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OZET

[ngan genomu izenndek ¢alsmalar son yllarda Insan Genom Projesinin de katkilan
ile biylik bir tvme karanoug ve Subar 2001 adbinde proje amamlanarsk insan geno-
munun tasiak dizs ckanlmignn, Ancak bu mshakta cok biyiik bosluklar meveoutme
ve penom vapsinda ver alan gen dig disiler hala ekakdr. Bu lilpilern tamamlanmazs
e ayolopk olayiara ve problemlenn cosimine yaklasiminue veni boyutiar
kazanacakir Omefin, nsan genlennin beklenenden cok az sapda (~30.000)
bulunmas dikkatlen fonksivon calismalan, pen ekspreyonunun konteolil kanulanna
yoneltmigtir ki bu kapsamda pen dig dizilenn fonksiyonlanmn bilinmesi de cok
dnembidir. Genoar ile ilgilt meveut veriled deferdendirebilmek scin genom yapsm m
bilmek gerekic Bu amagla burada genom yapisim olusturan melekullenn czelliklen
ve pgenom organizasyonu uzerinde dorulacak ve penom fonksiyonlan acisndan
onemb olan dizler detaylandinlacakor,

Anahtar sdzciikler: Insan genomu, penler, gen dig dialer

SUMMARY

Recent Progress made in the Human Genome Project smidies has increased our
knowledge of human genome anatomy. The project has been completed by Febrary
2001 and now we have draft segquences of genome in our hand. Bur there are sull
paps mn this draft | especially in the exrrapenic non coding sequences - By complenon
of this knowledge our approch to many hiological problem will change. We have
already surprised by the number of genes exist in the human genome wihich s much
lower than we expect and now genome studies swaiched {rom structural 1o func-
tional genomics and proteomics, In order o evaluate genome functions we should
have good knowledge of genome therefore in this texr we wall explun the genome
structure and oiganization,

Kev words: Human penome, coding sequences, non-coding sequences

Canl organtzmalann evrensel bir dzellif fonks-
yomlannin siirdirilmes! igin gerekll olan tim genenk
bilgiyi depolamak, kullanmak ve sonmaki kugaklama ak-
tarmakur. Biyolojik bilg akisinin temel depolan gen-
lerdir, baz RINA virusiar harc genler daima DNA
molekillendir. Bir organtzmanin DNA'sinda saklanan

tinn genetik bilg o organizmanin genomunu olugmme.

Insan genomu dedifimiz zaman genomun csas

bitviik kismun olugruran kompleks niklear genom ve
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mitokondrl genomu olmak Gzere thi ayn yapt soz ko-
nusudur. Tipik bir haploid memeli genomu 3x10° baz
ciftinden elusur. Niklear genom 24 farkh kromozom
habinde bulunur bunlar 22 otozom ve esey X ve ¥)
kromozomlandir,

Genomu  olusturan DNA - molekiillern dallanma
gostermeyen cok vzun nikleond polimerlendie. Nik-
leondler basit ale binmler olmayip deoksinboz olarak

bilinen geker, fosfat prubu ve azotga zengin piivin ve
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primidin bandan olugan vapulardir.

DNA molekillen seker fosfat omurgasindan olu-
gan thi zincirin bir cksen etrafinda sanlmast ile mey-
dana gelen gift sarmal (double helix) yapidadur (Sekil 1}
(1,2). DNA cift zinciri igin alternatif konformasyonlar
konusudur sartlarda  yaygn
ligmde saga donimlii B-DNA ve daha nadir elarak
ifa sola donimlie Z-DNA formlanna rasthanr,

50u ancak [revolojik

Molekiiliin yapisinda bulunan adenin (A) ve puanin
(€3} purn, umin () ve sitozin (C) 1se primidin bazlar-
dir. Genetik bilginin ifade edilmesinde dnemli rol oy-
nayan RNA'da ise lumyasal yapt cok benzerdir bura-

