Populasyon Genetigi



Populasyon Genetigi

Populasyon genetiginin ana konusu bir populasyon igcindeki allelerin
frekanslandir.

Bir populasyon urediginde ayni turu olusturan organizmalardan
olustur. Sadece bir insan populasyonu vardir, cunkd hepimiz
ureyerek ayni turu olustururuz.

Gen havuzu bir populasyondaki allelerin toplamidir.

Biz genelde bir genin frekansina bakariz ama populasyon genetigi
ayni zamanda bir cok genin frekansina birlikte bakar.



Dogal seleksiyon
Uyum (Fitness)

 Populasyon genetiginde Uyum (fitness) temel
fenomenlerden biridir ve Ureme ve yasama kabiliyeti
olarak tanimlanabillir.

« Dogal seleksiyonda ureme anahtar nokta olup bir
canlinin genlerini bir sonraki nesile aktarmasi olarak
algilanabilir. Dogal seleksiyonun altindaki temel fikir
dogayla daha uyumlu olan canli bir sonraki nesile daha
az uyumlu olanlardan daha fazla gen birakacaktir.

* Dogal seleksiyonun 3 temel kosulu vardir:

— 1. Kalitilan bir karakter veya karakterler olmalidir

— 2. Bu karakterde populasyon i¢cinde varyasyon
bulunmalidir.

— 3. Bu karakterlerin bazilari uyumda etkili olmalidir.



Allel ve Genotip Frekanslari

Her bir diploid birey bir genin iki kopyasinin igerir.
Allel fcrlekan3| bir populasyondaki allelerin (bir genin farkli formlari) toplama olan
oranidir.

Genotip frekansi ise belirli bir genotipin populasyondaki toplama oranidir.

Ornegin MN kan gurubunu distinelim. Bir populasyonda 60 MM ve 120 MN ve 20 NN
kan gurubu tasiyan birey oldugunu dusunelim. Her bir genotipin frekansi:

MM frekansi, 60/200 = 0.3.
MN frekansi 120/200 = 0.6
NN frekansi 20/200 = 0.1

Allel frekansi heterozigotlarin yarisininin homozigot genotip oranina eklenmesiyle
bulunabilir .

M allelinin frekansi= 0.3 (MM genotipinin frekansi) + 1/2 * 0.6 (MN frekasni) = 0.6
N frekansi= 0.1+ 1/2*0.6 =0.4

Sadece iki allel oldugu i¢cin N frekansi direk 1 — M frekansi yaklasimi ilede bulunabilir.



Heterozigotluk ve Polimorfizim

« Eger bir gen polimorfik ise bu su anlama gelir;
populasyonda birden fazla ve en az %1 frekansinda
allel mevcut demektir. Eger populasyonda bir gen igin
(yada bir lokus) sadece bir allel varsa o gen veya lokus
monomorfiktir. Bazi populasyonlar sadece iki allel tagir
boyle populasyonlar dimorfiktir.

» Bir galismada Ingiltere'de beyaz insanlarda 120 gene
bakilmistir. 51 gen populasyon igcin monomorfik
bulunmus 71 gen ise polimorfik bulunmustur. DNA
seviyesinde polimorfizim her zaman ¢ok daha yuksek
bulunur.

« Heterozigotluk bir polulasyondaki heterozigot
genotiplerin toplama oranidir.



Hardy-Weinberg Denges|

Birbirinden bagimsiz olarak iki arastirmaci yirminci yuzyilin basinda
(G.H. Hardy ve Wilhelm Weinberg) insan gibi eseysel olarak
cogalan diploid organizma populasyonlarda allel frekanslarini
kolayca hesaplanacagini belirtmigleridr.

Bir dimorfik gen icin (iki allel var biri A diger ise a simgelenirse)
Hardy-Weinberg denge esitligi soyledir:
p*+2pg+qg*=1

p = A frekansi
g = a frekansi,
p+q=1.

p? =AA homozigot genotiplerinin frekansi
2pq =Aa heterozigotlarin frekansi
g? = aa homozigotlarin frekansidir



Hardy-Weinberg ornek

Ik 6rnege tekrar bakarsak, M 0.6 ve N frekansi
0.4 idi.

p? = MM frekansi = (0.6)? = 0.36

2pg = MN frekans1 =2 * 0.6 * 0.4 = 0.48

92 =NN = (0.4)2=0.16

Bu beklenen frekanslar daha once
hesapladigimiz degerlerle uymamaktadir.
Nedenine sonra bakacagiz.

