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Ozet

Si1gir major histokompalibile kompleksi (sigir 16kosit antijenleri veya BoLA olarak da isimlendirilir), kendilerine 6zgii yiiksek
polimorfizm ve konake1 bagisiklik sistemindeki 6nemli rollerinden dolay: arastirmacilar tarafindan biiyiik ilgi gormektedir. Siitcii
ruminantlarda pek cok arastirma, gosterdikleri yogun polimorfizm ve MHC molekiillerinin antijen-baglama bolgelerini
kodlamalar1 nedeniyle, class 1| DRB3 lokusunun 2. ekzonunda yogunlagmustir. Bu ¢alismada MHC class | ve Il genleri ile BoLA-
DRB3 geninin bazi 6zellikleri kisaca 6zetlenmistir.

Anahtar kelimeler: BoLA-DRB3 alleleri, biiyiik doku uygunluk kompleksi, polimorfizm, sigir

Polymorphism of BoLA-DRB3 Gene on Cattle

Abstract

The major histocompatibility complex of cattle (also termed bovine lymphocyte antigens, or BoLA) is of great interest to
researchers because of the typically high levels of polymorphism and their significant role in host immunity. In dairy ruminants,
many studies have focused on the exon 2 of the class Il DRB3 locus because of its intensive polymorphism and because it
encodes the antigen-binding site of MHC molecules. In this study some properties of MHC class | and 11 genes and BoLA-DRB3
gene were briefly reviewed.
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histocompatibility complex (MHC= biyik doku
uygunluk kompleksi) lokuslart immun sistemdeki
Hayvansal tretimde saglik koruma ¢aligmalari, son  ¢nemlerinden  dolayr  enfeksiyon  hastaliklarina
yillarda siit endiistrisi ve tiiketiciler i¢in giderek artan  diren¢/duyarlillk bakimindan aday genler olarak
bir 6nem kazanmaktadir. Hayvanlarda 6lim orammnin  degerlendirilmektedir (Diaz ve ark., 2005). Sigir MHC
artmasina, bilylime orani ve dol veriminin azalmasmna  genlerinin (ayni zamanda sigir 16kosit antijenleri veya
aym zamanda et ve siitin miktar ve kalitesinin  BoLA olarak da isimlendirilir) hastaliklarla olan iliskisi
diismesine yol acan enfeksiyon hastaliklart hayvan ilk olarak, BoLA class I’in mastitisin tekrarlama
yetistiriciliginde ~ sikga  karsilagilan  olumsuz  bir  sikligna etkilerini arastiran Solbu ve ark. (1982)
durumdur. Bu hastaliklarin {iretim maliyetlerine olan  tarafindan ileri siiriilmiis, 1986 yilinda Lewin ve
olumsuz etkilerinin yam sira antibiyotik gibi ilaglarin  Bernoco tarafindan bu fikri destekleyen sonuglar
kullanimlarina smirlama getiren gida giivenligi ve  bildirilmis ve daha sonra bu genlerdeki polimorfizmler
hayvan refahi gibi yeni kavramlarin gelismesi, saglik  ve hastaliklara direng ile iliskileri dogrulayan ¢ok sayida
korunma caligmalarna yeni yaklagimlar getirmis Ve  arastirma yapilmistir (Dietz ve ark., 1997a,b; Kelm ve
bagisiklik sistemi, hastaliklara diren¢/duyarlihik gibi  ark., 1997; Martinez ve ark., 2005; Gomez-Castrd ve
Ozelliklerin  kalitimina yOnelik ¢aligmalara ilginin  ark., 2006; Rupp ve ark., 2007). Yakin bir ge¢miste
artmasina yol agmuistir. MHC genleri ile hastaliklara  direng/duyarlilik
arasindaki iligkileri kapsayan 1slah programlarinin
uygulandigr  populasyonlarda hastalik olusumunun
azaldigin1 gosteren sonuglar elde edilmistir (Maillard ve
ark., 2002).

