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Onsoz

Gindmizde bilgi bir yandan en 6nemli deder haline gelirken
diger yandan da artan bir hizla gelisiyor, gesitieniyor. Ama kat-
lanarak blyiyen bilgi Gretiminden yararlanmak, 6zellikle gin-
delik yasam kaygilanimin baskisi altinda, zorlagiyor. Her seye
radmen bilgiye ulasma gabasini stirdirenler igin de imkanlar
pek fazla degil. :

Aynca, ozellikle Tirkiye gibi Glkelerde bir konuda kend|n| ge-
listirmek ya da sirf merakini gidermek igin herhangi bir konuyu
dgrenmek isteyenlerin sansi gok az. Universitelerimiz, toplumu-
muzun yetiskin bolimane katkida bulunmak igin gerekli imkan-
lardan yoksun.

Cep Universitesi kitaplari Iste bu olumsuz ortamda, evlerinde
kendilerini yetistirmek, otobiste, vapurda, trende harcanan za-
mandan kendileri i¢in yararlanmak isteyenlere sunulmak Gzere
hazirland.

20. ylzy!l Fransiz kittdr hayatinin en énemli drdnlerinden olan;
bugiin yaklasik 3000 kitaphk dev bir dizi olusturan “Que sais-
_ je" (Ne Biliyorum? ) dizisini iletisim Yayinlan Tirkge'ye kazan-
dinyor. iletigim’in Cep Universitesi, bu biiyik diziden segilmis,



Tarkiyeli okurlar igin 6zellikle ilgi cekici olabilecek eserlerin ya-
nisira, Avrupa’nin bagka yayinevlerinin benzer bir gercevede ya-
yimladig kitaplari‘da igeriyor.

Ayrica, Tiirkiye'nin siyaset, kltdr, ekonomi hayatiyla ilgili ko-
nularda dzel olarak bu dizi igin yazilmig telif eserler “‘niversi-
te"nin “dgrenim programimi” tamamilayacak.

Cep Universitesi’nin her kitabi alaninin 8ndegelen bir uzmani
tarafindan yazildi. Kitaplar, hem konuya ilk kez egilen kisilere
hem de bilgisini derinlegtirmek isteyenlere seslenebilecek bir kap-
sam ve derinlikte. Bilginin yeterli ve anlagilir olmasi, temel kis-
tas. Cep Universitesi kitaplarini lise ve tniversite égrencileri yar-
dimei ders kitabi olarak kullanabilecek; ddretmenler, dretim Gye-
leri ve aragtirmacilar bu kitaplardan kaynak olarak yararlanabi-
lecek; gazeteciler yogun ig temposu iginde gabuk bilgilenme ih-
tiyalarini Cep Universitesi'nden karsilayabilecek; galistigi meslek
dalinda bilgisini geligtirmek isteyen, evinde, kendi programlaya-
bilecedi bir mesleki editim imkanina kavusacak; ayrica, herhangi
bir nedenle herhangi bir konuyu merak eden herkes, kolay oku-
nur, kolay taginir, ucuz bir kaynagi Cep Universitesi'nden te-
min edebilecek.

Cep Universitesi kitaplari sik araliklarla yayimlandikga, ben-
zersiz bir genel kiiltdr kitaphg olugturacak. insan Haklar’ndan
Genetik'e, Kanser'den Ortak Pazar'a, Alkolizm'den Kapitalizm'e,
Istatistik'den Cinsellik'e kadar uzanan genis bir bilgi alaninda
hem zahmetsiz hem verimli bir gezinti igin ideal “mekan”, Cep
Universitesi.

Hetisim
Yayinlar
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. BIRINCI BOLUM
CINSELLiK SORUNLARININ
TEMEL GORUNUSLERI

Ust hayvanlarda tiiriin birbirine benzemeyen
iki tip olarak ortaya gikmasi beylik bir gézlem olgu-
sudur: Erkek ve Kadin, Geyik ve Maral, Horoz ve
Tavuk; soyun sirekliligini saglamak i¢in bunlarin
biraraya gelmeleri zorunludur. Cinsiyet kelimesi
(latince sectus, ayrilik) tiiriin ikiye béliinmiis oldu-
gu distincesini agik¢a ortaya koyuyor. Bireylerden
biri spermatozoit denilen o6zel iireme hiicrelerine
hayat veren erkek, digeri de yumurtaciklar: hazir-
layan disidir. Yumurtaciklar yeni bir neslin yetis- -
kinlerini yaratmak icin déllenme yoluyla ¢ogalacak-
lardir. Bu hiicrelere gamet (eseylik hiicresi) (latince
gamosk, evlilik) adi verilir. Spermatozoit erkek ga-
met, yamurtacik digi gamettir. Bunlar genital bez-
ler ya da gonatlarda olugurlar.!

Tki z1t nitelikli gametin igbirligi anlamina gelen
eseyli lireme, hayvan ve bitkilere ait tiim canhlar
diinyasinda ¢ok genel bir olaydir.

Yasamin bu aktarilma bigimi tek ornek degildir.
Yeni varhigin tek ebeveyndeki bir déllenmenin so-
nucunda,bu ebeveynin viicudundaki bir ayrigma so-
nucunda olustugu bir eseysiz iireme vardir. Bitki-
lerdeki gelikleme vakalar: bu iireme tipine dahildir.
Aym sekilde biitiin Avrupa ve Asya’daki Italyan ka-
vaklan biiyiik bir olasilikla tamami, erkek dallarin
celiklenmesi ile dogmus olan erkek govdelere 6rnek
olustururlar. Ayni sekilde Avrupa’nin tatli sularin-

(1) ErkeK cinsiyeti o", disi cinsiyetiise % isareti ile gésterilir.



da hizla iireyip ¢ogalan Amerika kékenli Elodea ca-
nadensis adindaki su bitkisinin sadece bir tek cinsi
vardir.

Bu tiir olaylara hayvanlarda da sik sik rastlan-
maktadir. Klasik tomurcuklanma 6rnegi tath su po-
lipinin tomurcuklanmasidir. Eseysiz ¢ogalma siireg-
lerine selenterelerde, siingerlerde (gemulalar),
Kurtlarda (baz: Tirbelarlar, halkalikurtlarin gogu),
gumleklilerde rastlanmaktadir.

“Eseyli ve eseysiz iireme hayat vermeyi saglayan
tek yoldur. Ashinda, Pasteur’iin iinli deneylerinden
beri giinimizin canh diinyasinda kendi kendine
uremenin olmadig1 biliniyor. Eseysiz ve eseyli iire-
me tipleri yapilan itibariyla temelden farklihk gos-
terirler. Eseysiz liremede, sonsuza dek siiriip giden
aym bireydir; kalitimsal 6zelliklerden varlhiklarim
siirdirenlerin oran1 aymdir. Cok daha sik rastla-
nan cinsellik siiregleri ise, tersine, déllenme islemi
sirasinda birlestiklerinde eseysel hiicrelerinin her
birine ait olan ¢zelliklerin yeniden birlesmesini
kapsar. Yeni bir birey fiillen yeniden olusturulmusg
olur ve bu bireyde, ailenin kalitimsal 6zellikleri,
kendi-kendisinde bulunandan farkh sekilde yeni bir
diizende birlesmis olacaktir.

Eseyli iiremenin roli Evrim siirecinde kuskusuz
onemli bir yer tutmustur. Ashinda, bir karakterin
yayilmasinin en etkili yolu eseysiz liremeymis gibi
gorinse de, bagmmsiz bir sekilde ortaya c¢ikabilen
degisikliklerin sonsuz bir gekilde yeniden kombi-
nasyonu dollenme olgusu ile gergeklesir. Eseysiz
iireme bu tiir yeni kombinasyonlara firsat tamimaz.

Bu kitapta eseyli iremenin sorunlarim1 ana hat-
laryile ortaya koyacagz.

Ust hayvanlarda esey hiicrelerini hazirlayan ge-
nital bezler iki farkh varlik, erkek ve disi, tarafin-
dan taginmir. Cinsler ayrilmigtir. Bu genel bir durum



degildir. Erkek ve disi gonatlarin ayni bireyde yan
yana gelistigi bir¢ok erdisi hayvan vardir. Kimi za-
man kurbaganin sidik torbasinda asalak yasayan
Polystomom ve yassisolucanda oldugu gibi, iki kez
ayni anda ¢ahsir. Kimi zaman gonatlarin biri dige-
rinden 6nce olgunlasir ve hayvan once erkek sonra
disi olur.

Omurgalilar gibi, cinsleri ayri olan hayvanlarda
bile sik sik cinslerin birinde karsi cinse ait taslakla-
ra rastlaniyor. Aym sekilde erkek karakaplumbaga-
sinin testisinin tizerinde kiigiik bir yumurtacik olan
"Bidder orgami”, sarimtirak bir digimciik halinde
yeralir. Erkek cinsiyet kanallarinin yaninda bir yu-
murta kanallan taslag: da vardir (Sekil 9).

Son olarak birgok tiirde bir dizi jenerasyon bo-
yunca ekeklerin bulunmadigin, disilerin, déllenme-
den gelisen ve yeni bir disi jenerasyonuna yolagan
yumurtalar yumurtladiklarini belirtelim. Yaprak
biti bunun en giizel 6rnegidir.

Partenogenez (d6llenmesiz lireme) adini alan bu

“olay ozellikle denizkestanesi, denizyildizi, kurbaga
ve tavsan yumurtasinda deneysel olarak tekrarla-
nabilir. Déllenmesiz iireme eseyli iiremeden tiire-
yen tali bir olaydir.?

Esey hicrelerinin, olusumlarinin ve oézellikleri- -

nin incelenmesi hemen, genital bezlerin, onlarin fiz-
yolojilerinin, anormalliklerinin incelenmesine yo-
lagt1. Biyologlar dogal olarak gonotlarla, onlara bag-
l1 olan ve tali cinsel 6zellikleri diye adlandirilan cin-
sel ozellikler arasindaki iligkileri arastirmiglardir.
Tali cinsel 6zellikler anatomik dizeyde erkek ve di-
sileri birbirlerinden ayirirlar. Biitin bu sorunlar
son yillarda Endokrinoloji alaninda kaydedilen ge-
lismelerle aydinlanmis oldu.

(2) Bak. Vandel, La Parthénogenése, Paris, 1930.



Sitolojiye, nedensel Embriyolojiye hormonlarin
ve soyac¢ekimin incelenmesine siki sikiya bagh olan
cinsellik sorunlarinin teorik bir 6nemi, uygulamala-
1, 6nemli tibbi ve toplumsal sonuglar1 vardir. Aym
zamanda, bu sorunlar, ¢gagdas Biyoloji akimlar: ara-
sinda ¢ok 6nemli bir yer tutarlar.

