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Seleksiyonda Transferrin ve Hemoglobin Polimorfizminden
Yararlanabilme Olanaklari

Ahmet Okumus’ M. Akif Cam”™

Ozet

Transferrin (Tf) ve hemoglobin (Hb) kanda bulunan Fe ve O, molekiillerini tastyan iki farkls
proteindir. Bu proteinlerden Tf 16 allele kadar ve Hb 2 allel olacak sekilde genetik yonden
polimorfik 6zellik gostermekte ve otozom kromozomlarda yer almaktadir. Uzerlerinde birgok
calisma yapilmasina ragmen, bazi populasyonlarda varyasyon meydana gelmekte ve bu sebeple
islahta faydalamimasinda zorluklar yasanmaktadir. Bu eserde, kan proteinierinin genetik
kompozisyon olarak dénemi ve bunlarin rekombinasyonlarinda genetik markir olarak kullanilarak
degerlendirilmesi igin pedigri analizinin yapimasi gerektigi tizerinde durulmustur.

Abstract
Utilisation possibilities of transferrin and hemoglobin polymorphism in selection

Transferrin (Tf) and haemoglobin (Hb) which both take place in blood are proteins carrying Fe
and O, molecules. The Tf from these proteins consists of 16 alleles and Hb includes 2 alleles
which show genetic polymorphism and take place in autosomal chromosomes. Although much
studies on them. the variation occurs between populations and drives on the selection between
species. In this paper, it is suggested that the pedigree analysis should be applied to use as a
genetic marker of blood proteins to obtain their genetic composition of population as a result of
recombination.

I Giris

Islah galismalarinda genlerin allel parametrelerinden yararlanmak olduk¢a yeni bir
calisma alamdir. Ozellikle yakin zamana kadar gesitli genlerin ve bu genlere ait
allellerin bulunmas: arastiricilara yeni ufuklar agmustir. Yapilan ¢alismalar her ne kadar
tek gen asamasinda da olsa, belirli gen veya gen gruplarinin bilinmesi, linkage (baglanti)
haritalar1 yardimiyla 6zellikle tarimsal alanda yeni gelismelere yardimet olmaktadir.

Bilindigi gibi her gen, bir ¢ift allele sahip olup, bu alleller, kendilerinin sorumiu oldugu
karakterleri olusturmak iizere Mendel Prensiplerine uygun olarak nesillerden nesillere
belirli frekanslarda hareket ederler. Kendilerinin gen yapisina bagli olarak dominant,
resesif veya kodominant dzelliklerle, karakterlerini fenotiplerinde ortaya koyarlar. Bu
monohibrid kalitimda kolayca tesbit edilebilir. Bununla beraber, sayet gen ikiden fazla
allele sahip ise alleller ikiden fazla fenotip olusturacags icin  kalitimmn
degerlendirilmesini zorlastirmaktadir. Diger taraftan, bu kahtim sekli populasyon
genetigi  calismalarinda  wklarin  akrabalik derecesini  belirlemek  amaciyla
lullanilmaktadir. Ancak burada Snemli olan nokta, populasyon igindeki bireylerin
rastgele olarak ¢iftlesmesi ve populasyonun birbiriyle olusturdugu akrabalik iliskisidir.
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Aralarindaki  akrabalik  gruplarimin belirlenmesi, protein elektroforesis yontemi
kullanilarak, ortaya ¢ikan allel frekanslarinin benzerliklerine gore yapilmaktadir. Ancak
bir veya birden fazla ayni tip allelleri tagtyan canlilar arasindaki benzerliklere ragmen
bazi kantitatif veriler arasindaki farkl sonuglar, metod hakkinda siipheleri de
beraberinde getirmektedir. Kaynaklara dayali olarak yapilan bu derlemede, 6zellikle
kan proteinleri olan transferrin ve hemoglobinin genetik mekanizmasinn tespiti ¢esitli
orneklerle ele alinmaya galisilmustir.