Giris

Enfeksiyon hastaliklarina, ¢esitli  patojenler ve
tastyicidan kaynaklanan Kimi faktorler yol agmaktadir.
Ancak enfeksiyon hastaliklarmin  neden oldugu
sonuglardaki varyasyonlar biiyilk oOlglide bireylerin
genetik yapilan arasidaki farkliliklardan  Siitgii ruminantlarda son zamanlarda MHC konusunda
kaynaklanmaktadir. Bu nedenle hastaliklarm ortaya  yapilan calismalarin biiyilkk bir kismm  gosterdikleri
¢ikma ve gelisme olasiliklar ile bireylerin genetik  yiiksek polimorfizm ve MHC molekiillerinin antijen
yapist arasindaki olasi iliskileri belirlemek i¢in ¢ok  baglama bolgesini kodlamalar1 nedeniyle, class Il DRB3
sayida arastirma yapilmaktadir. Major  lokusunun 2. ekzonuna yogunlasmistir (Rothschild ve
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ark., 2000; Gémez-Castrd ve ark., 2006; Rupp ve ark.,
2007).

Bu c¢aligmanin amact hayvancilik acindan son yillarda
onemli bir caligma alami haline gelen MHC genleri
hakkinda baz1 bilgiler vermek ve BoLA-DRB3
genindeki varyasyonlarin enfeksiyon hastaliklarina
direng/duyarlilik etkilerine kisaca deginmektir.

Major Histocompatibility Complex (MHC= biiyiik
doku uygunluk kompleksi)

Omurgalilarin  immiin sistemleri farkli dokular ve
organlar igerirler. Bagisiklik sisteminin karmasikligina
ragmen, bu sistemi olusturan unsurlar kendi aralarinda
iliski halindedirler ve viicuda zarar vermeden yabanci
molekiillerin farkina varmak,
viicudun ugradigl zararlar telafi etmek igin 06zel
yontemleri vardir. Hiicresel veya humoral olarak
saglanan bagisiklik, viicudun kendisinden olmadigi
kabul edilmis canli veya cansiz tiim unsurlarin elemine
Viicudun bu bagisiklik
ozellikleri bityiik 6l¢iide major komponentler, lenfositler
(6zellikle B ve T hiicreleri), fagositik hiicrelerin
(makrofajlar ve dentritik hiicreler) bir arada ¢aligmasiyla
olusur. Kendinden olanin ve olmayanlarin taninmasi
immiin cevabin baglamasi i¢in temel bir olaydir ve bu
olayda da biiyiik doku uygunluk kompleksi belirleyici
bir rol oynar (Lewin, 1996).

elemine etmek ve

edilmesine olanak verir.

MHC gercek  gorevi  1974°de
Zinkernagel ve Doherty tarafindan bulunmus ve bulus
kendilerine Nobel 6diilii kazandirmigtir. Bu arastiricilar
MHC molekiillerinin antijenler ile baglandiklarii ve
bunlart T-hiicrelerine tanittiklarin1  gdstermislerdir
(Lewin, 1996). T lenfositler, MHC molekiilleri
salgilayamadiklar1 ve membranla birlesik olduklari igin,
bunlar ancak hiicrelerin yiizeyine tutunduklarinda
yabanci antijenleri taniyabilirler. Yani bir bagka deyisle
MHC molekiillerini tastyan hiicrelerin, antijeni T
lenfositlere tanittiklar1 belirtilmektedir (Yakut, 2004).

molekiillerinin

Molekiiler biyolojideki gelismeler MHC molekiillerini
kodlayan genlerin yapilar1 ve kromozomal yerlesimleri
ile ilgili 6nemli bir bilgi birikimine yol agmistir. MHC
genlerinin O6nemli Ol¢iide korunmus olmalari, tiirlerin
filogenetik farklilagmasi boyunca bu genlerin evrimsel
geemisi ile ilgili ¢alismalar i¢in klonlanmis problarin
kullanilmasina olanak vermektedir. Yakin bir gegmiste,
antijen  sunumunda MHC kodlayan polimorfik
molekiillerin rollerinin detayli olarak anlasilmasi, MHC
molekiillerinin karsilagtirmali allel diziliglerinin ve
yapilarinin  belirlenmesi  ile  saglanmistir. MHC
molekiiliiniin {i¢ boyutlu yapisinin anlagilmasi, MHC
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molekiiliindeki  yiiksek  diizeydeki  polimorfizmin
hastaliklara hassasiyet ve immiin cevabin kontrolii ile
iliskili oldugunu agik¢a ortaya koymustur. Immiin
cevaplayicilarin enfeksiyon hastaliklarina olan direncini
gelistirebilmek igin maniple edilebilmesi olasiligi
immunolojist ve genetikgileri sigir MHC genleriyle
calismaya sevk etmektedir. Bu genler bagisiklik
sisteminde oynadig1 rolden, enfeksiyon hastaliklari ile
olan iligkisinden, genetik varyasyonun ¢oklugu ve
evrimsel gelisimdeki 6neminden dolayr arastiricilar
tarafindan son 20 yildir ¢ok biiyiik ilgi gérmektedir
(Miretti ve ark., 2001).