10



. IKINCi BOLUM -
ESEY HUCRELERININ OLUSUMU -
SOMATIK VE GERMEN DOLLENME

1. EseyHiicreleri

Esey hiicreleri cinsel bezlerde, yani testis ve yu-
murtaliklarda olusur. Cinsel maddelerin ana hiicre-
leri, spermatogoniler ve ovogoniler, embriyon hiic-
relerin 6zelliklerine sahiptirler; tiiriin tiim potansi-
yelini bozulmadan saklarlar. Kiiremsi bir gévdeleri
vardir ve sitoplazmanin ortasinda, normal organla-
n olan bir gekirdek yeralir. Bu gekirdek, hiicre bo-
linmesi sirasinda iplikgikler halinde (kromozomlar)
diizenlenen 6zel bir madde (Kromatin) sayesinde
kalitim olaylarinda en 6nemli rolii oynar. Kromo-
zomlar bazi boya maddelerini segime baglh olarak
saptarlar: Isimleri de buradan gelir. Genetik uz-
manlan, kromozomlarin, kalitim 6zelliklerinin vek-
torleri olduklarini séylerler. Bu ozellikler, kromo-
zomlar boyunca seri halinde, bir diizen i¢inde ve be-
lirli bir pozisyonda yeralan karmasik biitiinlikler
olan genlere tekabiil ederler. Genlerin aktif madde-
si dezoksiriboniikleik asiti (DNA) olusturan niikleo-
tid sekanslarla betimlenir. Genler ve kromozomlar
siireklilige sahip olan ve bireyin morfolojik ve fizyo-
lojik ozelliklerinin ortaya ¢itkmasmna yolagan siireci
denetleyen, kendi kendine tireyebilen elemanlardir.
Morgan Okulu, kiigiik sirkesinegi (Drosophile) gen-
lerinin bir haritasini1 gtckarmayi bagarmisti, bu hari-
tada bir¢ok arastirmanin konusu olmustur. Bu ha-
ritada belirli ve sabit bir tiiriin kromozomlarinin bi-
¢imi ve sayis1 verilmektedir. Insanin kromozom sa-

11
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Sekil 1: Sirkesineginin kromozomiar.
A- Diside; B- Erkekte; C- Birlesme halinde (XXY)

Burada V seklinde 2 uzun, yine V seklinde 2 da-
ha kisa, ayrica 2 diiz, 2 de nokta seklinde kromo-
zom vardir (Sek. 1A). Kromozomlarin ¢iftler halinde
yerlestirildigini ve her giftte elemanlardan birinin
baba’dan, digerinin ise anne’den geldigini belirtmek
yerinde olur. Esey hiicreleri olusurken spermatogo-
ni ve ovogoniler yumurtaciklarin ve sperma hiicre-
lerinin olusumuna yolagan bir dizi degisiklige ug-
rarlar. Bu olay sperma olusmasi (spermatogenesis)
ve yumurtacik olusmasi (ovogenesis) adini almistir.

Yumurtacik, genellikle hareketsiz olan, sitop-
lazmas: az ya da ¢ok yedekle yiikli iri bir hiicredir.
Demek ki tavuk yumurtasinin sarisi, bu tiiriin yu-
murtacigim temsil etmektedir. Bu durumda ¢ekir-
dek ve saf protoplazma yumurtanin tst ucuna siki-
sik bir sekilde yerlesmislerdir; hiicrenin geri kalan
kismi yagims: bir madde (vitelliis) ile kaphidir. De-
nizkestanesi, denizyildiz1 gibi bir¢ok deniz hayva-
ninda yumurtaciklar daha az hacimli ve seffaftir ve
daha kisith yedeklere sahiptirler. Memelilerin yu-
murtas kiigiiktiir, Kadin’da tam olarak 0,2 mm bo-
yundadir ve Graaf kesecigi denilen karmasik bir ya-
pinin iginde bulunur.

12




Spermatozoitin 6zel bir bigimi vardir (Sekil 2).
Tipik olarak hareketli ve c¢ok kiiciik bir hiicredir.
Kromatinin toplu olarak bulundugu g¢ekirdegi kap-
sayan siskin bir bas) vardir. Cekirdek, bags: gévde
ya da litik anzimleri i¢ceren akro-
som denilen bir tiir gomlegin tize-
rinde yeralir. Bas kisminda; iize-
rinde, sitoplazmik bir kilif ile
kapli mikrotiibiiler bir oynak ek-
seninin yapisik oldugu bir gegis
pargasi yeralir ve bunlar sperma-
tozoitin kuyrugunu olustururlar.
Bu kuyruk uzun bir titrek kamg
seklindedir, onun hareketleri sa-
yesinde spermatozoit yumurtaci-
gina ulagmak igin yolalir.

Tiurlere gore, spermatozoitle-
rin yapisinda bir siiri ayrint: de-
gisikligi mevcuttur. Kuyruksuz
kurbagagillerden tekerdilli kur-
baganin spermatozoitleri 2 mm.
uzunlugunda "dev" bir boyuta sa-
hiptir ve ¢iplak gozle gorilebilir-
ler. Kabuklularinkiler (yengeg,

istakoz, karides vb.) hareketsiz- Sekil 2: Kobay
dir spermatozoitinin  se-
° " mast.
Eseysel hiicrelerin yapilarin- Ak aksorsom; Gp

da da degisiklikler oldugu igin ﬁi‘?‘g g";?as" § Kuy:
anisogami oldugu séylenir. Baz S
protistlerde cinsel maddeler ge-

nellikle, aym1 degilse de benzer bir sekilde ve yapiya
sahiptirler. Esgametlilik oldugu soylenir.

13



Sekil 3: Kargilagtirmali somatik (solda) ve mayoz (sagda) boélinme sémasu.

14




KROMOZOM AZALMASI

Erkek ve disi eseylik hiicrelerinin kendilerine
0zgli ve tamamen carpici 6zellikleri vardir. Temas
eden kars: cinsten iki esey hiicresi; sperma ve yu-
murtacik; tam anlamiyla birlesmeye, daha sonraki
gelismesi yeni bir yetigskinin dogmasina yolagacak
yumurtay: olusturmak tizere dollenme iglemi sira-
sinda iki kromatinibirlestirmeye muktedirdir.

Ama, hemen bir soru ortaya gikiyor. Esey hiicre-
lerinin herbirinde bulunan kromozom sayisini n
olarak gosterirsek, déllenme gergeklestiginde bu sa-
w1 2n olacaktir. Oysa belirli bir tiirdeki kromozom
sayisinin sabit oldugunu biliyoruz. Bu say: kesinlik-
le 2n’dir, ki bu da bize yetigkinin hiicrelerindeki her
kromozomun iki 6rnegi oldugunu gosteriyor. O hal-
de belirli bir anda her esey hiicresindeki kromozom
sayisini n’e indirgeyen diizenleyici bir olayin olmas:
gerekir, aski halde her iiremede, kromozom sayisi
iki katina gikard ki boyle bir durum sézkonusu de-
gildir.

Bu diizenleyici olay mevcuttur ve kromozom
azalmasi ya da mayoz béliinme adimi tagir. Bu olay
esey hiicrelerinin sekillenmesi sirasinda olur. Me-
kanizmay: anlayabilmek i¢in somatik denilen nor-
mal hiicre béliinmesi (viicudun biitiin hiicrelerinde
gerceklesen) iki mayoz béliinmeden olup. bitenleri
karsilastiracagiz (Sekil 3). 2n sayisinin 8 kromo-
zomdan olustugu bir tiri ele alalim.

Normal bir béliinmede bu 8 kromozomun her bi-
rinin 16 yarim kromozom olusturmak tizere uzunla-
masina yaprak yaprak ayrilacagini biliyoruz. Hiicre
bélinmesi tamamlandiginda, béliinme sonucunda
olusan bu kromozomlarin 8’i hiicrelerin bir tanesini
yakalayacak, digeri 8'i olugsmakta olan diger hiicre-
ye gidecektir. Iki yarim hiicre yeniden diizenlenece-

15



gi i¢in her biri yeniden 8 kromozom olarak sayila-
caktir. Ik kromatinin boliinmesi nitel olarak denk
olacaktir ve kromozomlarin yaprak yaprak ayrilma-
s1 uzunlamasina oldugu i¢in eksen boyunca yigilan
her gen grubu ikiye bélinecektir. Bu durumda her
hiicre ayn1 gen payin alacaktir.

Mayoz'da ise durum degisiktir. Bolinmenin ilk
asamasinda uzunlar uzunlarla, kisalar kisalarla ol-
mak tzere 8 kromozom ikiser ikiser st iste yapi-
sir. Sonucta 4 kromozom ¢ifti elde edilir. Bélinme
tamamlandiginda ciftler ayrilir ve 4 kromozom bé-
liim diliminin kutuplarindan birine, diger 4 kromo-
zom da digerine yerlesir. 2 yeni hiicrenin her biri-
nin ¢ekirdegi yeniden olusacag@: icin, ¢ekirdek n sa-
yidaki 4 kromozomu kapsayacaktir, bir hiicrenin 4
kromozomunun her birinin kardes hiicrede es bir
partneri olacaktir. Bu bholiinme indirgeyicidir, kro-
mozom sayis1 yariya inmistir. Bu defa normal tipte-
ki yeni bir béliinme bu ilk béliinmeyi takip eder. So-
nugta her biri sadece 4 kromozoma sahip olan 4
esey hiicresi’ya da 4 esey hiicresi dengini elde ede-
riz. ;

Ovogenesisde bir ovageni sadece bir yumurtacik
verir, diger 3 unsur soysuzlasir, bunlar polar glo-
biillerdir (Sekil 4).

Gelecekteki esey hiicrelerindeki kromozom sayi-
sinin yariya inmesi mayoz bélinmenin goériilebilen
en agik belirtisi olarak ortaya ¢ikmasa da, olayin
tamami1 daha karmagiktir. Aslinda kromozomlar
c¢iftler halinde birlestigi i¢in her kromozom kroma-
tid denilen iki iplik¢ik halinde uzunlamasina yap-
rak yaprak ayrilir ve her ¢iftin kromatidleri arasin-
da parga degis tokuslar olur. Bu crossing-over* ola-
yidir.

