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L karyotik hucrelerde hucrenin toplam
Oc@lrhg‘ﬂnm %10nunu tegkil eden ¢ekirdek
bulunur.Cekirdek iki konsantrik membran-
dan olusan bir nukleer zarf ile ayrihr. Bu membran-
lar igeri dogru delikler olustururlar ve bu porlarda
Gift yonlu olarak madde gegisi olur. Bu zorf direk
olarak endoplazmik retikulum ile iligkili olup inter-
medicate floment adn ile desteklenir. Bunlardan
birisi icnuklear membranin allinda uzanan ince bir
tabaka olan nuklear lominadir. Digeri dis mem-
bran saran ve daha duzensiz bir yapidir.

Tipki gunumuz prokaryotlannda oldugu gibi
Okaryot hucrelerin atalonnda da ¢ekirdek yoktu.

1. Okaryotik hiicre iskeleti: Bu iskelet
mikrotubuller ve aktin flamentlerinden olusmustur
ve hucre hareketini saglarlor. DNATin direk sto-
plozma iginde bulundugu bakteri hucrelerinde
sitoskeleton yoktur ve hareket flagella gibi exter-
nal yapilarla saglanir. Zarf dkaryotlarda stoplaz-
mada bulunan flomentler tarafindon yarcatlcan
mekanik kuvvetlerden uzun ve kinlgan DNA
molekulinu korur.

2. Translasyona ugramadan énce RNA molekiil-
lerinin yogun olarak islemlenmesi:
Prokaryotlarda bir yaondon RNATin 3 ucundan
transkripsiyvon devam ederken RNATMin 5 ucun-
dan ribozomda translasyon baslar. Bu durumdan
dolay: transkripsiyon urunlerinin herhangi bir
degisime ugramas: sézkonusu dedil. Okaryotlarda
¢ekirdek i¢inde transkripsiyon sonrast RNA hemen
ribonukleoprotein kompleksine paketlenir ve RNA
splicing’e maruz kalir. Bu mekonizma ile baz nuk-
leotid pargalan uzaklastinhir. Ancaok splicing bittik-
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ten sonra paketleme proteinleri uzaklastnlir ve
RNA molekulu stoplazmaya verilir.

Cekirdek temelde dort béliimden olugur.
1. Zaxf

2. Cekirdek plazmasi

3. Gekirdekgik

4. Kromatin agi

ZARF

Cekirdek i¢indeki ortam ile stoplazmayi ayiran zarf
cift katmaonhdir. icte nuklear lamina, dista ise
daha dizensiz bir yapiya sahip olan ikinci mem-
bran bulunur. Uzerinde madde gecisinin
saglandidt porlar bulunur.Nuklear porlar nuklear
por kompleksi olarak adlondinlan pota benzeri
yapilar icerirler. Bu yapilar oktogonal simetri gos-
terirler ve 100-200 adet temel polipeptid igerirler.

Molekuler aguhdr dustk c¢ézeltiler stoplazmaya
enjekte edildiginde, basit difuzyon ile nuklear por-
lardan kolayca geger. Buyuk molekullerin gege-
bilmesi molekullerin nuklear olmas: ya da olma-
masina baghdir. Nuklear olmayan bir protein olan
serum bovin albumin stoplazmada kalirken, nuk-
leoplazmin kolayca geger.

Geg¢is mekanizmasi géyledir:

1. Por komleksinin disa bakon yuzeyinde fla-
mentler boyunca nuklear lokalization sinyal (NLS)
reseptérleri bulunur. Gegis i¢in maddeler bu resep-
térlere baglomnir.

2. Baglanmadan sonra por kompleksinin
merkezinde bulunan ve tipa benzeri bir yap: olan
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Por yapisi

iletici molekulde (ransporter) konformasyon
degisikligi meydana gelir. Butin bu islemler ATP
gerektirir.

3. lletici molekuliin merkezinde bir kanal olugur ki
boylelikle reseptére bagh protein g¢ekirdek plaz-
IMaSma geger.

4, Tletici molekilin zit yénla aciimu ile de cekirdek
plazmasindaon stoplazmaya gegis olur.

CEKIRDEK PLAZMASI

Stoplazmadan farkh olarak, protein iceren ince
fibrillerden olusur. Cekirdedin seklinin korunmasi,
kromatinlerin organizasyonu,  transkripsiyon,
RNA islemlenmesi, ve replikasyon gibi pekgok isin
yapimasinda gérev alir.

