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BAKTERĠLERDE VE ARKEALARDA KALITSAL MOLEKÜL,
GENELLĠKLE HALKA BĠÇĠMĠNDE VE ÇĠFT SARMAL YAPIDA
DNA MOLEKÜLÜDÜR. BAZI TÜRLERDE RNA KALITSMAL
MATERYAL ALRAKTA BULUNUR.

HÜCREDE KALITSAL MOLEKÜL YOĞUNLAġMIġ
DURUMDA BULUNDUĞU BÖLGE “NÜKLEOĠT” OLARAK
ADLANDIRILIR.

NÜKLEOĠTE EK OLARAK, BAZI TÜRLERDE SAYILARI BĠR
VEYA DAHA FAZLA GENELLĠKLE KÜÇÜK, HALKA
BĠÇĠMĠNDE ÇĠFT ZĠNCĠRLĠ DNA MOLEKÜLLERĠ OLAN
“PLAZMĠTLER” BULUNUR.

PROKARYOTLARDA KALITSAL 
MOLEKÜLÜN ORGANĠZASYONU
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ÖKARYOTLARDA KALITSAL MOLEKÜLÜN BÜYÜK BĠR
KISMI NUKLEUSDA (ÇEKĠRDEK), BĠR MĠKTARI DA BAZI
ORGANELLERDE (MĠTOKONDRĠ VE KLOROPLAST)
BULUNUR.

KALITSAL MOLEKÜL OLARAK ORGANĠZMALAR
GENELLĠKLE ÇĠFT SARMALLI DNA’YA SAHĠPTĠRLER.

NÜKLEUSTA, SAYILARI TÜRLERE GÖRE DEĞĠġEN
DOĞRUSAL BĠÇĠMLĠ DNA MOLEKÜLLERĠ BULUNUR. BU
DNA MOLEKÜLLERĠ “KROMOZOM” OLARAK
ADLANDIRILIR.

ÖKARYOTLARDA KALITSAL 
MOLEKÜLÜN ORGANĠZASYONU
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Nükleusta kalıtım materyali olan DNA, özel proteinler ve
RNA ile birlikte oluştuğu yapı “kromatin”dir. Elektron
mikroskobu ile bakıldığında, kromatin “ökromatin” ve
“heterokromatin” olarak adlandırılan, birbirinden farklı iki
kısımda görülür.

Açık renkli “ökromatin” nükleosun metabolizma bakımından
çok aktif olan bolümü, koyu renkli kısım ise heterokromatin
metabolik bakımdan az aktif olan kromatin olarak görülebilir.

Çekirdeğinin aktifliği çok azalmıĢ olan hücrelerde hemen
bütün kromatin kitlesi heterokromatin görünümdedir. Bir
hücrenin çekirdeğinin ölümünde (PĠKNOZ) tüm kromatinin
heterokromatine dönüĢmüĢ olduğu saptanır.)
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KROMATĠN

ÖKROMATĠN VE
HETEROKROMATĠN
ÖKARYOTĠN NÜKLEUSUN
ELEKTRON
MĠKROSKOBUNDA
GÖZLEMLENĠR.

KOYULUK DNA
PAKETLENMESĠNĠN YÜKSEK
OLDUĞUNU GÖSTERĠR.

NÜKLEOLUS: rRNA VE RĠBOZOMALARIN SENTEZĠ



Bakteriler, Arkealar, Virüsler ve yeĢil algler dıĢında kalan
bütün hücrelerde bulunan ve iki katmanlı bir membran ile
hücrenin geri kalan bölümünden ayrılan özelleĢmiĢ, hücrenin
büyüme ve metabolizma gibi iĢlevlerini düzenleyen ve
denetleyen, kalıtımla kuĢaktan kuĢağa taĢıyan
deoksiribonükleotitlerden oluĢan ökaryotik hücrelerin en
belirgin organelidir.
Nüklear Genom bitkilerde 1.2 x108 ile 1 x 1011 baz çifti
arasında değiĢmektedir.
Ökaryotlar prokaryotlardan çok daha fazla DNA içerirler.