(*) Iki es kromozomun mayoz bélinmesi sirasinda baz) yerlerini

orada bulunan genlerle birlikte degis-tokus etmek Uzere gap-
razlanmasi (¢.n.)
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Sekil 4: Denizkestanesinde dollenme.
|. Spermatozoitin olgunlagmis yumurtaya girmesi; Il. Spermatozoitin bagi-
nindénmesi ve bir yildizinbelirmesi; lll. PronGkleuslarin birbirine yaklagmalari,
yiidizin bélinmesi; IV. Pronukleuslarin birlesmesi; V. Déllenme gekirdegi, yil-
dizlarin indirgenmesi; VI. llk segmantasyon bolunmesi (p.gl. polar globuller)

Bu olay, eslesen kromozomlarin ayrilmasinin
ardindan gelen eslesme, baba ve anneden gelen iki
kromozomlarin esey hiicrelerinde bir yeniden dag-
tima yolagtig1 sirada, kromozomlar arasinda yeni
kombinasyonlari gerg¢eklestirir.

II. Dollenme

Fransa kiyilarinda ¢ok bol bulunan bir tulumlu
suyosununda (Fucus) 1853’de Thuret tarafindan
kesfedilen déllenme olayi, bir¢ok deniz hayvaninda
rahathkla gozlenebilir. Aslinda Isvigreli H.Fol'un
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1877'de hayvansal déllenmeyi kesfetmesi bir deniz-
yildiz1 tizerinde olmustur.

Denizkestanesinin olgunlagsmig bir disi bezini
deniz suyunda pargalayahm. Hemen oldukc¢a fazla
sayida yumurta belirir. Ayn iglemi sperm elde et-
mek tizere bir erkek bezi i¢in yapalim: Yumurtala-
rin oldugu az miktardaki suya sperma hiicrelerinin
mikroskopta tiim déllenme ve gelisme siirecini izle-
yebiliriz ve eger boyama tekniklerini kullanirsak
ayrintilari goriiriz.

Son derece hareketli sperma hiicreleri ile sarili
olan yumurtaciklarin karigimin iginde salindiklar:
gorunidr (Sekil 4). Derhal bir sperma hiicresi yu-
murtacigin i¢ine girer, kuyrugunu terkeder ve basi
yumurtacigin sitoplazmasinda kendi ¢evresinde
dondiikten sonra siser ve disi ¢ekirdegin bulundugu
noktaya gelir. Bu sirada, yumurta diger sperma
hiicrelerinin girmesini engelleyecek olan, déllenme
" zar1 denilen bir zar olusturmustur. Normal olarak
sadece bir sperma hiicresi yumurtacigin i¢ine girer.

Erkek ve disi ¢ekirdek temas ettikleri anda, bir
dollenme ¢ekirdegi olusturmak tzere sikica kenet-
lenirler. Her esey hiicresi n sayida kromozom tasi-
mistir. Déllenme sonucu olusan ¢ekirdek 2n kromo-
zom sayisina sahiptir. Kromozomlar béliim dilimin-
de ayr1 ayn yeralirlar, déllenen yumurta énce 2
hiicreye ya da blastomére’e sonra da 4’e boliinir.
Segmantasyon devam edecektir ve gelisme deniz-
kestanesi kurtgugu pluteus’un olugmasiyla sonugla-
nacaktir.

Esey hiicrelerinin déllenme sirasindaki etkiles-
mesi, ozellikle erkek esey hiicresinin yumurta ile
birlesmesi, sperma hiicresinin yumurta zarlarindan
gecmesi ve daha sonra sitoplazmaya girmesi ga-
mon, ya da lizin denilen kimyasal maddeye bagh-
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dir. Lillie, denizkestanesinde, iginde olgunlagmis
yumurtalarin bulundugu deniz suyunun (egg-
water) erkek trinlerin ¢ikmasinda bir etkisi oldu-
gunu gosterdi: diger erkeklerde sperma yayilmas;,
sperma hiicrelerinin hareketlerinin artmasi. Bir ve-
rimlilestirici (Fertilysine) s6zkonusudur. Bu madde
sperma tzerinde yapiskan bir 6zellik olusturur ve
ozellikle sperma hiicresinin akrozom reaksiyonuna
yolagar. Sperma hiicresinin akrozomu agilir ve igin-
de bir sperma lizini tasiyan akrozom graniili orta-
ya ¢ikarir. Yumurtacik zariyla temas sirasinda,
sperma lizini bu zan eritir ve sperma baginin yu-
murta kabuguna girmesini saglar. Bu arada yu-
murta kabugu, bir kabartinin, sperma basim yaka-
layan ¢ekim kozalagimn olugsumu ile karsilik verir.

Yumurtanin verimlilestiricisini nétralize etme
ozelligine sahip olan spermatozoitin bir de verimli-
lestirmeyi onleyicisi vardar.

II1. Soma ve Germen

Esey hiicrelerinin bdylesine kendilerine 6zgi
ozellikleri, biyologlar1 tohum dokusunu tamamen
ozel bir doku olarak ele almaya itti: diger dokular-
dan ayr tutulan germen. Yasam ve beslenme or-
ganlarim (kaslar, sindirim borusu, damarlar vs.)
olusturan diger dokular soma grubunu olusturuyor-
lar. Soma bireyin daha biiyiik bir bglimiini, orga-
nizmanmin kadavra olacak ¢abuk ¢iiriiyen kesimini
temsil eder. Germen onu besleyen somaya eklenmis
gibi yasar, tirin sirekliligini saglar, potansiyel
olarak olimstizdiir. Organizmanin geri kalan kism
yokolmaya mahkumken, her dogan ¢ocuk anne ve
babanin genetik 6zelliklerinin bir kisminin canh
kalmasim garantiler. Ogullarimizla ve kizlarimizla
devam ederiz ve cinselligin miikemmel mekanizma-
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s1 ile mintiskiil bir hiicre sayesinde niteliklerimizi,
kusurlarimizi, zekamiz1 ve budalahk egilimlerimizi,
fiziksel degerimizi ve eksikliklerimizi aktarinz. Us-
telik kendi benligimizdeki niteliklerin her biri bir
bagka benlige baghdir; 6yle ki déllenen yumurtadan
yeni bir birey dogacaktir. Bu yeni birey iki kisinin
bir sentezi olacaktir. Babasi1 ve annesinin é6zellikle-
rine yar1 yariya sahip olacaktir. Dogan her yasam,
ister bir insan, ister en 6nemsiz kif mantarinin ya-
sam olsun, genlerin sonsuz kombinasyonu sayesin-
de diinya tarihinde esi olmayan bir olay olusturur.

Somadan bagimsiz olarak gelisen bir germen
plazmas: diigiincesi ilk defa 1885’de Alman biyolog
Weismann tarafindan gelistirilmistir ve Weis-
mann’in getirdigi yorum, bu ikiligi, soma ve germe-
nin bagimsizhklarim kanitlamaya yonelik bir siiri
cahismanin ¢ikis noktas: olmustur.

Ilk olarak, germen soyuyla ilgili elemanlarinin
organizmann geri kalan kismindan ¢ok erken ay-
nldig1 saptanmigtir. Aym: sekilde boceklerde (sekil
5A) dollenmis yumurtamn iist kutbunda iyice renk-
lenmis taneciklerle dolu sitoplasmik bir bélgenin
olustugu goriilir. Bu sitoplasmik bélge daha sonra
¢ikint1 yapan hiicreleri olusturan c¢ekirdeklerle sari-
Iir: Bu hicreler ilk germenlerdir. Bu ilk germenler
yokedilebilmiglerdir. Geigy (1931) sirkesineginde
ultraviole isinlar sayesinde yumurtanin ist kutu-
bunu yoketmisgtir. Bu yontemle normal, ancak iire-
me hiicrelerinden yoksun gonatlar olan sinekler el-
de etmistir. Benzer olgular omurgahlarda, pilig
embriyonunda ve 6zellikle kurbaga yumurtasinda
da ortaya konmustur.

Ik germen dokusunun yokedildigi her durum-
da, soma yeniden bir germen doku olusturmay: ba-
saramamistir.
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Sekil 5

A. Miastor sine§inde germen soyu; (B.h.) Besleyici hiicreler;

Vit. Vitellis; A.c.h. Yumurtanin geri kalan kismindan ayrilan (Kahle ve
Hegner'e gére) asil cinsel hiicre (germen); B.C. Ascaris'te kromatin azalmasi;
B.2 blastomer agamasi; C. Segmantasyonun daha ilerki agamasi; G. Ik ger-
men S. Kromatin azalmasina maruz kalan blastomer.

Baz1 hayvanlarda, ki, ipsi Kurtlarindan at solu-
cam1 adiyla bilinen Ascaris Megalosephala bunun
klasik ornegidir, germen soyu hiicrelerinin kromati-
ni 6zel bir tutum sergiler: Germen dokusunun oriji-
ni olacak olan hiicrede ilk béliinmeler sirasinda U
seklinde kivrilmis iki biiytik kromozom goriilir. Oy-
sa bunun tersine somatik soyun baslangicinda olan
hiicrelerde, U seklindeki iki kromozomun orta kis-
minin nokta bigimindeki elemanlar bélinmiis oldu-
gu saptanmigtir. Her kromozomun ug¢lar 6nce oldu-
gu gibi kalir sonra bozulur. Biitiin bu olgular ger-
men ve soma soyunun belirgin bir farkhilagmasina
ve erken bir ayrimina yolagiyorlarsa da, mutlak ge-
nel bir ozellikleri yoktur. Birgok eseysiz lireme 6r-
neginde germen dokusu somatik organlardan bagla-
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yarak kendi kosesine ¢ekilir gibi goériiniiyor. Siin-

gerlerde, selenterelerde, yass1 kurtlarda, halkal

kurtlarda, cinsiyet hiicrelerinin somatik elemanlar-

dan ya da ilgisiz hiicrelerden (cellule souche, arc-

héocyte, vs.) baglayarak canlandiklarn gériilmiigtir.

Bir kabuksuz siimiikliibécek olan arion rufus, gona-
tin kesilip alinmasinin ardindan erdisi kanalindan

baglayarak olusan yeni bir genital bez kesit seviye-

sinde yeniden canlanmigtir.

Kisacasi, germen ve somatik soylarin vaktinden
erken bir ayrim1 disiincesini akilda tutarak Weis-
mann’in tasarladig kesin karsithk kabul edilmiyor.
Olayin, ilerleyici bir nitelikte oldugu ve kronolojisi-
nin tirlere ve gozoninde tutulan morfogenetik
alanlara gore degistigi bilinen embriyon taslaklari-
nin belirlenmesiyle ilgili genel durum iginde yeral-
digh diisiiniiliiyor.
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1 . UCUNCU BOLUM )
CINSIYETIN BELIRLENMESI

1. Genel Yasalar

Farkl cinsiyetli hayvanlarin ¢ogunlugunda, disi

ve erkek sayisi hissedilir sekilde aymdir. Ornegin
insan tiiriinde 100 kiza karsihk 104 oglanin dogdu-
gu goriiliiyor. Cinsel oranin, ya da cinsiyet-oranz’nin
1,04:1 oldugu séyleniyor. Sigan’da bu oran 1,05:1'-
‘dir. Gozlenen kiigiik farklhiliklar genellikle cinsler-
den birinin embriyonunun ya da yavrusunun daha
zayif olmasina baglamyor. Ozellikle déliitsel yagam
sirasinda bir cinsin 6lim oram digerinden daha
yiksektir.

