizdan bu yana ge-
gen milyonlarea vildir, agik bir bigimde
daha hizh biiylimekte oldugu geklinde
yorumlamiglar.

“Nedenr” sorusuna gelince... Bu du-
rum dogal secilimle agiklanamaz gibi go-
rilniiyor; ¢iinkii kiigiik vydu kromozom-
larin uzun boylu olmasimin kazandirdig
bir avantaj yok: biri yerine hepsinin da-
ha hizli uzamasinin da bir avantaji eldu-
gunu dilgiinmek zor. Bu, mutasyon hizi-
nin insanlarda daha viiksek nlmasivla
agiklanabilir diyor Rubinsztein. Mutas-
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yon hizimin artmasma, hiicre béliinmesi
strasinda DNA'min kopyalanmasing sag-
layan bir enzim olan DNA polimerazin
murtasyona ugramasi sebep olabilir, Bu
mutant enzim de, bazen, kopyalanma si-
rasinda DNA diziliminin bozulmasina,
dolayisiyla da aralara Fazladan niikleorit-
lerin girmesine yol agabilir.

Ancak Rubinsztein, bagka bir agikla-
manin fizerinde duruyor: Mutasyonun
insanlarda daha hzh seyretmesinin ne-
deninin, erkeklerin, diger erkek primat-
lara gore daha geg vasta iireme yererligi-
ne erigmesi oldugunu diigiiniivor, Er-
kek, yasami boyunca sperm dretebilir-
ken, tiim yumurtalan daha anne karmin-
dayken olugan Kadin, yasamimin bir di-
neminden (menopoz) sonm iireme yete-
nefini kaybedivor. Erkek yaslandikga.
spermlerin olugabilmesi igin daha fazla
sayida hilere bollinmesi gerekli hale ge-
liyor. Mutasyonlar da hilere bilinmesi
sirasinda olugtugundan, yagh erkeklerin
spermlerinde kilgiik uydu kromozomla-
rin uzamasing sebep olan mutasyon riski
ATLVOT.

Triniikleotit tekrarlanmn yol agtifi
hastaliklara, bugiine dek genertik uz-
manlarinin iizerinde ¢ahgug highir canh
tiiriinde rastlanmamis. “Eger kiiciik uy-
du kromozomlar insanlarda genellikle
daha hizhi nzuvorlarsa, triniikleotit tek-
rarlan da duba fazla alabilir,” diyor Ru-
binsztein; “O halde insanlar hascalik
olugturabilecek kririk sinira gok daha ki-
sa siirede ulagabilir. Bu da, stz konusu
hastaliklarin neden yalmzcea insanlarda
gorfildiigtint agiklayabilir.” Bu yakla-
sim, su varsayimi da beraberinde getire-
bilir: Kiigiik uydu kromozomlanimiz uza-
dikga, kalirsal hasealiklara daha sik ratla-
yacafiz.,
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