Ökaryotlarda kromozomların içindeki genler hücrenin
çekirdek genomunu oluĢturur, mitokondri ve kloroplast
genomları ise genellikle maternal kalıtım gösterir.
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NÜKLEUS



Nükleolus (çekirdekçik) nükleusun içinde bulunan ayrı,
yoğun bir yapı olup etrafı bir membranla çevrili değildir
ve bazen ayrı bir “organelcik” olarak da adlandırılır.

“Nucleolus Organizer Region” NÜKLEOLUSUN
oluştuğu bölge olup rRNA’lara ait DNA dizilerinin ard
arda bulunduğu, ribozomal RNA’ların transkripsiyonu
ve işlendiği bölgedir.

BĠTKĠLERDE 5.8S, 18S, 28S RĠBOZOMAL RNA
DNA’LARI HAYVAN HÜCRELERĠNDE OLDUĞU GĠBĠ ARD
ARDA BULUNMAKTADIR.
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ÖKARYOTĠK GENOMUN
DĠZĠ ÖZELLĠKLERĠ

Ökaryotlarda DNA “dizi özelliklerine” göre farklı bölgeler
bulunur.

1. Tekrarlanmayan DNA dizileri. Genomda genellikle tek
(ender olarak 2-3) kopyası bulunan diziler. Yapısal genlerin
çoğu bu tip dizilerden oluĢur.

2. Tekrarlanan DNA dizileri. Genomda birden fazla kopyası
olan diziler.
a) Orta düzeyde tekrarlanan DNA dizileri
b) Yüksek düzeyde tekrarlanan DNA diziler

3. Ters yönde tekrarlanan diziler



Orta düzeyde tekrarlanan diziler, kopya sayıları
genellikle 10-100 arasındadır. Tekrarlanan birimler kısa
(200-500 bp) veya uzun (1000-5000 bp) dizilerden oluşur.
Yapısal genlerden bazıları (örneğin, histon genleri), rRNA
ve tRNA genleri bu tip dizlerden oluşur.

Yüksek düzeyde (çok sayıda) tekrarlanan diziler, kopya
sayıları 104-106 arasındadır. Tekrarlanan birimler
genellikle kısa ve genomda ardışık olarak bulunan
dizilerdir. Çoğunlukla gen kapsamına girmeyen diziler.
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ÖKARYOTĠK GENOMUN
DĠZĠ ÖZELLĠKLERĠ



3. Ters yönde tekrarlanan diziler (Inverted Repeats).
Genomun çok az kısmını kapsayan birbirinin tamamlayıcısı
olan diziler.
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ÖKARYOTĠK GENOMUN
DĠZĠ ÖZELLĠKLERĠ

TERS TEKRAR

DÜZ TEKRAR
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DNA’NIN ORGANĠZASYONU

Ġnsan nüklear genomunun uzunluğu yaklaĢık 2.9 milyar baz

olup (1.9 METRE) bu bilginin nükleusda küçük hacimde

tutulması ancak DNA’nın paketlenmesi ile mümkündür.

DNA molekülü aktivitesini yitirmeden paketlenmesi gerekir.

DNA’nın en aktif olduğu paketlenme Ģekli NÜKLEOSOM, ve

daha üst düzey paketlenmelerde aktivite azalır. Örneğin

METAFAZ kromozomu göreceli olarak en az aktiviteye sahip

DNA’dır

Çıplak DNA molekülünden kromozom Ģekline DNA’nın

paketlenmesinde 1. histon proteinleri, 2. histon olmayan

proteinler, 3. HMG ve 4. RNA molekülleri görev yapmaktadır.
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HĠSTON PROTEĠNLERĠ

Histonlar ökaryotlarda H1, H2A, H2B, H3, H4 ve arkealarda
bulunan arkeal histon olmak üzere 6 tiptir.