DNA'nmm Yapisi

Sekil 11N A min niiklewsa yeelesmest bon den derecede paketenmest sox konusudue,

daki geker ribozdur ve primidin bazlanindan dmit ye-
rine urasil (U) bulunur. Tim biyopolimerlerde oldugu
gibt DNA ve RNA zincirlennin de iki ueu birbirinden
farkhdir. Bazlarn ard arda dizilmesini saglayan 3%
S'tosfodiester baglan olugtufu zaman bir ucta sekerin
3-OH diger ugra se 5POy grubu ver alir, Bévlece
IINA ipliklerindeki baz diziliminin bir polaritesi vardir
vani aym baz dizisit 3 ==> 5' yonlnde ve 5==>3'
voninde fackh anlam tagte, ancak hieresel enmmler
nitkletk asitlerin bir ueunu diger veundan ayindar ve

sadece tek yonde okurlar (3),

DNA molekullerindeki genetk
bilgt poluner bovunca yer alan
bazlarn diziliminde saklidir, DN A
molckiilinin ki iphg birbirinin
ozdest olmayip komplementer baz
dizisine sahipar. DNA’nin nim
biyolojk fonksivonlan  (replikas-
von, transkripsivon, tamir gibi) bu
ozellifii sayesinde gerceklesir. Rep-
likasyon sirasinda cift iplikli DNA
molekiillerinin ipliklert aynlip her
biri yeni melekiilin sentexi icin
kalip gérevi gordiign zaman atasal
molekilun egdegert olan ik cife
iplikhih DNA meydana gelir (Sekil
2). Mitor ve mayozr bolinme
sirasinda bu replikasyon  siirec

devamb olark gerceklesic, DNA'nin

seker-fosfat baz dialiminde sakh olan bilg
e orpanizmanin yapy, fonksivon ve
Po— davranglan  1ein perekli  olan

protemnlerin yapr  ve mikanm
N gen ki belitler.  Proteinlerin pelisme ve

farkllasma swasmda vapimlan ve
miktaclarinin  zamanlanmast yine
genler tarafindan belirlenir,
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Genetk bilpnin sk DNA ===
ENA === Prorem seklinde perceklesir,
Bu serma ssntral dogma olarak bilinee ve
Retro wiruslar haric tim ecanlilar wcm
henzer mekanizma gegerlidic (45, DNAY
daki bilginin BNA'va aktanlmas trans
Eripsiyon, bu bilginin amino asic dizis:-
ne dinismes: ise translasvon olark ad-
fandinbie, Transkopsiyon drind RINATar
nitkleus. iginde degisik sekillerde isle-
mirler (RNA processing - intronlann
cthanlmast “splicing”, ENAnin birm
vrunluga. kestlmest, poly A eklenmess,
BsA HPedintng™ vh) Beneer gekilde
proteinlenn de sentez  sonrasy modi-
fikasyonlar stz konusudur (Sekal 33,

En basit orpanivmalarda bile genomik
CNA'nm wzuslugy hicre bovutlarim
agar ve hicre wgine yerlesio igin yogun
bir sekilde pakedenmest gerekur. Insan
genomunda pakellenmesi pereken
DNA cok buyiktir ve bu nedenle
paketlenme serunu da yvemt bovatlar

kazanir (Sekil 1),

DMNAmn han ve arpnmden Sengin,
bazik histon protenled e diskist
sonunda kromatn yapist ortava cikar
DNA pakerlenmesinin i1k asamast niik-
learom olusumudur (Sekal 4, Nikle
czomlar  kromatinim  rekeaclayan ol
birtmieridir, 146 bp vzunlugunda DNA’
nin histon oktamern etrafinda sarlmas
e alusur. Oktamer vapuda FI2A, H3B,
H3 ve: H4'ten taser ader bulunue,
Mikleozomlar birbirinden bajlag DNA
de ayolr nikleczom yapisinda ver al-
mayan HI ise baglac DNA ile iligki
halindedir  {2), Elckoron  mikroskop
altinda 1pe dualmig boncuk mneled gibi
girinen kromatin iplifi kromozomlann

tetne] yapisim meydana genirie (21
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Tk H1 Histonu