Bu tali nedenleri soyutladiktan sonra, geriye er-
kek ve disiler arasindaki sayisal esitligi agciklamak
ve yumurta agsamasindan itibaren gelecegin bireyi-
nin cinsiyetini belirleyen mekanizmay: aydinlat-
mak kahyor.

Boyle bir mekanizmanin basit bir kalitim mese-
lesi olabilecegi diigiincesi 1903’de Castle tarafindan
ortaya atildi. Oysa Mendel'in 1865'de ortaya attig:
ilk katilim yasalari 35 yil unutulduktan sonra an-
-cak 1900’de tekrar bulunup anlagilmigti. Aym za-
manda bir bilim dalindaki geligmelerin komsu bir
disiplin tizerinde uyandirabilecegi hizhi etki de go-
rillmektedir. Bir genetik sorunu ile ilgili bu yakla-
s1m, ¢ok degerli bir¢ok ¢aligmanin kokeninde yatan
ve hila ginimiizdeki arastirmalar: yonlendiren ni-
telikte bir agiklamayda.

Bu durumda kalitim ve cinslerin sayisal oranim
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diizenleyen mekanizma arasindaki benzesim nedir?

Her ikisi de saf kan olan bir gri sigan ile bir be-
yaz sigam giftlestirelim. Ilk jenerasyonda dogacak
bitin siganlar gri renkte olacaktir. Ama bu hay-
vanlar bu iki karakter birlestigi i¢in grinin beyaz
ortmesi nedeniyle gri goriintiiye sahip olan melez-
lerdir. Gri (G) egemen karakter, beyaz (b) ise ba-
gimh ya da resesif karakterdir.3

Eger bu tiir melez bireyleri (Gb) kendi aralarin-
da caprazlarsak geg¢ici olarak biraraya gelen gri ve
beyaz karakterler ayrilacaklardir. Bu durumda
kendi aralarinda birlegtirildiklerinde tamamen be-
yaz sicanlar verecek olan % 25 oraninda saf beyaz
sican, aym sekilde % 25 saf gri sigcan ve nihayet %
50 gri melez sigan elde ederiz. Melezleri kendi ara-
larinda gaprazlarsak yeniden ayrilacaklardir.

Bu ayirma olaymni agiklamak i¢in bir tek varsa-
ymmin uygun oldugu ortaya ¢ikti. Melezin trettigi
gametlerin saf oldugunu, yani ya G faktoriinden ya
da b faktériinden olan ama higbir zaman iki birlesik
Gb faktériinden olmayan vektoérler olduklarim ka-
bul etmek gerekiyor.

Melez hayvam Gb harfleri ile belirtirsek saf soy
olan aile sirasiyla GG ve bb olarak yazilacaktir. Ga-
metlerin saflig1 ile ilgili varsayimimizda ¢aprazla-
mamiz su sekilde olacaktir:

Ana-baba: GG bb

AN /\

Gametler: G G b b

(3) Egemen karakterler buyuk harfle, resesif karakterler ise kugik
harfle yazilmistir.
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Olas:
kombinasyonlar: v Gk{ % 100 melez olacaktir

ot g
Melezlerin /N /N
gametleri G b G b
Olas

kombinasyonlar: GG Gb bG bb

Yani % 25 saf gri (GG), % 25 saf beyaz (bb), %
50 gri gorintiili melez.

Simdi yeni bir deney yaparak bir Gb melezini
(erkek ya da disi) bir resesif ailesi ile ¢aprazlayalim
ve geriye ¢aprazlama denilen seyi yapalim. Eger
onerdigimiz agiklama dogru ise asagidaki sonucu
ongorebiliriz:

Ana-baba: Gb bb
7N 2N

Gametler: - G b b b

Olas:

kombinasyonlar: Gb Gb bb bb

Yani % 50 gri renkli malez Gb sigan ve % 50 be-
yaz renkli saf bb sigan.

Boyle bir gaprazlamanin uyandirdigy benzerlik
hemen goriiliiyor.

Erillik (E veya e) ve disiligi (D veya d) tipki gri-
beyaz farelerimizde oldugu gibi, biri egemen digeri
resesif karakterde bir karakter ¢ifti olarak kabul
edelim. Cinsiyet karakterlerinden birisi i¢in cinsler-
den birinin saf ve resesif oldugunu, cinsiyet faktor-
leri ¢ifti igin diger cinsin melez oldugunu varsaya-
lim. Iki kombinasyon tiirii elde edebiliriz: 1. Erkek
melezdir (heterozigot denilir), erillik karakteri ege-
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mendir. Bu erkek (Ed) iki tiir gamet iiretecektir,
yani iki gametlidir. Disi (dd) saf ve resesiftir (homo-
zigot denilir), bir tiir gamet tiretir, yani tek gametli-
dir. Caprazlama séyle yazilir:

Ana-baba: /E{ X dd
Gametler: E d (/\.d
Olas:

caprazlamalar: E xd = Ed % 50 erkek olur
d x d = dd % 50 kadin olur.

2. Disi heterozigot ve iki gametli, digilik karak-
teri egemendir. (De) Erkek homozigot resesiftir (ee),
biitiin gametleri ayni tiirdedir:

Ana-baba: /D{ ee
Gametler: D e e e
Olasi

caprazlamalar: D x e = De % 50 kadin olur.

e xe= ee % 50 erkek olur.
Yukaridaki formiiller cinsiyetin heterozigot olu-
sumunu anlatiyorlar. Bunlar sadece bir ilk yorum-
lama unsurunu temsil ediyorlar. Aslinda cinsiyet
sapkinlig1 olgularim anlamak i¢in, her cinsin potan-
siyel olarak biseksiiel oldugunu, yani hem erillik
hem de disilik genlerine sahip oldugunu kabul et-
mek gerekir. Formiillerdeki bu karmagiklik ikincil-
dir ve normalde cinsiyet-orani’m belirleyen meka-
nizinada higbir degisiklige yolagmaz.
... Daha sonra gorecegimiz gibi iki tiirin dogada
gercekten varoldugu saptanmgtir. Ilki (heterozigot
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erkek) sineklerde, yarimkanathlarda ve memeliler-
de gergeklesir. Ikincisi (heterozigot disi) kelebekler-
de, kuslarda, kuyruklu kurbagagillerde ve baz1 ba-
liklarda goriilir. Biyologlar 6nerilen yorumun dog-
rulugunu kamtlamak i¢in tabi ki ugragsmiglardir.
Oysa biri sitolojik, digeri istatistiki ve deneysel ol-
mak tizere iki ayri yoldan bu kamtlamaya ulagilma-
s1dikkat ¢ekicidir.

II. Sitolojik Dogrulamalar

1. Kromozomlarin Rolii - Mendel yasalarinin
yeniden kesfedildigi sirada, yerinde ve zamaninda
diizenlenen basarili bir yarigma ile 19. yiizyilin son
on yilinda sitologlar cinsiyete bagh olan ve kromo-
zomlarin dagilimin belirleyen baz1 anormallikleri
"kesfettiler. Mac Clung 1902’de (Castle’in hipotezi
1903 tarihlidir) bunun anlamim kavrayan ilk kisi-
dir.

Wilson tarafindan incelenen en basit 6rnegi,
Protenor tiiriinde yarimkanath bir bécekte gordigu-
miiz durumu ele alalim (sekil 6). Bocegin digisinin
14 kromozomu var: Otozom (A) denilen 12 kiigiik

Sekil 6
Protenor belfrageide cinsiyetin kromozomla belirlenmesi




kromozom ve heterokromozom ya da sadece kromo-
zom x denilen 2 biiyiik, kromozom. Erkek ise sadece
13 kromozoma sahiptir: 12 kiigiik otozom ve 1 tek X
kromozomu.

Esey hiicreleri olugurken ve kromozom azalmasi
sirasinda erkekte partneri olmayan tek bir X kro-
mozomun olugsmakta olan hiicrelerin birine gegtigi;
bu sirada kardes hiicrenin bundan mahrum kaldig
gorilmektedir. Sonug olarak, birisi 7 kromozomlu
(6 otozom + 1 X), digeri 6 kromozomlu (6 otozom +
O) iki sperma hiicresi kategorisi olusur. Digide 2 X
oldugu igin her yumurtacik mayoz béliinme sirasin-
da bir X kromozomu elde eder. Bu durumda her yu-
murtacigin 7 kromozomu vardir: 6 otozom + 1X

Iki tiir dollenme miimkiindiir:

Yumurtaciklar Sperma hiicreleri
6 otozom'+ X x 6 otozom + X = 12 otozom + 2 X
6otozom +X x 6 otozom + O =12 otozom + 1 X

Ik 6rnekte yumurta 12 otozom + 2 X, toplam 14
kromozoma sahiptir ve bir disi verecektir. Ikincil
ornekte yumurta 12 otozom + 1 X toplam 13 kromo-
zoma sahiptir ve bir erkek verecektir.

Olaylar her zaman bu kadar basit degildir. Sir-
kesineginde de disi 6 otozom + 2 X kromozomuna,
erkek 6 otozom + 1 X kromozomuna sahiptir, ama X
kromozomunun Y kromozomu denilen bir partneri
vardir (Sekil 1 A, B). X kromozomlari bir gomak go-
runtisinde iken Y kromozomu, J harfi seklindedir.
Boylece sperma hiicrelerinin % 50’si 1 X, % 50’si 1 Y
kromozomu ahr. Bu durumda asagidaki kombinas-
yonlar olur:
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Yumurtaciklar Sperma hiicreleri

3 otozom + X x 3 otozom + X = 6 otozom + 2 X =%
3 otozom + X x 3 otozom + Y = 6 otozom + XY =0

Insan soyu protenor-sirkesinegi tiiriine dahildir:
Kadinda 44 otozom + 2 X, Erkekde 44 otozom + XY
vardir.