Ökaryotik nükleozomun yapısında 8 adet histon bulunur ve
bunlar H2A, H2B, H3, H4 dimerleridir.
H1 ise nükleozomun yapısındaki kor histonlar olarak
adlandırılan bu okttomerlerin yapısına katılmaz ama kor
histonları birbirleri ile iliĢkilendirir.
Histon proteinleri çok sayıda arginin ve lisin amino asidi
içerir. Elektriksel olarak pozitif yüke sahiptirler ve DNA'nın
negatif yüklü fosfodiester iskeletine kolayca bağlanır.
Her bir histon proteininin primer yapısı tüm organizmalarda
hemen hemen aynıdır.



HĠSTON 

TĠPĠ

LĠSĠN VE ARGĠNĠN DURUMU AĞIRLIK 

(DA)

H1 LĠSĠNCE ZENGĠN 23000

H2A BELĠRLĠ ORANDA LĠSĠNCE ZENGĠN 14000

H2B BELĠRLĠ ORANDA LĠSĠNCE ZENGĠN 13800

H3 ARGĠNĠNCE ZENGĠN 15300

H4 ARGĠNĠNCE ZENGĠN 11300
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HĠSTONLARIN ÖZELLĠKLERĠ



Histonların her biri yaklaĢık olarak 125 aminoasitten oluĢur. Bir

nükleozom yapısında bu histon proteinleri çiftler halinde bulunması ile

oktomer yapılıdır. Oktomer demek sekizli yapı demektir.

Histonlarlar ilerki bölümlerde üzerinde durulacak konulardan

olan epigenetik mekanizma ve epiallelerin anlaĢılmasında önemlilik

göstermektedir.

Histonlar genellikle metilasyon, asetilasyon, deasetilasyon,

ubikütinasyon ve diğer bazı kimyasal modifikasyonlara uğrarlar. Bu

modifikasyonlar gen ifadesinde önemlidir.
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Çoğunlukla bazik özellikte olmayan, boyut ve iĢlevleri
bakımından çok heterojen bir gruptur. Bunlar kromatinin
oluĢumuna katılan yapısal proteinler, DNA replikasyonunda
ve gen anlatımında iĢ gören enzimler, gen anlatımında
düzenleyici proteinler bu gruptadır.
Bir farenin karaciğer hücresinde yapılan araĢtırmaya göre
hücre çekirdeğindeki proteinlerin %11'i histon %19'u histon
olmayan proteinlerden oluĢmaktadır.
Türlere, bireylere, hatta bireyin doku ve hücre tipine göre
büyük değiĢkenlik göstermeleri HOP proteinlerin, kromatinin
yapısal oluĢumunun yanı sıra özellikle gen anlatımının
düzenlenmesiyle iliĢkili olduklarının kanıtı.

Histon Olmayan Proteinler (HOP)
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Küçük molekül ağırlıklı ve yüksek elektrik yüklü, kromatin
kitlesinin yaklaĢık  1-5 ini kapsayan proteinler.

Jel elektroforez denemelerinde çok hızlı hareket etmeleri
nedeniyle adlandırılmaları: “High Mobility Group”, Yüksek
hareketi grup (HMG) proteinleri düĢük moleküler ağırlıklarına
sahip olmalarına karĢın yüksek düzeyde elektriksel yüke
sahiptir.

RNA
Kromatin yapısında az oranda (DNA’nın kitlesinin  10’undan
daha az) bulunan tek sarmallı ve küçük boyutlu bazı RNA
türleri de mevcuttur. Aktif bir nükleusta RNA’sız bir DNA zaten
düĢünülemez.

Yüksek Hareketli Grup
(HMG) Proteinler ve RNA



Spermdeki kromatinde, histonlara ek olarak protaminlerin
(baĢka bazik protein grubu) bulunması. DNA’nın spermin baĢ
kısmın sığabilmesi için daha küçük molekül ağırlıklı, DNA’ya
bağlanabilen özellikteki protaminlerin DNA’nın çok yoğun
paketlenme yapmasında yardımcı olmaları.