Sizin tahmininiz?



Nadir (Rare) Alleler

Populasyon iginde bulunan ¢ok nadir bulunan allelere nadir alleler denir.
Ornegin, bir resesif hastalik geninin frekansi 0.001 ise:

Yani p=0.999 ve g = 0.001

p? = 0.998, 2pq = 0.002, ve g% = 0.000001

Soru: eger populasyonda 100 000 birey varsa, tagiyici olanlarin ve hastalikl olanlarin orani nedir?
Cevap: tasiyict =2.0.002*100000
Hasta: 0.000001*100000



Resesif homozigot oranindan allel
frekansinin hesaplanmasi

« Hardy-weinberg populasyonunda Homozigot resesiflerin frekanksi
g% Cok basitce resesif allelin frekansi resesif homozigotlarin
karekokune esittir.

« Ornegin resesif genetik hastalik olan PKU’da, hastaligin gorulme
frekansi 10 000’de birdir. g? yani bu durumda 0.0001 (10-4)’dir. Bu
rakamin kare koki 0.01 (10-2) olup bu allelin populasyon igindeki
frekansini vermektedir. Bu durumda PKU frekansi 0.01 ve ‘normal’
allelin fr(ejkan3| 0.99°dir. Heterozigotlarin frekansiise 2 * 0.99 * 0.01
=0.198dir.

« Populasyondaki bireylerin % 2 kadari tasiyicidir.

* Not: unutmayin bu durum H-W dengesi varsayildiginda gecerlidir,
hayatta boyle olmayabilir.

PKU yani fenilketonlri, hem anneden hem babadan gegen genetik bir metabolizma hastaligi. Bu hastalikla dogan
cocuklar, karacigerde bulunan hidroksilaz enzimi galigmadigi ya da az ¢alistigi icin, yagsam boyu fenilalaninden kisitli bir
diyet uygulamak zorundalar.



Hardy-Weinberg Dengesi icin
zorunlu durumlar

Hardy-Weinberg Dengesi bes kosulun yerine getirildigi
populasyonlarda gecerlidir. Bu kosullarin hic biri tam olarak realistik
degildir. Ama bir cok pupulasyonda bu kosullar asagi yukari
karsilanmaktadir.

Eger populasyon dengede degilse en az bir generasyon sonra
populasyon dengeye girebilir. Ve sonra bu populasyon kosullar
bozulmadigi surece dengede kalir: Sartlar:

— 1. Yeni mutasyon yok

— 2. Populasyon igine ve diginda gen gogu mevcut degil
— 3. Seleksiyon s6z konusu degil

— 4. Rast gele ciftlesme

— 5. Populasyon ¢ok buyuk olmali



H-W dengesini nasil test ederiz

« Ki-kare testi ile populasyonun H-W dengesinde olup
olmadigini test edebilirz. Temel agsamalar:

« 1. Genotipleri say ve gozlenmis genotip frekanslarini
hesapla

« 2. Allel frekansini hesapla

« 3. H-W esitligini kullanarak beklenen genotip
frekanslarini hesapla.

« (Gozlenen ve beklenen degerlerden ki-kare degerini
hesapla. ( dimorfik durumda serbestlik derecesini 1 al
cunku sadece iki allel var)



Ornek

Veri: 26 MM, 68 MN, 106 NN, toplam 200 bireylik bir populasyon.

1. Gozlenen genotip frekanslari:
— MM: 26/200 = 0.13
— MN: 68/200 = 0.34
— NN:106/200 = 0.53
2. Allel frekanslart:
- M:0.13+1/2*0.34 =0.30
— N:0.53+1/2*0.34=0.70

3. Beklenen genaotip frekanslari ve sayilari:
—  MM: p? = (0.30)2 = 0.09 (frek) x 200 = 18
— MN: 2pg=2*0.3*0.7=0.42 (freq) * 200 = 84
— NN: g% =(0.70)?2 = 0.49 (freq) * 200 = 98
4. Ki-kare degeri:
— (26-18)2/18 + (68 - 84)2/ 84 + (106 - 98)2/ 98
— =356 +3.05+0.65
- =17.26
5. Karar: Bir serbestlik dereceli kritik ki-kare degeri 3.841. 7.26 bu rakamdan daha

buyUk oldugu igin biz, populasyonumuzun Hardy-Weinber dengesinde olmadigini
soyleyebiliriz.