Inceledigimiz 6rneklerde erkegin iki gametli, di-
sisinin ise tek gametli (biitiin gametleri benzerdir)
oldugunu goérmekteyiz. Bu tiir tamamen yukarida
gosterilmis olan ilk geri ¢aprazlama tiriimize ben-
zer. Genel olarak "protenor-sirkesinegi tiiri" adiyla
anilmasinin nedeni budur. Aym sekilde ikinci geri
caprazlama tiirtinde (iki gametli disi) uygun diisen
kromozom formiilleri de vardir ve bunu temsil eden
frenkiizimi kelebeginin adi olan "Abraxas turd"
adim almigtir. Ayrica Seiler Taloeporia Kelebegi'n-
de erkegin, 2’si X olmak tizere 60 kromozomu, digi-
nin ise 1 X'li 59 kromozomu oldugunu géstermigtir.

Sitolojik gozlemler, erkeklik ve disiligi belirle-
yen faktorlerin yerinin heterokromozomlar oldugu-
nu anlamamiz saghyor.

Ozel durumlarin ve mekanizmadaki bagarisiz-
hiklarin incelenmesi, sergiledigimiz goriglerin dog-
rulugu hakkinda yeni kanitlar getirmistir.

2. Cinsiyete Bagli Kalitim Durumu - Erkek-
lik ve disilik karakterlerinin ayri1 kromozom vektor-
leri aym zamanda baska karakterleri de tasirlar:
goz ve ten rengi, kanat ya da kol ve bacaklarin bigi-
mi ve yapisi, kalitimsal hastalklar vs. Bu tir ka-
rakterlerin onlar: tasiyan heterokromozom tarafin-
dan belirlenen cinsiyete bagh olacag: kabul edilebi-
lir. Bu durumlarda bazi1 kahtimsal faktérlerin inti-
kali yukarda belirtilen basit Mendel yasasina uy-
gun olarak gerceklesmeyecektir.
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Ornegin insan tiiriinde hemofilinin intikal du-
rumunu ele alahm. Bu hastahgin 6zelligi kanin pih-
tilasamamasidir ve en ufak bir kanama éldirici
nitelikte olabilir.

Hemofilili bir erkegin saghkh (s) bir kadinla ev-
lendigini varsayahm. Hemofili olma 6zelligi (h) X
kromozomu ile (bunu Xh olarak gosterecegiz) tasi-
nir ve saghkh karaktere gore resesiftir. S6zkonusu
iki kiginin birlesmesiyle asagidaki ¢aprazlamay el-
de ederiz:

Saghkh Kadin Hasta Erkek
X X Xp ! 'Y
A A / \
Gametler: Xs Xs Xn Y

Olas:
kombinasyonlar: Xs Xx XY

% 50 saghkh gorintila (Xs X») ancak resesif du-
rumdaki hemofili karakteri tasiyan kiz g¢ocuguy,
% 50 tamamen saghkh (X Y) erkek gocugu.

Xs Xn yapih bir kiz saghkh bir erkekle evlenirse
asagidaki olasiliklar: elde ederiz:

Kadin Erkek

Xs Xi Xs Y

VELIYIEAS N
Gametler: Xs X» X Y

Olas)
kombinasyonlar: XsXs XY XX X»xY

Biitiin kizlar saghklh (XsXs) ya da saghkh gériin-
tili (Xs Xa) olacak, erkeklerin % 50'si saghkh
(Xs Y), % 50’si hemofili (X» Y) olacaktir. Bu durum-
da hastalik her zaman erkeklerde ortaya ¢ikmakta
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ve hastaligin goriillmedigi kadinlar tarafindan ta-
sinmaktadir.

Eger Xs X» yapili, yani tasiyici bir kadin bir he-
mofilili ile evlenirse, 6zellikle baba tarafindan akra-
baligin oldugu bir evlilik durumunda,. sunu elde
ederiz:

Kadin Erkek
Xs X» X Y
A IR / LY
Gametler: Xs Xx Xy Y
Olas:

kombinasyonlar: XsX» XY XaXa XaY

Tki kizdan biri saghkh gériintide (Xs X») digeri
saf hemofilili (X» X») ve ayrica ¢ok az yagama sansi-
na sahip olacaktir. Iki erkekten biri saglkl (Xs Y)
digeri hemofilili (X, Y) olacaktir. Son olarak hemo-
zigot iki hemofililinin ¢aprazlanmas: da tasarlana-
bilir; X» X» ve X» Y. Aslinda bu ¢aprazlamanin or-
taya ¢itkma sansi ¢ok azdir, ¢iinki X, X» kizlar ge-
nellikle ¢ok geng¢ yasta, hatta doliitsel yasam sira-
sinda é8lirler. Cogunlukla gézlemlenen ilk iki gap-
razlamadir. Gametlerin safli§1 ve cinsiyete bagh
faktorlerle ilgili éne siirdiiglimiiz varsayim sadece
erkeklerde ortaya g¢ikan ve kadinlar tarafindan ta-
sinan bu hastaligin 6zel kalitim modelini agikliyor.

Daltonizm (yesil ile kirmizinin karigtirilmasi
seklinde ortaya ¢ikan gorme bozuklugu-renkkérli-
gu) de ayn1 mekanizmaya boyun eger.

Cinsiyete bagh tek yanh kalitim adiyla bilinen,
cinsiyete bagl 6zel bir kalitim 6rnegi ¢ok tanitlayici
ozelliktedir. Akvaryumda balik besleme meraklla-
rimin guppy adiyla bildikleri kiigiik bir tropik siis
bahg olan Lebistes reticulatus’u inceleyen Winge,
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bir¢ok renklendirme karakterinin aym zamanda
erilligi belirleyen Y kromozomu iiZerinde bulundu-
gunu gostermistir. Bu tiirde erkek XY, disi XX kro-
mozom yapisindadir.

Ornegin Y kromozomu tarafindan taginan Iri-
deus (Ir) geni durumunda, ¢aprazlamalar sirasinda
bu karakterin her zaman ve sadece erkeklere gecti-
gi, Y kromozumu tagmmadiklan ig¢in higbir zaman
disilere gegmedigi gorilmistir. Bir cinsel hormon,
pregnenindon tarafindan disgilerin somatik cinsel
karakterleri tersine ¢evrilerek bu olgu dogrulana-
bilmistir. Bu durumda disiler erkegin renklerini
alirlar, ama sadece otozomlar ya da X kromozomlar
izerinde tasinan genler tarafindan belirlenirler.
Higbir zaman Irideus karakterini gostermezler.

3. Ayrilmama Olaylart - Kromozom azalmasi
sirasindaki boliinmelerin mekanizmasi ¢ogunlukla
tam bir kesinlikle ¢alisir. Ama Mayoz béliitnme sira-
sinda iki heterokromozomun ayrilmadign durumlar
olabilir. Buna "ayrilmama" denir. Béyle bir olay in-
san tiiriinde atipik kromozom formiilleri tagiyan
hastalarin olugmasina yolagar. Ornegin, bu durum
kadinin gamotogenezi sirasinda kendini gosterirse,
olusan iki esey hiicreden birisi X kromozomu tag-
yacak, digeri hi¢ X kromozomuna sahip olmayacak-
tir. O halde déllenme sirasinda ne olur?

? J
X X X Y
4 \ / \
Gametler: XX (0] X Y

Olasi
¢aprazlamalar: XXX XXY OY OY
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Normal XX disileri ve normal XY erkeklerinin
yam sira su hastalikli durumlara rastlaniyor:

- XO (Turner sendromu) ya da XXX (X tigliisii):
Genel gorinti bir kadiminki gibidir (XO’lar kisir-
dir);

- XXY (Klinefelter sendromu) ya da XYY (fazla-
dan bir Y): Genel goriinti bir erkeginki gibidir
(XXY’ler kisirdir).

Bu, insan tiiriinde yetigkin bir erkek ya da ka-
din gorintisinin heterokromozomlara bagh oldu-
gunu acikca gosteriyor. Sadece X’leri i¢eren biitir
kromozom formiilleri disilik yoniinde cinsel bir de-
gisim anlamina geliyor; buna karsilik X’lerin sayisi
ne olursa olsun sadece bir tek Y'nin varhg degisi-
min erkek yoniinde olmasina yolagiyor. Demek ki Y
kromozomu erkeklesme genlerinin tasiyicisidir, X
kromozomu ve otozomlar disi yonindeki degisimi
programlayan genlerin tasiyicisidirlar.

1949’dan beri, Barr ve Bertram’in ilging bir bu-
lusu bir¢ok memelide ve ozellikle Insan’da kadin
cinsiyetinin sitolojik olarak ve kolayca ayirdedilme-
sini sagladi. Ayrica tirumiizde gesitli dokularin ge-
kirdeginin, bilhassa agiz epitelyumunun, kadinda,
erkekte varolmayan ve “cinsel kromotin" denilen
bir kromatoid cisim ihtiva etigi bilinmektedir. Bu
test 6nemlidir; uygun bir renklendirici (Feulgen) ile
boyanmig agiz hiicrelerinin basit bir saydam boya
katmani, bir bireyin genetik cinsiyetini ortaya gika-
rir ki, bu sapkin cinsiyetli bireylerin (interseksiiel-
ler, hermofrodizmin farkl gorintsleri, kisirhk) kli-
nik muayenelerinde son derece énemlidir. Cekir-
dekte neredeyse insamin kromozoma iligkin olusu- -
mundaki X kromozomlar: kadar kromatoid cisim ya
da "Barr cismi" yeralir: Ayrica XO ya da XY'li bir
kisi Barr cismine sahip degildir, XX ya da XXY'li
bir kiside bir tane, XXX’li bir kiside iki tane vardir.
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Barr cisimleri kismen etkisiz X kromozomlarina uy-
gundur, ashnda hiicrenin ¢aligmasim saglamak
tizere bir tek X kromozomunun gerekli ve yeterli ol-
dugu kabul ediliyor (Lyons).

4. Cok Embriyonluluk Durumu - Genellikle,
bir digi diinyaya bir¢ok kii¢iik yavru getirdiginde,
bunlarin her biri ayn bir yumurtadan dogar.Ama
bir yumurtanin déllendikten sonra tamamen ikiye
bolindiigi ve sonug olarak bir tek embriyon yerine
iki ayr1 embriyon verdigi durumlar olabilir. Bu ba-
zen insan tiiriinde de gergeklesir, o zaman yeni do-
ganlara "gerc¢ek” ikizler denir. Bunlar tam olarak
birbirlerine benzerler ve her zaman cinsiyetleri ay-
mdir, ¢iinki her biri déllenme sirasinda kiz ya da
erkek olmalarim saglayacak ozellikleri almig tek
bir yumurtanmn- udrinidirler. Tatu’larda (Giiney
Amerika’da yasayan kabukiu domuz, ¢.n.) yumurta
4 kisma bélintyor ve her biri bir embriyon veriyor.
4 embriyon aym placentaya (eteneye) bagh ve her
zaman aym cinsten oluyor. Bu durumun da acikla-
mas1 aynidir.