CEKIRDEKCIK

Cekirdek icinde bir zarla aynlmarmigstir. Ancok kro-
matin adi ile ¢evrilidir. Bu kromatinlere perinukle-
olar kromatin denir. Cekirdekgik RNA ve protein
yapisindan olusur. Icerdigi  RNA molekuliniin
yapist ribozomal RNA ile aymn &zelliktedir. Ribozom
yapisina giren maddeler ¢ekirdekgikte Uretilir.
Yapisinda protein miktan yuksek cncak histon pro-
teini bulunmaz. Asit fosfataz, nukleozit fosforilaz,
NAD sentez enzimleri vardir.

Dért kisimdan olugur:
1. Graniilli bélge: Cevreseldir.
2. Telsi bélge: RNA'dan olusur.

3. Matriks bélge: Granillii ve telsi bélge matriks
iginde bulunur.

4. Nikleolusta kromatin: DNA’'dan olusur.
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KROMATIN AGI

DNA oldukc¢a uzun rastgele olmayan duzensizlige
sahip, dallonmamis lineer formda bir yapidir.
Herbir DNA molekUuli kromozomlara paketlenir ve
tim genetik bilgi organizmamnin kromozomlannda
soklanir. Bu da canhnin genomunu  olugturur.
Insan hucresi yaklasik 6 milyon bp DNA igerir ve
bu DNA 46 kromozom carasinda paylagimustir. 6
milyon bp ortaloma 2m uzunluga denk gelir.
Aynca DNA ¢ok su tutan bir molekuldur. Herbir
bp'a 8 su molekultd badlanir. Bu durum mevcut
DNAnin boyunu daha da uzatir. Peki 2m'den de
daha uzun olan DNA molekulu sadece 10Mm
capmndaki ¢ekirdek i¢ine nasil sigmakta?

Kromozomlar DNA ve kromatin olarak
adlandimlan liflerden olugur. Kromatinler 10nm
¢apinda nukleozom adi verilen yuvarlak tcmecik-
lerin DNA lifleri ile baglanmalarn sonucu olusur.
Kromatin proteinleri major olarak 2 gruptan
olusur.

Nonhiston Proteinler: Henuz tam olarak
tarumlanamamig, yapisal, enzimcatik, duzenleyi-
ci proteinlerdir.

Histon Proteinleri: Yakin akraba, kuguk, bazik
ozellikte proteinlerdir.

H1: Kromatine en gevsek baglanan histonlordir,
Bundan dolayr tuz c¢ozeltisi ile kolaylikla
uzaklostimnlabilir ve kolaylikla ¢ézunur hale getirilir.

Nukleozom yapisi

Oz Nikleozomlar: H2A, H2B, H3, H4 histonlarnm
igerir.

Nukleozom yapisi
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H2A, H2B: Lizin aminoasiti Bakimindan
zengindirler ve énemli derecede korunmusglardir.

H3, H4: Arjinin aminoasiti bakimindan zengin ve
6nemli derecede korunmustur.

Bu korunmugsluk; Butun oékaryotlarda histonlann
islevinin ayni oldugunu ve molekulin tamaminin
oldukca 6zgul sekilde isleme kahdigiru gosterir.

Histonlar birbirleri ile gok 6zgul sekilde etkilesir.

2 H3 ve 2 H4 biraraya gelerek dértlu tetramer bir
yapl olustururlar. Iki tane tetramer yapinin
biraraya gelmesi ile de bir histon oktomeri olusur.

H2A, H2B ikili dimerik bir yap: olusturur.

H3, H4 oktomerine H2A, H2B dimerinin baglan-
mast ile olusan tabak seklindeki histonun
yuzeyinde sola yoénelik sarmal seklinde superkoil
yapl olugturur. Bir histon oktomeri DNA nin 146
bazlik boélgesini korur. Nukleozomlann biraraya
toplanmasma nukleoplazmin adli enzim aracilik
eder. Histon proteinleri gugli katyon, DNA
molekulu ise gugll anyondur. Aradoki dzgul
olmayan baglanmalan ntkleoplazmin duzenler.

Kromozom paketlenmesi

HETEROKROMATIN, OKROMATIN

Mitoz tamamlandiktan sonra olduk¢a yogun
durumda bulunon kromozomlor dadilir ve eski
interfaz haline déner. Kromozomal materyalin
yaklagik %10u ¢ogu hucrede interfaz boyunca
yogun halde bulunur. Interfaz asamasinda
yogunlasmis halde bulunan kromcatinlere het-
erokromatin, gevseyerek daha az yogun hal alan
kromatinlerede &kromatin denir.

Radyoaktif isaretli tridin prekursér RNA hucreye
verildiginde heterokromatin  bdlgenin  hi¢
isaretlenmedigi gérulmus. Buradonda heterokro-
matinlerin transkripsivonel olarak hi¢ aktif
olmadigt ya da ¢ok az aktif oldugu sonucuna
ulasiimugtir.