Tesadufu eslesme (random mating)

* En basit tanimiyla tesadufu eslesme; her hangi bir gametin, tim gametler
(kendiside dahil) ile ¢iftlesme oraninin esit oldugu durumdur. Tek cinsiyetin
oldugu populasyonlarda bu durum nerdeyse mumkun degildir ginku erkek
gametler disi gametlerle ciftlesir.

» Asagi yukari oldukcga tesadufl eslesme deniz kestanesinde gorulur. Deniz
kestanesinde erkek ve disi gametler bir yerde biriktirilir ve acik denize
figkirtilir, erkek ve disi gametler tesadufu olarak birlesim zigotu olusturur.

« Hayvansal organizmalarda es secimi tesadufden sapma gosterir. Genelde
es seciminde secicilik vardir. Uzunlarin uzunlari, kisalarin kisalari segcmesi
gibi. Gorunus gibi. Yine de gorulmeyen karakterlerde H-W dengededir.



Kendilenmenin (tesadufu eslesmeden sapmanin) test
edilmesi

« Kendine melezlemenin bir populasyonda heterozigotiuk
seviyesini dusurdugunu hatirlayalim: her kendine
melezlemede heterozigotlugun seviyesi 72 duser.

» (Gozlenen heterozigotlugu, H-W dengesine gore
beklenen heterozigotluga oranlarsak populasyondaki
kendine melezlemenin (inbreeding) seviyesini tahmin
edebiliriz. Kendileme sabitesine F dersek; F= 1 —
(gozlenen heterzigotluk/ beklenen heter02|gotluk)
yaklasimi ile kendine melezleme seviyesini
belirleyebiliriz. F degeri 0’a yaklastikca populasyon H-
W dengesine yakindir diyebiliriz.

* F degeri ne kadar 1 rakamina yaklasirsa kendine
melezleme o kadar artmis diyebiliriz.



Ornek

Yabani yulaf Kaliforniyada yaygindir ve yazlari tepelerde altin sarisi
bir gortntu olusturur. Yabani yulaf kendini tozlar fakat ayni zamanda
ruzgar tozlari tasiyarak, kros tozlanmayada olanak saglar.

Boyle bir populasyonda iki tozZlanma/melezlenme/eslesme oranini
hesaplayalim.

Populasyonda bir geninin oranina bakilmis ve
— 104 AA, 9 AB, 42 BB = 155 degerleri gozlenmis.
H-W dengesi
— A’nin frekansi=104 + 1/2*9 =108.5/155=0.7
— B’nin frekansi = 1 - (A’'nin frekansi) = 0.3

— Beklenen heterozigotluk=2pg =2 * 0.7 * 0.3 = 0.42 (frekans) * 155 =
65.1

— F =1 -(gozlenen hetero) / (beklenen hetero)=1-9/65.1=1-0.14
— F=0.84
— Bopulasyonda inbreeding (kendine tozlanma) yuksektir.



Kendileme depresyonu ve genetik
yuk

Insan dahil bir cok tiirde, kendine eslesme zayif ve hasta bireylerin olusmasina neden
olur, bu farede yapilan kardes melezlemelerinde de ¢cok net gorulmektedir.

Kendileme depresyonu, dusuk seviyede zararli olan genlerin homozigot olma
durumlarindan kaynaklanir.

Her bir insanin Ug resesif olumcul alelel tasildigi tahmin edilmektedir. Fenotipde bu
allelerin ifade edilmemesinin nedeni yabani tiplerin dominant etkiyle resesif alleleri
baskilamalaridir. Bu duruma genetik yuk denir.

Fakat kimileri bir miktar inbreeding’in iyi oldugunu disunur. Cunku pozitif etkili resesif
allelerin ifade edilmesine de imkan saglar. ABD’de inbreeding, yani F=0.0001 olarak
bulunmustur. Yani bu nerdeyse her insanin 5. kuzeniyle eglestigi duruma esittir.



Mutasyon

« Mutasyon kacinilmazdir. Bir cok mutasyon nedeni vardir
(Molekuler biyoloji dersinde mutasyon nedenleri
tartisilacaktir) Mutasyonlar DNA'da olusur ve nesilden
nesile aktarilir.

« Fakat mutasyon seviyesi oldukga dusuktur. Herhangi bir
gende mutasyon olma ihtimali 10 - 10° ‘de bir dir.