7 Niikleozom

Histon Oktameri

Seldl 4, DN A'mn nikleusa verlesmesi 16in den derecede paketlenmesi,

Genl

Gen 2

Kromozom

GENLER

Sekdl 5, En ilert derecede paketlenme mitoz sirasinda kromozom vamsinda gorilis

Kromatin yapisinda hererokro-
matin ve Gkromatin bolpeler mev-
cuttar, hunlar cok vogun ve daha
actk bolgeler olarak pozlenir. Okro-
matin  genomun gen  ekspresyonu
acisindan en akuf bolgesini olus-
rururken heterokromatn ges replike
olan, REAva hig gevrilmeyen veva
nadirenn ¢evrilelsden nakuf bolge-
leridir,  Ancak  hiicrenin geceksi-
nimlerine gore heterokromann bal-
geler de  okromatine  dontgebilir.
Genomun  en  iden  derccede
paketlenmis  hali mitez bélinme
strasinda ghrilen  kromozomlasdic
{ekil 5),

Insan genomunun ortalama baz
kompomsvenu %42 GO'din. Kro-
mozomlar tzetinde baz cifn kom-
pozisyonu bolgesel defigimler gos-
terir. G = bantlar A-T’den, R -
bantar ise GC'den zengin bol-
gelerdir. Satellit DNA'nin baz kom-
pozisyonu  ise diger IDNA'lardan
banz bir sekilde fackhdir. Kromo-
zomiann  biyikligi ve idzerndek
genlerin  dagihmu da Farklibiklar
posterir. Kromozomlann Gzerindeks
genlerin dagilimy, piinfive CpG ada-
ciklanmin  (genlede  thskih  oldugu
bilinen) metafaz  kromozomlanna
hibrdizasyonu de chanlmestr (3]

Bu sonuclara gire;

1. Gen yopunlufu subielomenk

bolgelerde fazladie.

2 DBaz kromozomlar genden vana
zengin iken digerlert oldukea
fakirdir,. EKromozomlarda G-
bantlarimn genden vana fakie, B-
bantlannin ise zengin oldugu

disiintilmekredir.
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DNA dizlenne ait komplekslik derecest hibn-
dizasyon kinetikleri calisilarak gikanlmuzor. Bu caliy-
malarin sonuglant bize tnsan genomunun ok karmastk
vapida eldupunu postermigtic. Genom organizasyonu
Sekil G%da semank olarak dzedenmigur: Insan-geno-
mundaki dizileri kodlavan ve kodlamayan DMNA dizilen

olarak incelemek yernde olurn
Kodlayan DNA dizileri

(zenom tzerinde proteine veya RMA'va gevrlen
dizider pen olarak adlandirtlirlar. Insan genlentn azel-
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liklenne bakacak olursak ~%957 polipepnd kodlayan
genlerdir, bu genlerin sayisinm 80,000 civanndz oldugu
dissuniliicken, proje kapsaminda genlerin dizi analizler
tamambandifn zaman ¢ok daha digik sayda, 30.000
civarmda bulunmustur, Insan genlerinin azinlikea kalan
dier %5 kadart 1se RNA kodlar ki bunlann saylan da
3.000 - 4000 kadardir, BINA kodlayan penler de eksp-
resvonu ethiletler en az digerleri kadar dnemlidicler.
ENA gruplanna ait baz Groekler Tablo I'de geiril-
mekredir.

iNSAN GENOMU

I
Miiklear Genom
|

|

Miiuknn{lni}-ﬂ.l Cienom

Genler ve genlerle
tails diziler (~%25) ‘

Ekstragenik DNA  (~%75)

| | | |

2 TRNA 12 tRNA I3 polipeptid

kodlayan gen

Tek kopya veya az L(.‘iknl.ri.'i:r'ﬂﬂ diziler  Tek veya digiik kopya sayilt diziler (~%60) Az v:::,rf1 pok sayada tekrarlayan diziler(~%40)