Sigirdaki MHC’lerin kesfinden bu yana 20 yildan fazla
bir zaman ge¢mistir ve bunlar ilk olarak “First
Intrenational Bovine Lymphocyte Antigen
Workshop”(Birinci Uluslar aras1 Sigir Lenfosit Antijen
Calistay1) unda alinan bir karar ile BoLA (Bovine
Lymphocyte  Antigen)  olarak  isimlendirilmeye
baslanmiglardir (Rothschild ve ark., 2000). Sigirda
polimeraz zincir tepkimesi-restriction parca uzunluk
polimorfizmi (PCR-RFLP) ve dizileme (sequencing)
calismalar1 BoLA genin allel frekanslarinda irklar
arasinda onemli farkliliklar oldugunu ortaya koymustur
(Giliespie ve ark., 1999; Da Mota ve ark., 2002;

Takeshima ve ark., 2002). Bu baglamda farkli
populasyonlardaki  MHC  allelerinin  frekanslari
populasyonlar  arasindaki ~ genetik  uzakliklarin

belirlenmesine olanak verir ve populasyonlarin olasi
orijininin molekiiler temellerde belirlenmesini saglar.
BoLA’da gorillen bu yapisal polimorfizmden dolay:
hastaliklara bagisiklik yanmiti  bakimindan bireyler
farkliliklar goriilmektedir. DRB3.2
polimorfizmi ¢alismalarinin biiyiik ilgi gérmesinin bir
bagka nedeni de BoLA genleri ile Staphylococcus
aureus’dan kaynaklanan mastitis ve bovine leukosis
virus gibi enfeksiyon hastaliklarina direng/duyarlilikla
ve iiretim ozellikleriyle olan gesitli iligkileridir (Ripoli
ve ark., 2004; Dietz ve ark., 1997a; Sharif ve ark.,
1998).

arasida

[lk olarak farede daha sonra tavukta ve bunu takiben de
insanda kesfedilen MHC genleri, giinlimiizde g¢esitli
ciftlik hayvanlar1 i¢in de karakterize edilmislerdir.
Memelilerdeki major histocompatibility —complex
(biiyiik doku uygunluk kompleksi; MHC), iriinleri T-
hiicrelerine peptidler sunan hiicre ylzeyi
glycoproteinleri olan iki alt gen ailesini (MHC class | ve
MHC class I1) ve class Il olarak isimlendirilen tigiincii
bir grup geni kapsar (Cizelge 1). Class | ve class Il
molekiilleri yapisal olarak benzeseler ve her ikisi de T
hiicrelerine antijen sunsalar da fonksiyonlar1 oldukc¢a
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farklidir. Class I molekiilleri sitotoksik T-lenfositlere,
sitosolde iiretilmis “endojen” antijenler sunarlarken,
class II molekiilleri immun cevabin olugmasi i¢in aktive
edilmis yiizeyine,  ekstraselliiler
proteinlerden tiireyen “eksojen” antijenler sunar. Class
IIT genleri ise bazi tamamlayict komponentler igerirler.
Class | wve class Il genleri antijen sunumuna
katilirlarken, Class III genleri antijen sunumuna
katilmazlar (Davies ve ark., 1997).

T-lenfositlerin

Kanatli tiirlerinde class 1V olarak isimlendirilen
dordiincii bir gen grubu daha bulunmaktadir ancak
bunlarin tam
anlagilamamistir. MHC genleri ile yapilan arastirmalar

fonksiyonlar1  heniiz anlamiyla
bunlarin asir1 derecede polimorfik oldugunu ve g¢ogu
tiirin MHC genleri arasinda yapisal bakimdan biiyiik bir
benzerlik bulundugunu ortaya koymustur (Rothschild ve
ark., 2000; Yakut, 2004; Basaran, 1999). Ayn1 zamanda
MHC bolgesinde yerlesmis olan microsatellitelerin
kullanilmasinin  tiirler arasindaki genetik mesafeyi
belirlemede diger nétral markirlar kadar basarili oldugu

gosterilmistir (Bozkaya ve ark., 2007).