* Mutasyonlar evrimsel degisim icin ham madeyi
olustururlar fakat mutasyonlar ile allel veya genotip
frekanslari uzerine direk olculebilir etkileri olmaz.



GOo¢

GO¢ populasyon icine birey girisi yada cikisidir.

Ornek:

Populasyon X'de 20 birey A alelini tagimaktadir (A frekansi= 0.8)
Populasyon Y’de 10 birey vardir ve A alelinin frekansi= 0.2 dir.
iki popllasyon karistirilir. Yeni poliilasyonda A allelinin frekansi nedir?

Final populasyonda 30 birey olur ve genin 60 alleli oldugu anlamina
gelmektedir.

Populasyon Xi¢in; 40*0.80= 32 adet A ve 8 adet a
Populasyon Y igin; 20*0.2=4 adet A ve 16 adet a
kisi toplanirsa 32+4=36 ve 8 + 16 = 24.

60 alleldeki oran; yani A'nin frekansi = 36/60 = 0.6



Gergek ornek

Afrikali Amerikalilarin atalarinin buyuk kismi Afrika kokenlidir fakat buyuk
dedelerinin ve buyuk annelerinin arasinda Avrupa kokenlilerde vardir.

Duffy kan grubu frekansi bati Afrikalilar arasinda 0’dir.

Avrupalilar arasinda ise 0.43 olarak bulunmustur. CA Oakland bdlgesinde,
Afrikali Amerikalilarda 22% avrupa kokeni tespit edilmistir.

Guney Karolianada ise bu oran %3.7 olarak bulunmustur.



Seleksiyon

« Seleksiyon populasyon evriminde cok etkindir. Daha fazla uyum
goOsteren (fitnes) genler populasyona hakim olma egilimindedir.

« Seleksiyon yasamin bir cok noktasinda gerceklesebilir. Embiryo
defektif olabilir, fetus dogumdan sonra Olebilir, zayif yavru
oldurulebilir, birey es bulamayabilir yada kisir olabilir.



Resesif Homozigota kars!
seleksiyon

Bu durum resesif genetik hastalik durumunda s6z konusudur,

Heterozigotlar ve dominant homozigotlar ayirt edilebilir ve fithes degerleri
1.’dir. Resesif homozigot bir genetik hastaliga neden olup fithes durumu
1’den dusuktur. Gergek fitnes (uyum) hastaligin tabiatina baglidir.

Ornek:

Bir populasyonda p = 0.6 ve g = 0.4, oldugunda aa homozigot 0.1 fitnes
degeri gostermektedir (yani aa yavrularin % 90'n1 dogumdan sonra
olmektedir).

Zigotlar ( H-W equilibrium) ; 0.36 AA, 0.48 Aa, ve 0.16 aa tasirlar
Seleksiyon aa zigotlarini % 90 dusurur boylece aa frekansi 0.016 olur.
Tekrar baktigimizda: 0.36 + 0.48 + 0.016 = 0.856.

Seleksiyondan sonra:

AA frekansi: 0.36 /0.856 = 0.42.

Aa frekansi: 0.48 / 0.856 = 0.56.

aa frekansi1 0.016 / 0.856 = 0.019.

Allel frekansilari ise

A=0.42+1/2*0.56=0.70.

a=1-freq(A) =0.3.



Heterizigotluk yonunde seleksiyon

Bazi genler heterozigot olduklarinda uyumlari (fithes)
artar. Orak hicre anemisi buna iyi ornektir.

Bati Afrika’da orak hlicre anemisi (HbS) gorilmektedir.

Maleriaya (sitma) dayaniksizlik aleli olan Hb fitnesi 0.85
olarak bulunmustur.

Hb> (orak hlcre durumu) homozigotluk durumu ise 0’dir,
cunku hemen hemen tum orak hucreliler olmektedir.



Genetik Drift

Genetik drift allel frekansindaki tesadufu degisikliklerdir. Genetik drift
her populasyonda gerceklesir ama kuguk populasyonlarda etkisi
buyuk olur.

Darwin ve neo-Darwinciler icin, seleksiyon evrimde dolayisiyla
populasyon dengesinin degismesinde tek etkin glctu. Sonrasinda
tesadufu allel degisikliklerin de yani genetik driftin de evrimde ¢ok
etkin bir gug¢ oldugu anlasildi. Hatta kuguk populasyonlarda genetik
driftin major etken oldugu dusundlda.