Bodllayan DNA{~%10)  Kodlamayan DNA (~590) Ardisik

tekrar veya tekrar kilmeleri Genoma dagilog tekrartar

Pseudngenler Gen fragmentleri

Sekil 6. [nsan geonom arganizasyonun gematik dze,

fntronlar, iranskribe olmayan diziler, vb

Tablo I. BENA molekiilleninin tipled ve fonksiyonlarina aic drockler

Tipleri Fonksivenlan

mEA protein kodlayan RINA

tRNA mBENA nin translasyonu

tRNA mEMNA rranslasyonunda adaptir molekil
haRERA mBNA dnciilii/ intermedyer molekild
scRINA Signal recognition particles, t(RNA processing
snfNA mBMNA processing, poly A, histon Y pracessing
snoRENA N A processing /maturasyon

Telomers: RNA - Telomeraz bilesend

KIST RNA X kromezom ingktivasyonunu voalendisen regllator element
SBA RNA Sterpid resepror koakovaton
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Genlerin Biiviikliigii ve Internal Organizasyonu
Memeli genlerinin biiyiikliga cok genis bir yelpaze
olusturur ozellikle nsan genlen birkag viz nukleoud
(Grneke globin.vb.) ile birkac mega bax {distofin., vh)
arasinda degimir. Bu penlennin ic orpanizasyonuna
bakngimuz zaman proteine ¢ovdlen ckzon bolgeler,
protein kodlarmayan imtron diziden ile birkee bulunur
ve bu nedenle kesinuli genlerden soe edilir (6,7). Gen-
e orgamizasyonuna  bakofimiz zaman  onlann
chspresyonu dgin perekl elan ve genlere komsu abin,
datma genlerle birlikte alan dizder meveutiur. Bu dizs-
ler amsinda *TATA box™ ve “CCAAT bex" dizilenm
weren promototlan ve “enhancer” lan savabiling. Bu
kocllamayan diziler RNA polimerazin baglanmast ve
rranskrpsivonun tegilasvonunda rol oynarlar. Bu gen
ekspresyonu win gerckli olan ckstra dizilerin highirizi

VATISITIAY

¢

protem  yapisina transkrpsiven  sonersl

uzaklastinlielar (2.8).

Insan genomunda intron igesmeven penler de var-
dir atieak bunlar ¢ok sanlikea olup penellikle de kuacuk

genlerdir,

Histen genlen, Kaguk BENA'lan kodlavan genler,
G-proteinleri ile birltkee calisan reseptar genlernt ve
intron tagiyan X-linked genlerin ortozomal kopyalan

bunlara drmek verilehilir.

Rabozomal genler ve histon genlen gibn uninlenne
fazla mikearda gercksinim duyulan baz penler gok
savida dadey kopvalar halinde bulunaelar Bu ozdes
kopvalar ard arda kiimeler halinde rekrarlanabilecef
bt genomda dagilmis vazivette de olabilicler (8).

Bu tzdes kopyalar yaminda bir de birbirler: ile
tiskali ama tmmamen Gzdes almayan gealer bulunue k
bunlara da multigen aileleri adi verilr, bunlann
hepsinin spesifik fonksiyonlan vardie ve drinlen mo-

Formlar veva maoenzimler olusnirurlar.

Gen ateleri lokdl gen duplikasyonu ile olugup
kumeler halinde bulunabilecefn gibi evoim bovunea
eski penomlann duplikasyonu yada nadiren retropo-
elsyonu sonunda da olugabilicler ve penellikle genoma

dagnlmug vaziyettedider.

Bazt penler arasindaki benzerlik 1se sadece proten
fonksiyonu duzeyinde géulenic bunlann da amsal ola-
rik ortak bir orjinden geldizi diusunulmektedir ve sii-
per gen aileleri olarsk adlandinlidar. Bu genlerin
trunlern korunmus kisa amina asic dislen asidiklarin-

dan fonksiyon olarak iliskili genlerdir,

Bu gok kopvalt genlenn hir ksm, BNA genler
vevi protein kodlayan genler defeknfnrder. Bu nedenle
hir de pseudo-genlerden stz edilmekicedir, Bunlarda
o kadar fazla mutasyon bk vardie k fonksivonel
gen driind vermelen mumkin degildic. Degiak s
nifkra wt pseodopentenn bir kismu mteon dizier ge-

rirken diferler igermes.