BoLA komplexi, sigir 23. kromozomunda (BTA 23)
lokalize olmustur ve sigirdaki MHC genleri tek gen
kiimesi halinde bulunan tipik memeli MHC genlerinin
aksine, BTA 23’iin iki farkli bélgesine dagilmig bicimde
bulunurlar. Sigir class 1 ve class III dizilerinin tiimii ve
class Ila genleri BTA 2322 segmentinde sentromere
35cM mesafede haritalanirken, class I1b genleri BTA
23912-13 segmentlerinde, sentromere 15-30cM mesafe
uzaklikta haritalanmiglardir (Sekil 1). MHC genlerinin
sigirdaki bu yerlesimi sican ve fareden farklilik
gosterirken, koyun, keci ve geyikte ayni yerlesim

Cizelge 1. BoLA komplexi genleri (Davies ve ark., 1997).

gbzlenmistir (Anderson ve ark., 1988; van Eijik ve ark.,
1993; Band ve ark., 1998; Skow ve Nall., 1996).

Class | grubu genler

Class I bolgesi yaklagik 770-1650 kb’lik bir bolgeye
yayilir ve 10-20 farkli gen igerir (Lewin, 1996). Sigir
class 1 bolgesinin southern blot ve RFLP analizleri,
yaklasitk 20 adet class I geninin varligini ortaya
cikartmistir (Lindberg ve Andersson, 1988). Bunlarin
disinda sig1ir genomik kiitiiphanelerinde 15 adet class 1
dizisi belirlenmistir (Hu, 1996). Bu dizilerin dokuzu
digiik seviyede transkribe edilir ve geri
pseudogenler ve gen parcalaridir (DiPalma ve ark.,
1998; Gallagher ve ark., 1998).

Class | lokusundaki farkl
Ozelliklerine etkilerini ve klinik mastitis ile iliskilerini
inceleyen cesitli arastirmalar vardir. Bu aragtirmalarda
class I lokusundaki allerin yag ve proteininin siitteki
miktar ve oranlarina O6nemli etkileri oldugu
gosterilmistir (Batra ve ark., 1989; Hines ve ark., 1986;
Weigel ve ark., 1990). Ayrica class | lokusundaki
allelerin klinik mastitis ile de bir iliskisi oldugunu
bildirilmektedir (Weigel ve ark.,1990).

kalam

allerin baz1 verim

Class Il grubu genler

Class II MHC fiiriinleri oldukg¢a polimorfik hiicre yiizeyi
proteinleridir ve yabanci antijenlere karsi bagisiklik
yamtmin baslatilmasim saglar, CD" hiicrelerine, helper
hiicrelere antijen sunumunda ve bagisiklik sisteminde
bulunan T hiicrelerinin sayilarinin  ve tiplerinin
artmasinda rol oynarlar (Batra ve ark., 1989).

Isim Molekiiler Ozellikleri

BoLA-class | Class I a-zinciri

BoLA-DRA DR a- zinciri, monomorfik

BoLA-DRB1 DRB pseudogene

BoLA-DRB?2 DR - zinciri, diisiik transkripsiyon diizeyi
BoLA-DRB3 DR - zinciri, yiiksek diizeyde exprese olur
BoLA-DQA DQ o- zinciri

BoLA-DQB DQ B- zinciri

BoLA-DOB DO B- zinciri, ne sekilde exprese edildigi bilinmiyor
BoLA-DNA DN - zinciri, ne sekilde exprese edildigi bilinmiyor
BoLA-DYA DY o- zinciri, ne sekilde exprese edildigi bilinmiyor.
BoLA-DYB DY B- zinciri, ne sekilde exprese edildigi bilinmiyor
BoLA-DIB DI B- zinciri, ne sekilde exprese edildigi bilinmiyor
BoLA-DMA DM a- zinciri

BoLA-DMB DM - zinciri

TAP1 Peptid transporter

LMP2 Proteozom-iligkili dizi

LMP7 Proteozom-iliskili dizi
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Sekil 1. BoLA bdlgesinin rekombinasyon ve fiziksel
(Rothschild ve ark., 2000).