Ökaryotik hücrelerin mitokondri ve kloroplastlarında bulunan
DNA molekülleri halka biçiminde olup DNA moleküllerinin
bazı proteinlerin yardımıyla, kromatindeki gibi düzenli bir
organizasyon olmaksızın, yapılarını yoğunlaĢtırıp
paketlenmektedir.
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GENOM PAKETLENMESĠ



Birinci basamak (aşama), tekrarlanan kromatin birimi olan
nükleozom oluĢumu. Nükleozom paketlenmenin ilk basamağı
ve DNA’nın nükleusta normal halidir. Nükleozom DNA ve
histon oktomerlerinin bulunma Ģeklidir. Nükleozomun
yapısına H1 histon proteini katılmaz.

Nükleozom ikiĢer adet H2A, H2B, H3 ve H4 histon
proteinlerinden oluĢan sekiz moleküllü bir iç bölge + ~200
bp boyunda DNA’dan oluĢur.

DNA’nın ~146 bp kısmının iç histon kompleksi çevresinde, bir
süper kıvrımla, ~1.75 dönüm yapmaktadır.

GENOMUN PAKETLENME SIRASI
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NÜKLEOZOM

DNA VE KOR HĠSTONUN BĠRLĠKTELĠĞĠ NÜKLEOZOM
OLARAK ADLANDIRILIR. DNA BU AġAMADA EN AKTĠF
FORMUNDADIR. KOR HĠSTON 8 HĠSTON
PROTEĠNĠNDEN OLUġUR.
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NÜKLEOZOM

146 BAZ ÇĠFTĠ

20-60 BAZ ÇĠFTĠ

H1 histonlarının komşu nukleozomları birbirine
yaklaştırmasıyla kromatinin 11 nm’lik yapısı oluşur. Bu
aşamada DNA’da yaklaşık 5-10 kat sıkışıp yoğunlaşmıştır.



Ġkinci aşama interfaz aĢamasındaki bir kromatinin doğal
yapısının oluĢumudur.

11 nm’lik nükleozom yapısının, her dönümde ~6 nükleozom
bulunacak Ģekilde, dönümler yaparak boyları kısaltılır. Bu
aĢamada H1 proteinleri katkı sunar.

30 nm yapıda kromatin iplikçiklerinin gerçek çapı olan 25-30
nm’ye ulaĢılmıĢtır. Bu durumda DNA’da en az 6 kat daha
yoğunlaĢmıĢ ve DNA’nın başlangıçtaki boyunun ~40-50 kat
kısalmıştır.
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30 NM FĠBRE (SOLENOĠT)

LĠNKER DNA

KOR HĠSTON

KOR HĠSTON

HĠSTON 1 (H1)

H1

H1

11 NM

30 NM

30 NM

KOR HĠSTON



Üçüncü aşama, ilmikler ~30 nm çapındaki kromatin
iplikçiklerinin ilmekler yaparak yapılarını yoğunlaĢtırıp ve
boylarını ~100 kat daha kısaltmaları ile oluĢur.

Ġlmiklerin katlanması ile kromatitler oluĢur. Kromatitlerin
oluĢumunda histon oktomerleri, H1, histon olmayan
proteinler, HMG proteinler ve RNA’dan yapılmıĢ bir iskelete
tutunmuĢ ~50-60 nm eninde ve 300-800 nm boyunda ilmek
Ģeklinde çıkıntıların birleĢimiyle de kromatitler oluĢur.

Metafaz kromozomlarındaki DNA baĢlangıçtaki boyuna göre
en az 5000 kat kısalmıĢ duruma gelir.

ĠLMĠK (300 NM) 
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DNA PAKETLENMESĠ
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Kromozom oluĢumuna kadar süren organizasyon sırasında
DNA’nın geçirdiği kısalma derecesi = paketlenme oranı
olarak adlandırılır. Paketlenme oranı toplam genom boyunun
nükleus veya bakteri, kloroplast, mitokondri, virüs, faj veya
plazmit DNA büyüklüğüne bölünmesi ile de bulunabileceği
gibi en yaygın olarak kromozom düzeyinde hesaplanır.