[ntron dizilen bulunan pseudogenler genlerin fonk-
siwonel olmayan DNA - kepvalandie, bunlar gendekn
tran ve ekzontany, hatta gende birlikte bulunan dualen
dahr tagpdiklan halde fonksivene! gemin homologuna
karst pelen rerminasyon kodonlan haaldic ve bu ézel-
likler: de tammlamrlar, Pseudogenler kumeler halinde
bulunurlar ve ardarda duplikasyonlar sonunda olug-
ruklar ditgglinilmektedic. Bunkion bir kismi ise fonk-

styonel Gmin vermese bile ekspresse olabibrler,

Intron igermeyen psewdopenlere bakufinue saman
bunlar penellikle akof gemin non fonksivonel ekzomk
dizilerine ait kopyalardir ve genoma daplmiy vasiyer-
tedirler:

Ekstragenik DNA tekrarlan ve hareketli ele-
mentler
Insan genomunun buyik bir kismi gen digt tekrar
dizilerinden olusmustur ve bu disler ard arda tekrarlar
ve genoma dagiloms tekearkar olarak tha gruba avnlabi-
Lir,
1. Ardarda yerlegik tekrar DINA dizileri - Ay dis-
nin ardards n sayda tekrarlanmas: seklinde, rekrar
hloklar olarak gérilin. Tekrarlanan bu disilerde tekear
savist defisken oldupundan genellikle polimorfiktie
(Sekal 7). Bu diziler kendi iglernnde gruplara aynlirlar,
1.1. Satellit DNA
Yopunluk aynmina dayall santnfigasvondaki daves-
rsglant nedend e bovle adlandinbruglardir,
satellit 1 — 1.687 g/ em?
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satellit 2 - 1.693 ¢/ em?
satellit 3 - 1.097 g/ cm3

Insan DNA%simda 5 major Satellic DNA smifi bulun-
makradi.

L1.1. Satellit DPNA: 5 -171 bp bayikinginde-
ki tekrarlar 100 kb — Mb wunlugunds bleklar olugm-
rur, ozellikle sentromerlerde yer alirlar

112, o (alfoid DNA): 171 bp hiyikliginde
tekrarlacdin, tim kromozomlann centromertk hetero-

kromatn bédlgelerinde ver alie

LL3. B (Sau 3A ailesi): 08 bp buyiklifinde
tekeatlardir, kromeozom 1,913,14,15,21,22 we Y'nin
sentromenk heterckromatin bitlgesinde yer alir,

1.1.4. Satellit 1 (AT zengin): 25 — 48 bp biyu-
Klefunde tekradardie, kromozomlann sentro- merk ve
difer heterokromann bilgelerinde yer alir,

L15. Satellit 2 ve 3: 5 bp'lik tekoartardir. he-

men hemen tim kromozomlarda bulunar.

Her simfin icinde de satellit alt groplan meveattue
ancak bunlar kromozoma spesifik olarak bulunurlar ve
penellikle tekrar saysimin fazlalyn e karaktertzedider.,

insan genom anatomisi

Satellit DNAlar hightr gekilde transknbe olmaz ve
heterokromatk bolgelerde, ozellikle sentromer vakin-
laninda yerlestkoidler. o« — satellitler sentromer fonk-

styonlannda dnemli rol ovnatlar,

1. 2. Minisatellit DN A’lar

VINTER
Warizble MNumber of Tandem Repeats) Tekrar (inite-
len 9-64 arasinda degisir. Tekrar bloklan ise 0.1 — 20
kb arasinda defisir ve genom dzennde yaklaph 1.000
kadar blok bulunue. Bunlar dzellikle subtelomenk bal-