I. Transferrin ve hemoglobin kan proteinleri

a. Biyokimyasal yapisi: Hemoglobin Hem grubuyla iligkili tetramerik bir protein
(porfin) olup kirmizi kan hiicreleri olan eritrositlerde bulunur. Gorevi cigerden hiicrelere
oksijen tastyan Hem yapisinda Fe™ molekiiliini igerir. Asit ortam icinde Hem ve globin
proteini kisimlarina ayrilir. Molekiil agirhgr 67000 g / mol (dalton) olup % 96 glohin ve
% 4 Hem ihtiva eder. Globin proteini ise dort polipeptid zincirinden olusmakta (iki alfa,
141 amino asit ve iki beta tipi molekiillli, 146 aminoasitli- (Tablo 1)), Hem yapist ise
bunlara baglanmaktadir. Bu proteinlerin sirastyla hemoglobin A(HbA), hemoglobin
Ay(HbA,) ve hemoglobin F(HbF) seklinde ¢ farkl tipi vardir. HbA normal
hemoglobindir, HbF fetusda cok yaygm olarak goriilen tipidir, HbA,'nin ise biyolojik
herhangi bir 6nemi bulunmamistir. HbA tipinin miktar: tiirler arasinda farklilik
gostermektedir (Tablo 2). Yapt olarak farkhihga sebep olan mutasyon tipi, zincirin bir
halkasinda meydana gelen amino asit dizilisindeki degismeye goredir (Ozgiig, 1971;
Soysal, 1996).

Transferrin proteini ise kan plasmasindan kemik iligine demir tagiyan bir beta globiilin
yapidaki proteindir. Toplam plazma proteinlerinin % 3'tnii olusturmaktadir. Adaptasyon
yetenegi hakkinda rolii olduguna inanilmaktadir. Biyokimyasal yapisi hakkinda ayrmtili
model sekil bulunamanustir.

b. Genetik kompozisyonu: Hemoglobini (Hb) olusturan gen basit mendel kalitim
esaslarma gore hareket etmekte olup, otozom kromozomlarda kodominant iliski
gostermektedir. Genel olarak HbA ve HbB tipleri elektroforesis yonteminde homozigot
yapida tek bant halinde (AA veya BB), heterozigot yapida ise ayni anda iki bant halinde
(AB) goriilebilir. Bazi sifirlarda HbC ve HbD alleline de rastlanmigtir.  Allel
frekanslarindaki bu varyasyonun, degisik iklimlerde yasayan canlilarda ve hatta ayni irka
ait stirliniin ¢evreye uyumuyla ilgili ortaya ¢iktigina dair bildirisler meveuttur (Dogrul,
1973, Han ve Lee, 1982, Jovanovig ve Reljic, 1988, Giirkan ve Soysal, 1994, Celik ve
Pekel, 1996). Bu durumlarda, seleksiyon kriteri olarak kullanilan allel frekanslarinin
kantitatif kriterlerle iliskilerinde bazi zorluklar tasimaktadir.

Transferrin (Tf) proteini ise yaklasik olarak 16 alleli tesbit edilmis kodominant genetik
kompozisyon gésteren otozomal bir genden olusmaktadir. Her iki kan proteininin
canlinin cinsiyeti iizerindeki etkileri, bulunduklar: kromozom ile smirhdir (Celik ve
Pekel, 1996).
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Tablo 1. Normal hemoglobinin alfa ve beta zincirlerinin aminoasit  dizilisi
(Bohinski, 1993)

o] B o B o B ot B

Val Val Thr Arg 40 Met Leu Phe Phe

His Tyr  Phe Pro  Lys Thr Thr
Leu Leu Phe  Phe Asn  Gly Pro Pro
Ser  Thr Pro Glu Ala  Thr Ala Pro
Pro  Pro His  Ser Leu Phe Val Val
Ala  Glu Phe  Phe Ser  Ala His Gln
Asp Glu Gly Ala  Thr Ala Ala
Lys Lys Asp  Asp Leu Leu Ser Ala
Thr  Ser Leu Leu Ser  Ser Leu Tyr 130
Asn  Ala 10  Ser  Ser Asp  Glu 90 Asp  GIn
Val  Val His Thr 50 Leu Leu Lys Lys
Lys  Thr Gly Pro His  His Phe Val
Ala  Ala Ser  Asp Ala  Cys Leu Val
Ala Leu Ala  Ala His  Asp Ala Ala
Trp  Trp Val Lys Lys Ser Gly
Gly Gly Met Leu Leu Val Val
Lys Lys Gly Arg  His Ser Ala
Val Val Asn Val  Val Thr Gly
Gly Asn Pro Asp  Asp Val Val 140
Ala Gin Lys Pro  Pro 100  Leu Ala
His val val 60 Val Glu Thr Asp
Ala Val 20 Lys Lys Asn  Asn Ser Ala
Gly Asp Gly Ala Phe  Phe Lys Lys
Glu  Glu His  His Lys Arg Tyr Tyr
Tyr Val Gly Gly Leu Leu Arg His 146
Gly Gly Lys Lys Leu Leu
Ala Gly Lys Lys Ser  Gly
Glu Glu Val  Val His  Asn
Ala  Ala Ala  Leu Cys Val
Leu Leu Asp Gly Leu Leu 110
Glu Gly Ala  Ala 70 Leu Val
Arg Arg 30 Leu Phe Val  Cys
Met Leu Thr  Ser Thr  Val
Phe Leu Asn  Asp Leu Leu
Leu Val Ala  Gly Ala  Ala
Ser  Val Val Leu Ala  His
Phe  Tyr Ala  Ala His  His
Pro  Pro His  His Leu Phe
Thr  Trp Val Leu Pro  Gly
Thr  Thr Asp Asp Ala  Lys 120
Lys Gln 39 Asp Asn 80 Glu Glu 121
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Tablo 2. Bazi canli tirlerinde HbA'nin ortalama miktarlar: (100 ml/gr).