Hetrokromatinlerin iki formu bulunur.

1. Constitutive: Tum hucrelerde tim zamanlar
boyunca yogunlasmis halde bulunurlar. Bu yuz-
dende DNA surekli sessizdir. Hetrokromatin herbir
kromozomun sentromer c¢evresine ve erkek
memelilerdeki Y kromozomunun distal kismi gibi
ozel bolgelere yerlesir. Pekcok bitkide kromozom-
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lann sonu constitutive heterokromatin bloklarn
igerir. Constitutive heterokromatin DNA ‘s1 ¢ok
fazla tekrar edilen diziler igerir. Bu durum protein
kodlayan  boélgelerden  yoksun  oldugunu
gostersede ashnda aktif olan genler heterokro-
matin igindeki pozisyonlanndan dolayl inaktif te
olabilirler. Sbézkonusu genler eger transpozisyon,
tfranslokasyon  gibi  pozisyon  degisiklikleri
sozkonusu olursa tekrar aktif hale gelebilirler. Bu
genler kendi kendilerine inaktif olma edili-
mindedirler ve bu durum pozisyon etkisi oarak
bilinir.

2. Fakiltatif: Organizmanin yasaminda ézellikle
belli dénemlerde inaktif olurlar. Ornek olarak;
erkek ve disi memeliler karsilastinldiginda, erkek
hucreler bir Y kromozomuna, bir de ¢ok daha
buyuk X kromozomuna sahiptir. Disilerde ise iki X
kromozomu bulunur. Disilerde bulunan X kromo-
zomunun birisi embriyonik gelisimin gastrulasyon
evresinde inaktif olur. Buna barr body denir.
Nedeni de erkek ve disi her iki orgonizmada X'e
bagh genlerin esit miktarda kodlonabilmesidir.
Inaktive olmak icin babadan gelen ve anneden
gelen X kromozomlan esit sansa sahiptir. Bir
hiucrede babadan gelen X inaktive edilirken
komsu hucrede anneden gelen X inaktive edilir.
Boylelikle tum hucrelerdeki X kromozomlanndan
birisi inaktive edilmis olur. Bu inaktif haldeki X kro-
mozomu ureme hucrelerinde tekrar aktif hale gelir.
Yani oogenez sirasinda her iki kromozomuda
aktiftir.

MITOTIK KROMOZOMUN YAPISI

Interfaz halindeki htcrede dagimis durumdaki
kromatinler DNATin replikasyon ve transkripsiy-
onunu gergeklestirir. Mitotik huicrelerde kromatin-
ler olduk¢a yogun bir hal alirlar.

Sentromer: Kromozomlann sentrometleri constitu-
tive kromatin icerir. Insan kromozomu sentromer-
leri yaklasik 170 nukleotid uzunlugunda bir dizi
igerir ve herbir sentromerde 2000-30000 arasmnda
tekrarlanir. Sentromerik DNA'ya spesifik proteinler
baglanir ki bunlarda hicre bélinmesi sirasmda
mikrotUbullere baglonmeayl saglar.

Telomer: DNA molekulinun her iki ucundada
tekrarlanon DNA dizileri olan telometler bulunur.
Insan genomunda telomerler TTA GGG dizisinin
AAT CCC tekranndan olugur. Her kromozomun
ucunda kisa single strand bir yapr bulunur.
Telomeraz enzimi icinde RNA diziside bulunan
farkh bir yapiya sahiptir. Bu diziler ug¢lardaki single
strand yapiya komplementerdir ve spesifik olarak
bu bélgeye baglanirlar. Bu RNA dizisi telomeraz

126

enziminin telomer bdlgesini sentezlemesi igin
kaliplik eder. Kanserli hucrelerde telomeraz enzi-
minin ¢ok aktif oldugu gérilmustir. Telomer bdl-
gelerinin yaslandikga kisalmast beklenir. Ancak
kanserli huicrelerdeki bu aktiflikten dolay1l hticre
hi¢ yasloanmayarak strekli canlih@ini strdurir. Son
yillarda yapilan bu ¢ahismalardan yola ¢ikillarak
eger telomeraz enzimi inaktive edilirse kanserin
oénune gegilebilecegi dusuntlmektedir.

Telomer énemli rollere sahiptir.

1-DNA'y1 nukleaz ve diger stabiliteyi bozan ekiler-
den korur.

2-Kromozom uglannin digerleri ile baglanmasin
engeller.

3-Kromozom uglamn ile bazi hiicre tiplerindeki nuk-
lear zarf arasinda etkilesimi saglar.