1.2.1. Hiper degisken minisacellider -

gelerde ver alir, polimorfiktitler ve DNA fingerprinting
igin kullamlirlar. Fonksiyonlan tam bilinmemekde bir-
likte E.colideki rekombinasyon sinyalledne benzedi-
ginden rekombinasyonla tliskili oldugu ditgintilmekre-
dir, Mini satellitler DNA analizi amach olarak babalik
testr, adli tp, zigosite tayint ve kemik 11§ transplanta-
syonlarinm monitorize edilmest gibi degisik alanlarda
kullambmakadie (Sekil 8) (9

1.2.2. Telomerik DDNA - telomerik DNA nin temel
bilesent 10 =15 kb lik ard arda verlesik tekrar initelen
olup dzellikle TTAGGG telomeraz enzimi tarafindan
leve edilir, Kromoromlan olusturan linear DNA'nin

uclaetnr kisalmakean ko

allel 1

allel 2

5w
»

allel x

( —P -
bbb

Sckil 7. Ard arda yerlesik DINA tekrarlan bloklae halinde polimorfik bictmde gérilir.
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Kan Lekesi
1 2 3 4 s & 7
SN\ zanbler /S S

Sekdl 8. Mini satelliler adl up amach kullandabilirlers

1.2.2 Telomerk DNA-telemenk DNAnun
ternel bileseni 10-15 kb'hk acd arda verlesik tekear
dmitelert olup dzellikle TTAGGG relomesas ensimi
rarafindan ilave edilir. Kromozomlan olusturan linear

DNA'nin uelannm ksaltrmakian korur,

1.3. Mikrosatellit DINA’lar

Tekrar dnitelen 1 — 4 bp olup blokladn uzunlugu
~150 bp civarindadir. Genom lzennde Gmform olarak
dagdmuy 100.000°den fazla boilge meveuttur, Bunlic
tlert derecede polimorfik elduklanndan genenk marker
yavpin  bicimde {110,
Mikrosatellit polimorfizmlennin gofu dinikleodd tek-

olarak kullanthmaktadir

rarlart  seklinde gorilir CA/GT  rekran - geomun
o050, CT/GA %2%sim olugtururken CG/GO rek-

rarlart metilasyon ve deaminasvon nedent de cok nadi

ortaya ¢ikar, Proten Kodlayan DNA bidlgelennde veya
vakininda yer alan trindkleotd tekrearlan 1se patojenik
sonuglar veren genislemneye hedef bolgelerdic bunlara
frnek tekrarlar ve sonuclan Tablo [T'de gorilmektedir,

Tabla II. Insan penomundaki patolojk durumlarls dgih
kararaiz trinsiklectd rekeardan

Mormal  Hasralikta
Hastahk Triniikleotid  Tekrar  Tekrar

Savis Sayis
Frapl X [ 5 .- 56 20 — 2000
Mayntontk distrofi [ B 5.- 50 TR — 3000
Huntingran hast LA G- 34 3G =120
Spinol=Serebral atzkst CAG 25 - 36 4381

L4, Megasatellit ve digik kopyvall DNA tek-
rarlan
Bunlann tekear unitesi bickag kb olup, blok uzunlugu
da hirkag yiiz kbduie.

2. Genomda Dagilmis Bigimde Yer Alan Tekrar
Diziler

Insan genomunun yaklagik 1/3% genomda dagilms
vagivette bulunan ve hareketh elementlerin dejenere
kopyalar eolan DNA tekradandic ve bo diziler kasarsiz
clementer olup genomun defisik bilgelenine goc ede-
bilirler. Bunlar DNA deerinde kilmeler halinde bu-
lunmazlar genomun gesith bolgelenne dafilmis vazi-
vettedirler (11}, Harcketi elementler ki grup habinde
incelenehilis; Transpoxzonlar (DNAknn transpoeis-
vonu ile olupurlar) ve retropozonlar (RN'lardan
clDMNA aracthi DN Ava akrarilmes halidi).
Bunlann da alt gruplan meveutme.