Sekil 7
Karma eseyli bir kelebek (Papilio dardanus) sol yansi @ , sag yansid" .
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5. Karma Egeylilik - Bir karma eseyli, erkek
ve disi béliimler mozayiginden olusmus bir hayvan
olarak tamimlanmyor (Sekil 7). Orneklerine bocekler-
de, ozellikle Sirkesineginde, Kelebekler'de (Ipekbi-
cegi), Kuslarda (Ispinoz, Siilin) rastlanmaktadir.
En basiti hayvamn bir yarisimin erkek diger yarisi-
nin disi oldugu durumdur. Ama mozaik daha da
karmasik olabilir.
Bu olgunun meka-
nizmasi 4 ipekbo-
cegi kelebegi du-
rumunda hem ge-
netik analizle hem
sitolojik  gozlem
yoluyla tam olarak

gosterilebilmigtir
(Sekil 8)
Kelebeklerde
disinin heteroga- . Sekil 8
metli ve XY for- Ipekbocedi kelebeginde iki yanli karma

eseyliligin kokenini gbsteren sema (Gold-
miiliinden oldugu  schmidregére).
biliniyor. Yumur- : ’
taciliklar olusurken % 50’si X kromozomunu % 50’si
ise Y kromozomunu ahyor. Eger istisnai olarak bir
yumurtacik biri X digeri Y igeren iki ¢ekirdege sa-
hip olursa ve eger bu ¢ekirdeklerin her biri déllenir-
se biitiin sperma hiicreleri X tiiriinde (homogametli
erkek) oldugu i¢in, yumurta biri XX formiilli digeri
XY formiilli iki d6llenme ¢ekirdegi igerecektir. XX
¢ekirdeginden tireyen viicut hiicreleri erkek tiirin-
deki organlari verecek, XY ¢ekirdeginden tiireyen-
ler ise disi tiirtindeki organlar1 doguracaktir. Bu gif-
te déllenme Ipekbicegi’nde gergekten gorilmiigtiir.
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II1. DeneyselDogrulamalar

Genetik olarak erkek olan bir hayvam ele ala-
lim ve herhangi bir yolla cinsiyetini degistirdigimizi
varsayalim. Bir erkegi iglevsel bir disiye déniistiire-
cegiz, ancak kahtsal potansiyelleri bir erkeginkiler
gibi kalacak. Boyle bir disiyi gergek bir erkekle ¢ap-
razlayalim. Genetik bakis agisindan her sey sanki 2
erkegi birbiriyle ¢aprazliyormusuz gibi gelecektir.
Dolayisiyla soydaki cinslerin sayisal oraninda bir
kangikhk gézlemlememiz gerekiyor.

Bu tiir deneyler az sayida gergeklestirilmistir;
ozellikle Witschi tarafindan Kurbagalar iizerinde,
Correns tarafindan bir bitki (Seytan Salgam) tize-
rinde, Ponse ve Harms tarafindan karakurbagas
tizerinde, Humphrey (1945-1948-1957) tarafindan
bir kuyruklu kurbaga (ambstoma tigrinum) ve Gal-
lien (1951-1954-1956) tarafindan bir bagka kuyruk-
lu (pleurodeles waltlii) ve bir Anura (xenopus laevis)
tizerinde, Kawamura ve Yokota (1959) tarafindan
rana japonica uzerinde denendi. Bu deneyler bu bo-
limin baginda ortaya koydugumuz cinsiyetin belir-
lenmesi mekanizmasim dogrulamiglardir.

Erkek karakurbagasinda (Sekil 9) 2 testis ve 2
tipik erkek bosaltic1 kanali (Wolff kanallan) vardir,
ama ayrica her testisin tizerinde kiigiik bir yumur-
talk olan -bu Bidder cismidir- sanmtirak bir di-
, gumcigin yeraldigh saptanmistir. Normalde bu yu-
murtalk gelismez, biiylimesi testis tarafindan en-
gelleniyormus gibi gorinir. Aynica 2 disi genital
kanal taslag: vardir: Normal olarak kii¢iik kalan
yumurta kanallari ya da Miiller kanallar. Diside
aym sekilde yumurtaligin iizerinde bir Bidder orga-
m yeralr. Oysa bir erkegin iki testisi alindiginda
Bidder organimin gergek bir yumurtahga dontistigi
ve yumurta kanallarimin gelistigi goriiliiyor. Iki ila
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dort y1l sonunda bu erkegin ¢iftlesen ve yumurtla-
yan gercek bir disiye doniistiigi saptanmigtir.Uste-
lik ikincil erkek esey karakterleri yok olmaktadir.
Dolayisiyla genetik ve fizyolojik agidan disi olan an-
cak kromozom yapis1 degismeyen bir bireye donis-
tirilmustir. Demek ki boyle bir disi genetik olarak
bir erkektir.

Bu disi gergek bir
erkekle c¢aprazlanirsa,
genetik acidan her sey
sanki iki erkek kendi
aralarinda ¢aprazlani-
yormus gibi geligir.

Pratikte yiiritilme-
si son derece gii¢ olan
bu giizel deneyi gercek-
lestiren Ponse disiye do-
nistiridlmis bir erkek
ile ger¢ek bir erkek ara-
sindaki boéyle bir cap-
razlamadan dogmusg 400
kiigiik karakurbagasini
dokubilimsel agidan in-
celemigtir. Biitiin yav-
rular erkekti, oysa ger-

¢ek bir disinin gerg¢ek
bir erkekle c¢aprazlan-
mas: sézkonusu olsayd,
teorik olarak 200 erkex
ve 200 disi elde edilmesi

Sekil 8
Erkek karakurbagasinin Uroge-
nital (sidik-Ureme) organinin gemasi
B.Bider organi: SC. sar cisim
(yag), MK. Mller Kanali (yumurta
kanall); WK Wolff Kanali (bosaltici
kanal); BO. Bobrek; T. Testis; U.

gerekirdi Uterus (Witschi'ye gére).

Karsi-deney de ya-
pilmigtir. Bir disi karakurbagas:1 kisirlagtiriimis,
ama Bidder orgam yerlerinde birakilmigtir. Bu or-
gan gelismis ve iglevsel bir yumurtalik vermigtir.
Ne cinsiyet, ne de genetik olusum degistirilmigtir.
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Eger boyle bir disi normal bir erkekle ¢aprazlanirsa
yumurtalama elde edilebilmektedir. Ponse bu sekil-
de 141 karakurbagas: elde etmis, bunlardan 26 ta-
nesini dokubilimsel a¢idan incelemistir: 18’1 disi 8’
erkektir. Bu denli kiigiik rakamlarda oran higbir
sey ifade etmemektedir, 6nemli olan iki cinsiyetin
varhginin saptanmasidir. Bu 6nemli deneyden disi-
lerin Bidder yumurtlarinin erkek Bidder yumurta-
larindan farkh bir yapilarinin oldugu sonucu ¢ika-
rilmaktadir. Bu, erkeklerin XX, disilerin ise XY olu-
sumlu olduklar varsayilirsa anlagilmaktadir.

Humphrey Ambystoma tigrinum’da disileri er-
kege c¢evirdikten sonra son derece parlak bir deney
basarmistir. Bu sonucun ardindan fizyolojik olarak
erkek haline gelmis genetik bir disiyi fizyolojik ve
genetik olarak disi olan bir bagka disi ile ¢aprazla-
yabilmistir. Bu durumda her zamanki % 50 o :
% 50 @ yiizdesi yerine asag1 vukar % 25 erkek el-
de etmistir. Genetik disilerin heterogametli ve XY
olusumlu, homogametli erkeklerin XX olugsumlu ol-
duklan varsayildiginda bu durum anlagilmaktadir.
Normal ¢aprazlama o (XX) x (XY) @ yerine asagi-
daki ¢arrazlama I sozkonusu oluyor:

d XY)x (XY)?
ve istatistiki olarak kusak su sekilde olmahdir:
Ana-baba: g (XY) x (XY)?

Cocuklar:
% 250" XX %509 XY %252 YY

XX olmasi gereken bir erkege karsihk 3 disi.

Bu, YY olusumlu hayvanlarin disi oldugunu varsa-
yiyor. Gergekten YY digiler var midir? Eger bu dog-
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ru ise ¢aprazlama I'den dogan disilerin 1/34 YY,
2/34 XY'dir.

Eger YY bir disi normal bir erkek (XX) ile ¢ap-
-razlanirsa agagidaki sonucu elde ederiz:

Caprazlama II: ? (YY) x (XX)

Soy XY'dir, yani sadece disiler elde edilir.

Caprazlama I'den dogan XY bir disi normal bir
erkek (XX) ile c¢aprazlamirsa normal bir cinsiyet-
organt elde edilmelidir:

Caprazlama lll: @ XY)x XX) o
% 50 2 (XY) ve (XX) 0" % 50

Oysa bu tam Humphrey’nin saptadigr seydir.
Ornegin ¢aprazlama PIden itibaren elde edilen 17
disinin 6’sinin (1/3) YY oldugunu belirtelim. Ashn-
da ¢aprazlama IUnin modeline gére ¢aprazlanan bu
digiler sadece disi vermiglerdir: toplam 833. Cap-
razlama I'den dogan disilerin on biri {2/3) XY yapi-
hydi. Caprazlama III yéntemiyle normal bir erkek
(XX) ile gaprazlaninca 378 disi ve 370 erkek vermis-
lerdir.

Gallien, pleurodeles’te digilik hormonu 6stradio-
liin hareketi ile genetik erkeklerin cinsiyetini degis-
tirmistir. % 100 disi eide edilmistir. Oysa aym se-
kilde ¢lde edilmis ve yumurtlamig 22 digiden 16’s:
normal bir erkek ile caprazlandiktan sonra iki cin-
siyetli bir soy vermistir: 300 disi ve 344 erkek; bu
arada 6 disi tek cinsiyetli bir soy vermistir: toplam
240 erkek. Bu 6 disinin genetik olarak erkek olma-
lar1 v2 kromozom yapilarin XX olmas1 sézkonusu-
dur. Su ¢aprazlama olur:
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? (XX) x (XX) 0" % 100 XX (dolayisiyla o) olur.

? ’ye gevrilmis o genetikler

Aym disilestirici hormonal tedavi ile xenopus
laevis’de yine % 100 disi elde ediliyor. Aym sekilde
elde edilmis ve erkeklerle caprazlanmig 24 disi iize-
rinden 14’i iki cinsiyetli bir soy dogurdu: 282 @ ve
329 . Bunlar genetik digilerdir. 10 tanesi tek cin-
siyetli bir soy vermistir toplam 727 ¢" . Bunlar disi-
lestirilmis genetik erkeklerdir.