HUCRE DONGUSU

Hucre déngusu maya hiicrelerinden insona kadar
tim  Okaryotlarda olduk¢a benzerdir. Dort
asamadan olusur. Gl-gap 1, S-sentez, G2-gap 2
ve M-mitoz evrelerinden olusur.

MIiTOZ

Herbir DNA molekulunun bir kopyasint yapmak
ve sonra dagitmak ilkesine dayomir.

Tek hucrelilerde mitoz eseysiz Uremenin temelini
olugturur.

Cok hucrelilerde hayat tek hucreli déllenmis
yumurta ya da zigot ile basglar ve zigotun
gelismesinin temeli mitoz aktivitesine baghdur.

Mitoz bdlinme dokulann hem olugmast hemde
devamu i¢in zorunludur. Ornegdin insanda dékulen
deri hucrelerinin  yerine surekli yenilerinin
yapimasl mitoz bélunme ile sadlomir.

Mitoz bdélinme sonucu olusan iki kardes hucre
yaklasik olarak ana hucrenin YArisl
buyukluginde ancak DNA miktan yavru hucrel-
erdeki ile esittir.

Kultire edilen memeli hucrelerindeki hucre sik-
lusunun suresi degiskenlik goéstermekle birlikte
ortalama 20 saattir. Mitoz bdlunme hucre
déngusinde ¢ok kisa bir surede gergeklesir.Bu
sure 20 dakika ile 1 saat arasinda degdisir.

Interfaz: iki hiicre boltinmesi arasimndaki dinlenme
evresidir.

1. DNA kendini egler, ktomatidler olugur.

2. Kromatidler sentromer denilen bdlgelerden

Haziran 2002



birlegirler

Bir mitoz bélunmeden sonra dinlenme halindeki
hucre U¢ evreden gecgerek interfaz dénemini
tamamlar ve ondan sonra yeni bélunme baglar.

Gl Evresi: Donglde en uzun evredir. Okaryotlar-
da yaklasik 10 saat surer.

1. RNA ve protein sentezi yapilir.
2. DNA sentezi i¢in hazirhiklar yapilir.

Q Gl'in ge¢ déneminde butun hucreler iki yoldan
birine devam eder.

Ya dénguden ¢ekilir GO evresine girer. GO ‘a giren
hucreler bir daha asla boélunmeyebilir. Kanser
hucreleri GO'a girme vyeteneklerini kaybetmis
htcrelerdir.

Ya da DNA sentezleyerek déngusunu tamamlar.
S Evresi: Memelilerde 9 saat surer.

1. RNA sentezi G1 ‘deki gibi devam eder.

2. Protein sentezi en Ust seviyede devam eder.

3. DNA replikasyonu baglar, G1 ‘dekinin iki kah
DNA olusur.

G2 Evresi: Yaklagik 4 saat ya da daha kisa surer.
1. DNA sentezi durur.

2. RNA ve protein sentezi G1'deki kadar devam
eder.

PROFAZ: Mitoz bdélinmenin uUgte birini profaz
asamast olusturur.

Mitoz hiicre boliinmesi

A-Profaz, B-Metafaz, C-Anafaz, D-Telofaz, E-Sitokinez
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Kromozomlar kahnlasir,
gbmulmeye basglar.

protein matriks igine

Nukleus zan ve nukleus kaybolur.

Sentrozom ikiye bdlinerek sentriolleri olusturur.
Sentrioller huicrenin karsiikl uglanna gekilirler ve
aralannda i ipliklerini olustururlar.

Kromozomlar i ipliklerine sentromerlerinden
tutunurlar.

METAFAZ: Nukleus zan tamamen kayboldugu
anda baglar.

Kromozomlar ekvatoryal duzlem Uzerinde dizilir-
ler.

ANAFAZ: Sentromerleri ile i§ ipliklerine tutunmusg
olan kromozomlar iginde paketlenmis durumda
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olan kardes kromatidlerin herbiri zit kutuplora
surtklenir.

TELOFAZ: Hucrenin herbir kutbunda ézdes kromo-
zom tokimlon toplanr. Kromozomlar ¢ézinir. g
iplikleri kaybolur, ¢ekirdek zan ve sitokinez olusur.

SITOKINEZ: Bitki ve hayven hticrelerinde stoplaz-
ma bdélunmesi farkh sekillerde gergeklesir.

Hayvan hucrelerinde stoplazma bogumlcmur.

Bitki hucrelerinde énce orta lamel olusur. Daha
sonra bélinme gergeklesir. Stoplazma paylasimi
daha duzenli ve katidar.

Mitozdan interfaza gegis icin gerekli olaylar telofaz
sirasmda baglar

Kromozomlar yogunlasmamis kromatin formuna
tekrar ddner ve gevresinde ¢ekirdek zan olusur.
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