DNA’nın uzunluğu
Paketlenme oranı =--------------------------------------

Kromozomun boyu
Örneğin, memelilerde ortalama 5 cm boyundaki bir DNA
molekülünün, ~5 µm boyunda bir kromozomu oluĢturması
( paketlenme oranı ~ x10.000).

PAKETLENME ORANI
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NÜKLEOTĠTLERĠN BĠYOSENTEZĠ

Nükleotidlerin hücrede biyosentezi sitozolde ve organellerde

(mitokondri & kloroplast) gerçekleĢmektedir.

Biyosentezi iki değiĢik patika ile sentezlenirler. Bunlar De

Novo (BaĢtan) Patikası ve diğeri ise Kurtarma ("Salvage")

Patikasıdır.

DNA/RNA BĠYOSENTEZĠNDE RĠBOZ VE FOSFORĠK ASĠT

HÜCREDE DAHA ÖNCE ÜRETĠLEN RĠBOZ VE DIġARIDAN

ALINAN FOSFORĠK ASĠT KULLANILIR.

RĠBOZ GLĠKOLĠZE PARALEL OLAN DĠĞER PATĠKA

“PENTOZ FOSFAT PATĠKASI” DA ÜRETĠLĠR.
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NÜKLEĠK ASĠTLERĠN BĠYOSENTEZĠ

5-fosfo-ribozil-1-alfa pirofosfat
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De Novo PURĠN SENTEZĠ
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De Novo PURĠN SENTEZĠ
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De Novo PURĠN SENTEZĠ
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De Novo PĠRĠMĠDĠN SENTEZĠ
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PÜRĠNLERĠN DE NOVO SENTEZĠ 
(MĠTOKONDRĠ, KLOROPLAST  VE 

STOZOL)
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ADIM ADIM PURĠN KURTARMA 
(SALVAGE) PATĠKALARI
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Pirimidin bazlarının veya pirimidin nükleositlerinin

kurtarılma patikalarında Urasil bazı yine PRPP kullanılarak

urasil fosforibosiltransferaz enzimi ile UMP'ye, Uridin

nükleositi ise uridin veya sitidin kinaz enzimi yardımıyla

UMP'ye dönüĢtürülür.

Serbest Timidin nükleositleri ise timidin kinaz enzimi

yardımıyla dTMP'ye dönüĢtürülerek kurtarılmaktadır.

ADIM ADIM PĠRĠMĠDĠN KURTARMA 
(SALVAGE) PATĠKALARI

DOÇ. DR. MEHMET KARACA



1. ENERJĠ TASARIFI SUNAR
2. BAZI DOKU VE ORGANLARDA NÜKLEĠKASĠTLER DE

NOVO SENTEZĠ OLMAZ (BEYĠN VE KEMĠK ĠLĠĞĠ)
3. ĠÇSEL NÜKLEOTĠTLERĠN YIKIMI (ÖRNEĞĠN mRNA)

SALVAGE PATĠKASININ ÖNEMĠ
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PURĠN SLAVAGE PATĠKASI ENZĠMĠ OLAN
HĠPOKSANTĠN-GUANĠN-FOSFORĠBOSĠLTRANSFERAZ
(HGPRT)’ EKSĠKLĠĞĠNDEN KAYNAKLANIR. HASTALIK X-
KROMOZOM ĠLE ĠLETĠLMEKTEDĠR. HASTA ZĠHĠNZEL
ÖZÜRLÜ OLDUGU GĠBĠ FĠZĠKSEL OLARAKTA
SORUNLUDUR.

LESCH-NYHAN HASTALIĞI
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Bölünmeyen hücreler G1 girseler dahi 
bölünmeye geçmezler Dinlenen 

hücreler

RNA + 
PROTEĠN 
SENTEZĠ

RNA + 
PROTEĠN 
SENTEZĠ

DNA 
EġLEMESĠ

HÜCRE 
BÖLÜNMESĠ

HÜCRE DÖNGÜSÜ (SĠKLUSU)
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MOLEKÜLER BĠYOLOJĠNĠN 
ANA KURALI
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