Pleuroteles ve xenopus ile gergeklestirilen ¢ap-
razlamalar (Gallien 1954-1956, Mikamo ve Witschi
1963) incelenen kuyruklularda ve xenopus’da erkek
cinsiyetinin homogametli ve digi cinsiyetinin hete-
rogametli 6zelligini tamamen dogruluyor. Ayn1 di-
zeydeki deneyler Yamamoto tarafindan (1953-1958)
bir kemikli balik olan oryzias latipes’de gergeklesti-
rilmistir. Bu tiirde XX (9 ): XY (o") olugumu renk-
lendirici genlerin nakil analizi yoluyla saglanmigtir.
Bir ¢iftin soy etiidiinde 6stradiol veya stilboestrol
ile islenmis bir kism1 % 100 @ dogururken, tamk
kismi normal bir cinsiyet-orant vermistir. Bu érnek-
teki o6zellik X resesif bir gen (beyaz) tagirken disi-
lestirilmis genetik erkeklerin (XY) Y kromozomunu
belirleyen egemen bir renklendirici gene (kirmizi
turuncu) sahip olmalandir. Standart bir erkek (XY)
ile ¢aprazlanan bu yeni-digilerin (XY) soyu XY (%)
XY (o) kombinezonunu gergeklestirir ve sonucta
D1:XX XY XY YY, yani 1 digiye karsilik 3 erkek el-
de edilir. YY erkeklerin gergekligi kanitlanmigtir.
Bunlardan birinin standart bir disi ile ¢aprazlan-
mas1 sadece erkeklerden olusan (72 & XY) bir soy
vermistir. Yamamoto, erkek hormonunun (metiltes-
tosteron) verilmesi ile normal bir ¢iftin soyunu er-
keklestirmeyi (% 100 o” ), yani yeni-erkekler (XX)
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elde etmeyi bagsarmigtir. Bu bireylerin soyunun in-
celenmesi olusumlarim dogrulamistir. Standart bir
XX disi ile ¢aprazlandiklarinda biitiin soy disi olu-
yor. Genetik erkekler olan YY bireyleri disilik hor-
monu ile fonksiyonel digilere doniistirildiler. Bun-
lardan yavrular elde edilir. Elde edilen biitiin bu so-
nuglar sito-genetik cinsiyet belirleme anlayiginin ve
nihayet kromozomsal kalitim teorisinin kamtlardir.
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_ . DORDUNCU BOLUM
CINSIYET FARKLILASMASI

Genel olarak yumurtanin eseylik hiicrelerinin
birlesmesi. sirasinda gerg¢eklesen genetik olusumu
oyle bir gugtiir ki birey, dig etkenler cinsiyet oryan-
tasyonun yoniini degistiremeden, déllenme sirasin-
da belirlenen potansiyellere uygun olarak, geligimi-
ni siirdiiriir. Béyle olmakla birlikte bu mutlak bir
kural degildir ve cinsiyetin farkhlagmasi, yani cin-
siyetin gozle goriilebilir sekilde agi3a cikmas, testis
veya yumurtaliklarin varhg ile kendini géstermesi
her zaman genetik belirlenmesine uygun degildir.
Cinsellik genlerinin etkiledigi i¢ faktérierin yaratti-
g1 reaksiyonlar ile dig ortamdan kaynaklanan etki-
ler arasinda bir ¢atigma olabilecegi gozoniinde bu-
lundurulmalidir. Dig gevrelerin etkileri, baz tiirler-
de déllenen yumurtanin olusumundan kaynakla-
nan az ya da ¢ok giigli cinsel giidiiniin egzojen etki-
lere bagh karsit bir fizyolojik giidii tarafindan hik-
medilmesi i¢in yeterli olacak tarzda metabolizmay:
degistirebiliyorlar. Bu durumda kesin cinsiyet ya
birbirleriyle eklenebilen ya da birbirine karsit olan
bu iki giictin bilesenidir.

1. Cinsiyetin Doniistimii ve Dogal Sapkinhk

1. Omurgaluar- OCmurgahlarda, belirli bir ge-
netik cinsiyetteki hayvanlarnn yasamlan sirasinda
ya az ¢ok belirgin bir ara eseylilik durumuna ya da
tam bir sapkinhga yolagan bir ilk ci-siyet donusi-
miine maruz kalinan birgok vaka bilinmektedir.
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Geng tagsemenlerde (yuvarlak yiizgegliler) ovosit
ve spermatositler yan yana gelisiyorlar, hayvan
baslangicta hermafroid (erdisi) oluyor. Daha sonra
erkek ya da disilik saf durumda ortaya gikiyor.

Bir¢ok balikta olay aym sekilde gelisiyor. Ozel-
likle izmaritlerdeki durum béyledir. Aym: sekilde
kiligkuyruk adindaki bahkta yash digilerin fonksi-
yonel erkeklere doniistiikleri ve karakteristik erkek
"kihi¢"ina sahip olduklan sik sik gorilir (Sekil 18
A, B). Kuslarda bu duruma siiliinde rastlanmakta-
dir; bazen yash disi siiliinler yamurtlamay: keserler
ve erkek tusun tiiylerine biiriintirler. Bu tiir olayla-
ra arheoidlik ad1 verilir.

Aym digiince diizeninde kurbagagiller ilging
ozellikler gosteriyorlar. Birg¢ok tiirde ve 6zellikle de
kurbagalarda iki cinsiyetin aniden ortaya ¢iktig:
farkhlagma denilen soylar vardir; yine % 50 erkek
ve % 50 disi ortaya gikar. Farklilagmamg denilen
diger soylarda biitiin bireyler baslangigta bir disilik
evresinden gecerler ve metamorfoz sirasinda % 100
disi bireye rastlanmir. Daha sonra hayvanlarin gene-
tik erkekler olan % 50’sinde yumurtalk bir testikii-
le dontisiir ve sonugta disi sayis1 kadar erkek elde
edilir. Bu duruinda genetik erkekler disilik yoniin-
de gegici bir yon degigikligine ugrarlar.

2. Omurgasizlar - Omurgasizlarda da birgok
cinsel sapkinhk vakasi ortaya gitkmaktadir.

Istiridye kabuklar tizerine paket halinde yapis-
mig olarak yasayan crepidula’da karindanbacakh
yumusakcalarda daha yagh bireylerin disi, daha
genglerin ise erkek oldugu ve zincirin ortasinda er- -
disi bireylerin yer aldig: saptanmigtir. Son yillarda
calyptraea, crepidula gibi birgok karindan bacakh

- yumusakg¢ada ve lineus ruber'de cinsiyet farkhlas-
masinin, merkezi beyinde olan néroandokriniyen
yapida bir hormon mekanizmas: tarafindan kontrol
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edildigi kanitlanmigtir.

Cinsiyet farkhilagmasi asalak yagamin dogurdu-
gu kosullara bagh olabilir.

Araci habitatin bir karindanbacakh yumusake¢a
ve son habitatin bir memeli oldugu Bilharzia gru-
bundan bir trematod bécek, schistosoma japoni-
cum’da Severinghaus su olgular1 saptadi: Eger bir
son habitat bir tek gecici habitatan dogmus larva-
larla doldurulursa parazit kurtlar ya tamamen er-
kek ya da tamamen disi oluyorlar. Erkekler 40 giin
sonra olgunluga erigiyorlar. Habitatta hem erkekler
hem de disiler asalak olarak yasadig: i¢in bu disiler
65 giin sonra olgunlasiyorlar. Oysa habitat sadece
disileri barindirirsa bunlarin yavas bir gelismeleri
oluyor ve 260 giin sonra hala olgunlasmamis olu-
yorlar. Son olarak, eger erkekler sadece disileri ige-
ren bir habitatin kanina katihirlarsa, bunlarin ol-
gunlagsmamis ve anormal olarak kaldiklar1 ve 125
gin sonra olgunluga eristikleri saptanmigtir. Her
sey sanki erkekler disilerin gelismesini hizlandiran
bir madde salgihyorlarmig gibi geligiyor.

Mermiler béceklerde asalak olarak yasayan ipsi
kurtlardir. Caullery ve Comas paramermis contore-
ta’da cinsiyet yapisinin parazit sayisina bagh oldu-
gunu saptamiglardir. Az sayida birey varsa bunlar
disilik yoniinde gelisiyorlar. Eger parazitler ¢oksa
cinsel farkhlasmalan erkeklik yoniinde gergeklesi-
yor. Bu érneklerde habitatin metabolizmasinin ni-
teliginin parazitin cinsiyet farklhilagmas: tizerinde
etkisinin ortaya kondugu agiktir.

Bu olgular parazitlerle ilgili kastrasyon olgula-
rina benzemektedir. Ornek olarak alacagimiz yen-
geg carcinus maenas’da disinin karni genis ve yu-
varlaktir, tim bolitler belirgindir ve eklemler ser-
bestce hareket ederler. Erkegin karni sivri ve tiggen
bigimindedir.
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A B

Sekil 10: Carcinus maenasda asalak kisirlagtirma
A. Normal diginin karni; B. Normal erkegin karni; C. Kesecik haline getiril-
mig erkek karni (kesecigin dig kismi noktalarla belirtimistir) (Giard'dan alin-
migtir).

III, IV ve V. boliitler bir tek béliitte birlesmigtir.
Oysa sacculina adindaki bir kokbaghkabuklunun
asalak olarak yasadig1 erkeklerde bu bélitler tek-
rar bagimsiz hale gelirken, karin disilerin karnim
hatirlatan bir goriinis alacak sekilde yuvarlaklagir
ve genigler. Ayrica sacculina bulunan erkeklerin
kaninin normale gore ¢ok fazla yag icerdigi ve aym
zamanda disilerin kaminin bilesimine benzedigi
saptanmigtir. Bu durumda cinsiyetin baslangigta
farkhilagmasi s6zkonusu degildir, giinki bu, parazi-
tin belirdigi anda gergeklesmigtir, ancak bir parazi-
te bagh bir metabolizma bozuklugunun ikincil esey
karakterlere yansidigim saptadik. Sacculinalanma’-
nin gonatlarda bir kérelmeye yolagtigim ekleyelim.
Eger parazit disar1 atilirsa gonatlar yeniden canla-
nirlar. Bu durumda zaman zaman testiste yumur-
talik dokusu olustugu saptanmistir.

Cinsel sapkinhk vakalan kabuklularda, 6zellik-
le baliklarin disg asalag: bazi esbacakhlarda (aniloc-
ra) ve karides lysmata’da goriilmektedir.