Bu molekiiller o ve [ zincirinden olusan
heterodimerlerdir ve siki bagl: iki gen tarafindan kontrol
edilirler. Class II genlerinin ¢ogu tilirler arasinda ve
icinde hem lokuslarn hem de allelerin sayisi
bakimindan biiyiik varyasyon gosteririler (Nassiry ve
ark., 2005).

Class Ila gen kiimesinin organizasyonu insandakine ¢ok
benzer ve class I ve class III genlerine ¢ok siki bagli DQ
ve DR bolgeleri igerir (Gwasika ve ark., 1994; van Eijik
ve ark., 1995; Lewin, 1996). BoLA-DR bolgesinde
DRA ve DRB genleri bulunur. DRA geni 230 amino
asitlik bir protein kodlar ve monomorfiktir (Davies ve
ark., 1997). Uc¢ adet DRB geni (DRB1, DRB2 ve
DRB3) bildirilmistir. DRB3 lokusunun ekspresyon
diizeyi daha yiiksektir, 197 ve 1460 b¢ uzunlugunda iki
farkli RNA transkripti tammlanmigtir. BoLA-DRB1
geni bir pseudogendir ve biallelik bir polimorfizm
gosterir. 2. ve 3. ekzonlarda stop kodonlarinin, 141-142.
pozisyonlarda frame-shift mutasyonlarinin olusmasina
neden olan 2 bg’lik bir delesyon vardir (Muggi-
Cockett ve Stone, 1989; Groenen ve ark., 1990). BoLA-
DRB2’nin  digik  diizeyde  eksprese  oldugu
zannedilmektedir ve DRBI1 ile DRB2 niikleotid
diizeyinde 6nemli bir benzerlik gosterirler (Mikko ve
Anderson, 1995).

Giintimiizde Immuno Polymorphism Database (IPD)’de
(Anonim, 2011) Bos taurus ve Bos indicus sigirlart igin
BoLA-DRB3  lokusunda  100°den  fazla  allel
bulunmaktadir. Bu say1 insan ve sigcan gibi tiirlerde ¢ok
daha fazla (sirasiyla 500 ve 1600) iken koyun gibi
tirlerde de ¢ok daha azdir (Garrido, 1991). Bu
varyasyonun bilyiik kismi da peptid-baglama bolgelerini
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haritalama ile Sigir 23. kromozomunda gdsterilmesi

kodlayan 2. ekzonda (BoLA-DRB3.2) toplanmistir ve
bu boélgede bulunan alleler polimeraz zincir tepkimesi-
restriction par¢a uzunluk polimorfizmi (PCR-RFLP) ve
dizileme (sequencing) ¢alismalar1 ile genotiplenmeleri
ve isimlendirilmeleri agik¢a belirtilmigtir (Anonim,
2007).

BoLA-DRB3.2 lokusundaki allel frekanslar
bakimindan irklar arasinda  Snemli  farkliliklar
bulunmaktadir (Cizelge 2). Yukarida bahsedilen kayitli
allelerin biiyik bir kismu Avrupa sigir 1rklarinda
belirlenmistir. Ancak son yillarda yapilan g¢aligmalar
BoLA-DRB3.2 allelerinin gesitli iilkelerde, bu iilkelere
Ozgii yerli rklardaki frekanslarini belirlemeye ve yeni
allelerin varligini ortaya ¢ikarmaya yonelmistir (Nassiry
ve ark., 2008; Wang ve ark., 2008; Mohammadi ve ark.,
2009; Miyaska ve ark., 2011).