2.1, SINE (Short Interspersed Nuclear Ele-
ments)

Alu wkrarlart adlest en upik emegidie, insan geno-
munda en yaygin olarak bulunan dizilerdir (kopya sa-
vilan = 10¢), GC den zengin bélgelerle iliskili olup -
ronik  bolgelerde verlesikar, fonksivonlarn bilinme-
mektedir aneak SINE7erde BNA phimeraz TIT igin
promator bétgeler bulunabilir ancak kendilen herhangy

bir protein kodlamazlar,

2.2,

ments)

LINE {Leng Interspersed Nuclear Ele-
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Bunlar ATden zengin bélgelerle ilighilidie,. RN A

polimeraz 111 icin internel promotor bulundurarlar

SINE / LINE lerde artak olan degishen vzunluki
inserstvan [/ duplkasyen hilgelest ile poly A tekrarlan

meveuiir.

2.3. TE {1.I'R magwvan Transposable clementler)

Bunlar 1.5 — 10 kb wzuniogunda ve 300 — 1000 bp’
ik LTR'lerle geveelennus Revers lranskopmz kod-
lavan dizilerdie: Genellikle fonksivonel olmayan hRERV
fhuman endogensus retovicus) icerirler. Dicek insers:i-
yonel mutagenesiz acisindan bu dizilerin genoma etk
lert guk Gnemilidie vaklank 1/500 yem geem hine mu-
tasyonlar harcketi clementer nedent dle ortava k-
makrache (12,130

2.4, DNA transpozonlan

TIR (k1 keza inverred rekrar) dizders tle cevrelenmus
ve intronsuz ek okum gergevesinge sahip transposs
kodlayan diztlerdir,

Genommun hareketli clementlere karg en dnemli sa-
vinma mekanizmast DNA metilasyonudur, Ornejin
TEerm cok bivok bir kst 3-menl © msumaktadie ke
b metlasyon  transkrpsivonu engeller. Medlasvon
ayniea genomun kondanse duruma gegmest in hedef

bélpelen uyane bu da cekombinasyonu azalur,

Genom uzerindeks hareketl elementlerin metilas-
von dizenlert ise cseyve Hzpl bigimde kalhtbmakeadie
denegin Al rekrarlannda maternal kopyalar menllen-

rrus durmdache.

Mitokondriyal Genom

MNuklear genom vaninda ¢ok hkuguk kalan ancak
hilcre win ok Gneml alan bir de mirckonn genomu
vardir, Mitokondrn basina 3 — 10 DNA melekula bo-
lunmakls bidikte hiicredeks tim mitokondrler dikkate
alindin zaman oplam genomun 0.5 olugturmak-
tadir. Yapiss cok basitdr prokarvetk penom Geellik-
lennt géstenr. Niklear genomdaki tekrarlar ve genler
deki inwen bélgeler mevent defldic. Noklear peno-
mun aksine mt genomun YeU3N kodlavan deslerden
olusur. Ancak mt DNAnin kodladim vrinler mite-
kondri fonksivonlar icin yeterli olmadigindan burada

fonksiven garen proteinlenin bir kismn da nokear ge-
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nem marafindan kodlane, Yigor olusumu sirasinda
sperm huerelent sadece nuklear genomu verdiklenmden

mit DRAnin maternal kalim 58z konusudur.

Bundan sonrakt genem sabismalan daha cok fonkst-
vonel calismalar seblinde devamn etifinden dniinmue-
deki yillards gen digt dizileem fenksiyonlan, bunlann
gen ekspresyonuna katkilarr da daha wraydinlanacakor.
Simdiden LINE ve SINE tekratlannin rErrOPOZ VoL
ve Alu inserstyonlan ile penetik hastaliklanm de novo
orrava cikgiant arasinda diskl oldugune ghsteren deliller
meveuttur (14,15 Benver sekilde viral .r::Irt:lpr:n'mnl:arm
mutasvena neden oldugunu destekleyen bulgular da
vardie. Genom  vapist hakkinda  balglerimiz armbkea
genoma analiz etme ve bu bilgilen kullanma kapasite-
miz de armacakne.
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