Tiir Ortalama Miktar:
Sigir 12

Koyun 12

Keci 10.5
Tavuk 6.7
Tavsan 12.4

Hindji 10.5
Ordek 10.5

At 15

ITL. Hb ve TT frekanslari ile kantitatif karakterler arasmdaki iliskiler

Tf ve Hb gen frekanslari hakkinda yapilan ¢alismalarda, allel frekanslarmin varligina
gore cesitli smiflandirmalar yapilmis ve bu siniflandirmada, bunlarin kantitatif karakter
olan kuzu verim ozellikleri, yapagi agirhgi, canlr agirhk artisi gibi kriterler tizerinde
durulmustur (Jovanovig ve Reljic, 1988, Giirkan ve Soysal, 1994). Yaman (1987)
Merinos erkek kuzularinda kan parametreleri ile besi performansi iizerinde durmus ve
kuzularin 14 farkh allel tasidiklaring bildirmistir. Soysal ve Kaman (1993) Acipayam
koyun populasyonunda kan parametrelerinin cesitli verim ozellikleriyle iliskileri
tizerinde yaptiklari bir arastirmada, 6 farkli allel tesbit etmislerdir. Morkaraman,
Merinos ve Ivesi rklarinda dogan kuzu sayisinda sirasiyla TfD, TfB ile TfB tipleri;
stitten kesilen kuzu sayisinda TfD, TfE ve TfB esgenleri genellikle yiiksek verimli
genotiplerin yapisina girerken, siitten kesim agirhiginda ayni sirayla TfB, TfD ile TfM:
protein tasiyan genotipler ve 90. giin agirhiginda Morkaramaniarda TIE, kirkim sonu
viicut agirliginda Morkaraman ve Merinoslarda TfE ve TfD proteinleri diisiik verimli
genotiplerin yapisinda yaygin olarak yer almistir (Vanl ve Bas, 1994; Bas ve ark.,
1996). Bu allel frekanslarinin aymi tipte (mesela TfAE veya HbBB veya bunlarin
birkagr) yiiksek olmasi, elde bulunan populasyonun bu allellere gére benzerliklerinin,
dolayisiyla akrabahk iliskilerinin yiiksek oldugunu gostermektedir. Bu husus
populasyonun seleksiyonunda rklarm durumunun g0z ontine alinmasi gerektigini ortaya
koymaktadir.