Basit bir ornek: bir disi ve iki erkegin oldugu bir populasyon dusunun
ayrica digi yalniz bir erkek ile eslesecektir.

Disinin Aa, erkek 1'in AA ve erkek 2'nin aa oldugunu var sayalim.
Bu populsyonda; A frekansi 0.5 ve a frekansi 0.5 dir.

Eger erkek bir ile eslesme olursa yavrularda A frekansi 0.75 ve a
frekansi 0.25 olacaktir.

Eger erkek iki ile eslesme olursa A frekansi 0.25 ve a frekansi 0.75
olacaktir.



Alelel sabitlenmesi (fiksasyon)

Genetik drift alleleri generasyonlar
arasinda dalgalanmasina neden
olur. Fakat eger allelerden birinin
frekansi O’a inerse o allel
populasyonda elemine edilmis
olur. Diger alelin frekansi simdi 1.
olur. Ve bu allel igin ‘sabitlen’di
ifadesi kullanilabilir. Ve bu o
populsyonda her bireyin bu gen
igir|1_ homozigot oldugu anlamina
gelir.

Bir allelin bir polpulasyonda
sabitlenmesi populasyon
buyuklugu ile orantihdir.
Populasyon buyuklagu arttikga
sabitlenme (fiksasyon) suresi
uzar.
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Populasyon Bottlenecks (siseboynu) ve
Kurucunun etkisi(Founder Effect)

Siseboynu fe kurucu guc bir birine oldukc¢a yakin
Iki fenomendir.

Kurucunun etkisi: Eger bir ku¢guk grup bir
populasyondan ayrilir ve izole olarak yeni bir
populasyon gelistirirlerse, bu yeni populasyonda
allel frekanslari gog¢ eden ilk kurucu bireylerin
allel frekansindan temel alacaktir. Bu kurucu
bireylerin allel frekansi genel populasyondan
farkl olacagi icin yeni polulasyonun allel
frekansida farkli olacaktir.

Bu durum ozellikle nadir alleler durumunda daha
da onemli bir fenomen olacaktir. Kurucu
bireylerden biri yada bir kaci nadir allel tasiyorsa
yeni populasyonda nadir alllel yaygin allle
donusecektir.



Kurucunun etkisine ornek

Amisler, Amerikada teknolojik
gelismeleri red ederk yasayan bir
topluluktur. Kokenleri 30 kisilik bir
Isvi¢’re gdocmenine dayanir. Amislerin
hemen hepsi guruptan biriyle evlenir.

Kuruculardan biri Ellis-van Crevald
endromu tagimaktayken (ekstra
parmak, kisa boyluluk ve kalp
bozuklugu) bugtin her 200 amigten biri
bu sendrom icin homozigottur. Bu
sendrom halbuki ABD’de ¢cok nadir
gorulmektedir. Burda kendine
melezleme (inbreeding) depresyonu
olduguna dikkat edin: resesif allel
kendine eglesmeden dolayi
populasyonda artmakta , homozigot
birey frekansi yukselmektedir.

Figure 38-12 AN AMISH CHILD WITH ELLIS-VAN
CREVELD SYNDROME,

The child has shortened limbs and six fingers on cach hand.
All the Amish with this syndrome are descendants of a
single couple that helped found the Amish community in
Lancaster County, Pennsylvania, in 1744, Beeause of
inbreeding in the isolated community, the recessive trait is
TOW GO,



Siseboynu (Bottlenecks)

Bir populasyonda siseboynu fenomeni kurucu gug ile aynidir. Fakat
fark bottleneck durumunda kuguk bir grubun disinda tim
populasyonun yok olmasidir. Kalanlarin allel frekansi ilerde
buyuyecek yeni populasyondaki allel frekansinda temel
olusturucaktir.

Ornek: Anadoluda, kayisi gibi anavatani olmadigi tim bitki ve
hayvanlarin durumu

Bir bagka 6rnek: Pingalop, Pasifikde bir adadir. 1780°de bir tufan
1780 kigiyi oldurmus sadece 30 kisi sag kalmistir. Kalanlardan biri
resesif genetik hastalik olan achromatopsia igin heterozigottur. Renk
korlugune neden olur. Bugun bu ada uzerinde 2000 Kigi
yasamaktadir ve %10’u bu genetik hastalik icin homozigottur. Yani
allel frekansi 0.26’ya cikmistir.