Ayrica BoLA-DRB3.2 lokusunun baz alleleri ile tiretim
ozellikleri, bagisiklik sistemi, somatik hiicre sayisi
arasinda ¢esitli iligkiler oldugu da bildirilmistir.
Ornegin, Schmuz ve ark. (1992) BoLA-DRB3 geninin
Staphylococcus aureus’dan kaynaklanan mastitise
direncle bir ilgisi oldugunu bildirmislerdir. Bununla
beraber Xu ve ark. (1993) BoLA alellerinin bovine
leukemia virus’den kaynaklanan siirekli 16ykoz tizerinde
etkisi oldugunu ortaya konmuslardir. Bu arastirma
sonuglarina gore; DRB3.2 geninin *11,*23 ve *28
alleleri ile leukemia’ya direng ve *8,*16, *22 ve *24
alleleri ile leukemia’ya hassasiyet arasinda bir iliski
bulunmustur. DRB3.2 *16, *22 allelerinin aym
zamanda yumurtalik kisti riskinin diistik olusuyla ve
ayrica DRB3.2 *16 allelinin diisiik, DRB3.2 *22
alellinin ise yiiksek mastitis riski ile iligkili oldugu
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Cizelge 2. Cesitli Irklardaki BoLA-DRB3.2 allel sayilar1 ve bazi allelerinin frekans degerleri

Irk Bulunan N Gen frekans1 %5’den fazla olan aleller Referans

Allel sayis1
Argentine Creole 21 194 DRB3.2 *5,*15,%18,*%20,*24,*27 Giovambattista ve ark., 1996
Aberdeen Angus 16 65 DRB3.2 *36,*8,%4,*15,*%22,%20,*10 Golijow ve ark., 1996
Holstein 11+Diger! 137 DRB3.2 *8, *11,*23,*24,%22,*16,*27 Kelm ve ark., 1997
Holstein 22 127 DRB3.2 *8, *11,*23,*24,%22,*16,*27 Dietz ve ark., 1997a
Holstein 24+Diger? 1100 DRB3.2 *22,*24,*8,*16,*23,*11,*7 Dietz ve ark., 1997b
Holstein 15 186 DRB3.2 *3,*7,*8,*9,*10 Starkenburg ve ark., 1997
Holstein 18 186 DRB3.2 *7,*8,*11,%16,*22,*23,%24,*27 Starkenburg ve ark., 1997
Ayrshire 18 129 DRB3.2 *8,*7,*28,%10,*24 Udina ve ark., 1998
Jersey 30° 172 DRB3.2 *8,*10,*15,*17,*21,*36,*ibe Gilliespie ve ark., 1999
Saavedrefio 22 125 DRB3.2 *16,*36,*8,*11,*27,*37,*7 Ripoli ve ark., 2004
Iranian Holstein 26 250 DRB3.2 *24,*16,*11,*8,*3 Nassiry ve ark., 2005
Gir 27 424 DRB3.2 *7,*16,*20,*27,*%29,*35 Machado ve ark., 2005

1. Frekans degerleri %2’nin altinda olan alleller

2 Daha 6nce bildirilmemis yeni bulunan alleler (5 adet) ve eski allelerden ayiredilemeyenler

%: Bu arastirmada 11 yeni allel bildirilmistir ve *ibe de bunlardan biridir.

saptanmustir (Sharif ve ark., 1998). Ancak bir baska
aragtirmada (Kelm ve ark., 1997) *16 allelinin yiiksek
somatik hiicre sayis1 ile ilgisi bulunmus ve *8 allelinin
klinik mastitisi arttirmak yoniinde bir etkisinin oldugu,
*11 ve *23 allelerinin ise riskin diisiik olusu ile iliskisi
oldugu gozlenmistir. *16 allelinin yiiksek akut mastitis
riskiyle iligkili olduguna dair bulgular da mevcuttur
(Dietz ve ark., 1997b). Farkli bir aragtirmada (Rupp ve
ark., 2007) DRB3.2*3 ve *11 allelerinin daha diisik,
*22 ve *23’lin ise daha yiiksek SCC (Somatic Cell
Count= Somatik hiicre sayis1) ile ilgili oldugu
bildirilmis ayrica diger arastirmalardaki (Dietz ve ark.,
1997b; Kelm ve ark., 1997) bulgularla tutarli bigimde
*8 allelinin klinik mastitis riskini arttirmak yoniinde bir
etkisi oldugunu gosterilmistir. Starkenburg ve ark.
(1997) ise aksine *8 allelinin mastistisin gdriillme
sikligimi distirmede 6nemli diizeyde etkili oldugunu
bildirmiglerdir. DRB3.2 geninin bagisiklik sistemi i¢in
onemli c¢esitli faktorler lizerine etkilerini incelemis
bagka arastirmalar da bulunmaktadir (Dietz ve ark.,
1997a, Starkenburg ve ark, 1997). Mochado ve ark.,
(2005) yaptiklar1 arastirmada BoLA-DRB3 allelleri ile
305 giinliikk siit verimi arasinda bir iliski oldugunu
gbzlemigler ve DRB3.2 *16 ve DRB3.2 *29 allelerinin
siit verimi Tlzerine etkilerinin 6nemli oldugunu
bildirmiglerdir. Starkenburg ve ark. (1997) ise *7
allelinin I ve II. laktasyonlarda yiiksek protein verimiyle
bir ilgisi oldugunu gozlemislerdir.