IV. Kromozomlar arasi rekombinasyonda Tf ve Hb genlerinin yeri

Genel olarak, kan proteininin olusmasindan sorumlu olan genlerin  cinsiyet
kromozomlari tizerinde olmadiklari bilinmektedir. Acaba, verimle ilgili karakterler kan
protein genleriyle mayoz béliinmenin pakiten safhasinda beraber mi hareket ediyorlar.
Bu soruya heniiz yanit verecek galisma yoktur. Ancak, verimle ilgili karakterle linkage
halindeki regresyon iliskisi net olarak kanitlanabilirse, kan protein genlerinin
seleksiyondaki 6nemi daha iyi anlasiimis olacaktir. ilaveten genel olarak, verimle ilgili
karakterler kromozomun sentromerine yakin mesafede bulundugu i¢in rekombinasyonda
onem kazanmaktadir. Bu durumda Tf veya Hb tipleri daha rahat bir sekilde genetik
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markir olarak islahta kullanilabilir. Bununla ilgili bir ¢alisma Herzog ve ark. (1991)
tarafindan Cervus elaphus L. (Avrupa kirmizi geyigi) populasyonlarinda transferrin
polimorfizmi ve genetik farkhilig1 tesbit etmek amactyla yapilmistir. Cahisma, 11 farkls
Avrupa populasyonunda ve Cervus elephus x C. nippon melezinde 3 kodominant gen
tarafindan kontrol edilen transferrin allel frekanslartyla, kirmizi geyik populasyonu ve
melezler arasindaki ilgiyi belirtmek {izere yapilmistir. Genetik varyasyonu belirlemek
icin farkli 6l¢tim metodlartyla transferrin gen lokusu degerlendirilmis ve populasyonlar
arasinda farklihk bulunmustur. Bati Alman populasyonlart arasindaki farkhligim sadece
cografik uzakhigin bir ifadesi olmadigr aym zamanda dogal ve suni cografik
engellemelerle de etkilendigi ortaya c¢ikmistir. Orta Avrupa'da bu cografik
parcalanmanin biiyiik miktarlarda yabani hayvan populasyonunu, kiigiik gruplarda tireme
izolasyonuna yonlendirdigi seklinde yorumlanmaktadir. Dahasi, belli populasyonlar
arasindaki genetik degisimin kanitt1 kmmizi  geyik  striisiiniin - goglerinden
kaynaklanmaktadir. Bununla beraber orman ve otobanlarin engelleyici etkisinde bile
populasyonlar arasinda farklilik olabilmektedir. Burada Tf gen lokusunun farkhilig: gen
havuzundaki farklilik olarak ortaya gikmaktadir. Ayni zamanda bu arastirma ile farkl
orijinlerde bulunan hayvan populasyonlarinda da genetik degisimin olustufu tesbit
edilmistir. Bu durum, c¢ok kiigiikk miktarlardaki hayvan populasyonlarinda bile
varyasyonun mevcut oldugunu kanitlamaktadir. Ayn1 zamanda, alinan drnek sayis: ve
disardan etki de varyasyonun olusmasinda bir faktor olarak goriilmektedir.

V. Sonug

Yukarida 6zetlenen gesitli arastirmalar ayni irktan canlilarda dahi kantitatif karakterlerle
Tf ve Hb arasinda iliskilerin sabit olmadigini kanitlamaktadir (Kumaran ve ark, 1984;
Chudoba ve Jablonska, 1986; Ashok ve Choudhary, 1988; Jehud, 1989; Singh ve
Choudhary, 1989; Singh ve ark., 1989; Dayioglu ve ark., 1994; Sekerden ve ark., 1995;
Asal ve ark., 1996). Bu durum kan parametreleriyle yapilan islah ¢alismalarimi
engellemektedir. Bu arada, populasyonun yabanci damizliklara kapalt olmasi, digardan
populasyona farkli irkin girmesi veya mutasyon gibi etmenler populasyonun genetik
kompozisyonunu Hardy-Weinberg dengesinden uzaklastirmaktadir.

Yapilan aragtirmalarda en yiiksek giivenirliligi saglayabilme veya elde edebilme Tf veya
Hb tiplerinin farkli agilardan (6rnegin DNA seviyesi gibi) yorumlamasiyla yapilabilir.
Bu proteinlerin, amino asit yapilarindaki degisikliklerinden dolayr farkli protein
agirliklarinda olduklar bilinmektedir. Bunlar1 kodlayan gen dizilisleri aym dahi olsa
yapilarinda herhangi bir nedenle sessiz (DNA baz yapisinda meydana gelen)
mutasyonlarm ortaya ¢tkmasi normaldir. Bu allelligin bir sebebidir. Bir gen, birbirine
benzer proteinler kodladigina gore, seleksiyon islemleri allelik gen yapisinin populasyon
icindeki genetik kompozisyonuna bagl olmaktadir. Bu sebeple, seleksiyon islemlerinin
kullanilan bireylerin, ebeveynlerinden itibaren sistematik olarak pedigri esasina gore
yapilmasi daha uygun olabilir. Ayrica, kromozomlar {izerinde bu genlerin yeri ve
nesillerindeki dagilim: da incelenmelidir.
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