Diger Class Ila bolgesinde yer alan BOLA-DQ
antijenlerine bu ismin verilmesinin nedeni bunlar
kodlayan genlerin HLA-DQ ile biiyiik benzerlik
gostermeleridir.  Sigir  genomu 2.  ekzonlarimin

dizilerinde yaklagik %25 farklilik bulunan iki ayri DQA
(DQALI ve DQA2) geni bulunmaktadir (van der Poel ve
ark., 1990). BoLA-DQB genleri ise olduk¢a
polimorfiktir ve simdiye kadar 40 farkli
tanimlanmigtir (Davies ve ark., 1997).

dizi

Class IIb bolgesinde ise gorev ve dizileri heniliz tam
olarak belirlenmemis DYA, DYB, DMA, DOB, DOA,
LMP2, LMP7,TAP1, TAP2 ve DIB genleri bulunur
(Sekil 1) (Lewin, 1996; Davies ve ark., 1997; Russell ve
ark., 1997; Band ve ark., 1998). Bu kiimedeki genlerin
birgogu insan ve farelerdekilerin ortologudur ancak
biiyikk  ihtimalle, stirecinde  ruminantlarin
farklilagmalarindan sonra gen duplikasyonlariyla ortaya
¢ikmig olabilecek bazi genler (DYA ve DIB) ortolog
degillerdir. Ornegin DY genleri sadece sigir, koyun ve
kegide bulunur ve ¢ok diisiik diizeyde polimorfizm
gosterirler (Band ve ark., 1998; Takeshima ve Aida.,
2006). Class IIb gen kiimesi fiziksel olarak sigirlardaki
diger MHC genlerinden farkhidir. Bu gruba giren
genlerin ¢ogunun ekpresyonu gosterilmemistir ve bu
nedenle fonksiyonlar1 bilinmemektedir (Band ve ark.,
1998).

evrim

Sonuc¢

Siit  sigircilign  yapilan  siiriilerde sagligi
ekonomik verimliligi etkileyen en 6nemli unsurlardan
birisidir. BoLA-DRB3 genindeki varyasyonlarin
mastitisle ve bagisiklik sistemi faktorleriyle iliskisini
aragtiran bir¢ok calismada onemli iligkiler bulunmustur.
Yapilan literatiir ¢aligmasinda Tirkiye’de Bozkaya ve
ark. (2007) MHC bolgesinde yerlesmis microsatelliteler
kullanarak koyun, keci ve sigir tiirleri arasinda genetik

hayvan
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mesafeyi inceledikleri arastirmadan bagka MHC class |
ve Il genlerinin Tirkiye’deki ¢iftlik hayvanlar
arasindaki dagilimlarini, bu genlerin hastaliklar ya da
verimlerle ilgili iliskisini degerlendiren herhangi bir
calismaya rastlanmamustir. Tiirkiye’deki yerli ve kiiltiir
ki sigir populasyonlarinin MHC class | ve Il genleri
bakimindan genetik kompozisyonlarmin anlagilmas: ve
saghik ve ozelliklerine olan etkilerinin
incelenmesi konusunda Onemli bir agik vardir. Bu
konuda yapilacak ¢aligmalarin hem saglik koruma
alaninda yapilacak ¢aligmalara, hem de verli
irklarimizin bu lokuslar bakimindan genetik yapisinin
ortaya konularak genetik cesitlilik ile ilgili ¢aligmalara
katki saglayacagi agiktir. Bu nedenlerle konuyla ilgili
aragtirma ag¢iginin kapatilmasina yonelik caligmalara
ihtiya¢ duyulmaktadir.
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