Akdenizde kayalar arasinda yagsayan Bonelya
yogun bir cinsel ¢iftbi¢gimlilik géstermektedir (Sekil
11). Diginin, ikiye ayrilmig ¢ok esnek uzun bir boru
esliginde erik biiyiikligiinde bir govdesi vardir.
Hayvan gerilmis bi¢gimde durdugunda tamam 20
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Sekil 11: Bonelya'da cinsiyet farklilagmas!
A. Disi; B. Disi A'ya gore erkegin boyu; C. Larva; D. Disinin borusuna
yapismig larvalar; E. Gelismesinin baginda geng disi; F. Bir hayli geligmis er-

kek; G. Disi egilimli araegeyli; H. Erkek egilimli araeseyli (Balzer'den alinmig-
ur).
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ila 30 cm. tutmaktadir. Erkek kiigilmis, tiyly, 1
ila 2 mm arasinda kiigiik bir organizmadir. Disile-
rin genital yollarinda parazit olarak yasar.

Baltzer'in ¢aliymalarindan taninan larvalarin
gelisimi agin ilgingtir. Geng larvalar serbest kalr-
larsa yavas yavas disi olarak geligirler, yetigkin bir
disinin borusu tizerine yerlesirlerse burada bir siire
yasarlar ve erkege donisiirler. Boruya yerlesmisg
olan larvalar erkeklik yoniindeki farklilagmalan so-
na ermeden buradan ahnirlarsa gelismelerini disi-
lik yéniinde siirdiiriiyorlar ve araeseyli bireylere
dontigiiyorlar.

Sapkinlik derecesi boru iizerinde kaldiklan sii-
reye baghdir. Eger bu siire 3 ila 4 giin siirerse lar-
valar erkek oluyorlar. Eger larvalar 12 ila 24 saat
sonra ahinirlarsa oldukga fazla oranda araeseyli el-
de ediliyor. ‘

O halde cinsel gelismenin yéniinii belirleyen sey
borunun etkisidir.

Ilk deneylerinden sonra Baltzer yetiskin Bonel-
ya’nin borusunun ve hatta bagirsaginin bir kopyasi-
nin larvalarin erkeklik yéniinde farkhilagmalarin
saglamak i¢in yeterli oldugunu kesfetti. Son yillar-
da Herbst cinsel farkhlagmayi: yonlendirmek igin
larvalar: baz asitli ya da alkalinli soliisyonlarda
yetistirmenin yeterli oldugunu gostermistir. Ayni
sekilde ortamda oldukga basit bir degigim de bu tiir
karakterize eden agir ¢iftbigimlilige yolagiyor.

Baltzer’in deneyleri sirasinda bazi larvalarin di-
silestirici etkiye ragmen disi olduklarim ve bazilari-
nin da erkeklestirici kosullara ragmen erkek olduk-
larim1 buldugunu belirtmek gerekir. Belki de bu ol-
gular yetistirme ortamindaki kimyasal bir degisim-
le ilgilidir.

Bonelya ornegi bu. tiirde dollenme sonucundaki
cinsiyet belirlenmesinin degisken ve az etkili oldu-
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gunu gosteriyor. Erkeklik ve disilige yolagan gene-
tik faktorler hassas bir sekilde dengeleniyor, oyle ki
cinsiyetin olugsma yoniini son kertede belirleyen
sey ortam oluyor.

Aym tiirdeki olgular son yillarda baz esbacakh
parazit kabuklularda da kamtlanmgtir.

II. Omurgalilarda Cinsiyet Farklilasmasinin
Deneysel Etiidii

Baz1 durumlarda farklilagma sirasinda cinsiyet
degisimine yolagilabilir.

Erkek karakurbagasinda testisin ortadan kalds-
rilmasinin Bidder organinin, yani bir yumurtahgin
gelismesine yolagtigin1 ve ameliyat edilmis olanlar-
da erkek disi yoniinde toptan fizyolojik sapkinlhik
yarattigini batirlayalim.

Baz1 kurbagagillerde (kurbaga, karakurbagasi)
larvalarin gelistikleri 1sinin cinsiyetin farklilagma
yoniine etkisi oluyor. Rana sylvatica’da da eger kur-
baga yavrular1 20°C 1sida yetistirilirlerse metamor-
foz sirasinda digi sayis1 kadar erkek elde ediliyor.
Eger yetistirme iglemi 32°C’de yapihirsa testis nor-
mal olarak gelisiyor, yamurtalklar erkek gonatlar:-
na doniigiiyor ve sonugta biitiin hayvanlar erkek
oluyor. Benzer deneyler rus kurbagasinda ve kara-
kurbagasinda yapilmigtir. Burada da 1smin arttiril-
mas1 erkeklerin gelismesine yolagiyor. Tam tersine
151 10°C’ye indirildiginde biitiin hayvanlar disi olu-
yor.

Yumurtlamadan sonra yumurta kanalinda tu-
tularak asim olgunlagsmalan saglanan yumurtala-
rin kurbagagillerde her zaman cinsiyet oraminda
degisikliklere yolagtig1 saptanmigtir. Bir farkhlagti-
rilmig kurbaga soyunda eger yumurtalar yumurta
kanalinda 3 giinden fazla kalirlarsa % 100 erkek el-
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de edilebiliyor.

Son olarak bu kisa gézden gegirmeyi bitirmeden
once, turler arasi ¢aprazlamalarda erkeklerle disi-
ler arasinda normalde 1 erkek: 1 disi oldugu bilinen
sayisal oranin degisebilecegini belirtelim. Farkh
tirlere ait 2 Susemenderi ¢aprazlandiginda disile-
rin oraninin kaydadeger bir sekilde arttig1 saptan-
magtir.

Biyologlar, hepsi dollenme sirasinda yerlegen ve
sonugta bir disi ya da erkegin olmasim saglayan
cinsellik genlerinin hangi mekanizma ile igledigini
anlamak i¢in aragtirmalar yapmiglardir. Bu alanda,
hormonlarin cinsiyet farkhilagmasindaki temel roli-
niin kegfedilmesine ti¢ agamada ulagilmigtir. 1916’-
dan bu yana kaydedilen bu agsamalar ve Amerikah
Lillie tarafindan Bovidaelerde (gifttoynakhlar taki-
mindan sigir, antilop, koyun ve kegileri igine alan
familya ¢.n.) free-martin olayinin kesfedilmesi gui-
nimiize kadar, modern biyolojinin en biiyiik bagari-
larindan birini olusturur.

Olaylarr anlamak igin omurgahlarda ve 6zellik-
le mekanizinalarin géreceli olarak basit oldugu kur-
bagagillerde genital bezlerin gelisimi hakkinda bir-
kag soz soylememiz gerekir. Gonat diizenlendigi si-
rada (Sekil 12) her seyden énce iki temel 6genin
olustugu bir etkilenmeme agamasindan geger.

Bir yanda merkezi bir bélim, medulla, diger
yanda ise bir dig béliim, korteks, goriilir.

Daha sonra bu iki bolgeden biri kiigiliirken di-
geri gelisiyor. Yumurtahgin olustugu durumda,
korteks yogunlagirken medulla biiyiimeye son bulu-
yor, yumurtalhk beslugu ya da yumurtahk torbas:
denilen bir bosluga gémiiliiyor. Bir testis olugmasi
halinde korteks geri gekiliyor ve medulla biiyiiyor.

Genel olarak Y kromozomlar: tarafindan gelen
erkeklestirici genlerin gonat olusumu sirasinda ilik
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Sekil 12: Kurbagagillerde gonatlarin olusumunu ve
"Korteks-medulla“ karsithginigdsteren sema
|. Etkilenmemis gonat; |l. Yumurta..giri gelismesi; Ill. Testislerin
gelismesi; K. Korteks; Y.B. Yumurtaltk boslugu; M. Medulla (Wit-
schi'den alimistir).

vapisimin devam etmesini, dolayisiyla testis farkh-
lagmasim1 kolaylastiran hiicre hareketleri izerinde
etkili olduklan duistintlir.

O halde erkek ve disi organlarinin cinsel taslak-
larinin aym1 anda ortaya ¢iktigim gériiyoruz. Her
bezde erkek ve disi gelisme elemanlari baglangigta
birarada bulunur. Son cinsiyet farkhlagmasi, erkek
ya da disi cinsellik karakterlerinin geligmeleri sira-
sinda ikisinden birinin gelismesinin agir basmasina
korteks ya da medullamin sonraki gelisiminin is-
tinligine baglidir. Tkicinslilik terimiyle ayr eseyli
bir tirde fonksiyonel cinsiyetin karakteristik yapi-
lar1 yaninda kargit cinsiyetin bariz kalintilarin bu-
innmasi olgusu belirtilmektedir. Ikicinslilik erdigili-
gin baglangi¢c agamasidir; ve a:cak nicel olarak de-
gisir, Ikicinsliligin aym1 zamanda genital traktusun-
da bulundugunu gorecegiz.
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1. Natiirel Free-Martin - Normalde inegin
karninda bir dana vardir, ama bir erkek olusumlu
digeri disi olugsumlu ikizin olmasi1 da olasidir. Bu
durumda iki embriyonun istisnai olarak ortak da-
marsal benzerlikler (Sekil 13) edindigi gézlenmek-
tedir. Bir embriyonun kani digerini de sular. Digi
embriyonun erkek ikizin salgiladig1 maddelerin et-
kisi altinda son derece degistigi saptanmaktadir.
Genital disilik aygit1 erkeklige dogru yonelir. Bir
yumurtalik olmas1 gereken gonatta erkek bogaltim
kanallan ve bir erbezi iistiiniin yam sira kisir kalan
sperma tiiplerinin gelistigi gorilmektedir. Disilik
aygitini temsil edenler (korteks, yumurta kanallar)
engellenmistir. Bu arada dis genital organlar ve
meme bezleri her zaman disi tiiriindedir.

Sekil 13: Free-Ma.tin olayinin sematik resmi
Oklar ganak seviyesinde gergeklesen ve iki embriyon arasinda ortak bir
sirkOlasyon saglayan bir damar ‘agizlagmasina gbsteriyor. (Lille érneginden
yararianilarak yapilmig bu semada sadece atardamarfardaki kan dolagimi gés-
terilmigtir).

Erkek ikizin kaninin diginin dolagimina girdigi
sirada gelismekte olan erkek organ yapilarinin tas-
laklarimin her zaman diside bulundugunu belirt-
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mek gerekiyor. Bir bagka deyisle kandaki suyuksal
erkeklestirici nitelikler yeni yapilarin gelismesine
yolagmiyorlar. Onceden varolanlan harekete gegiri-
yor ya da engelliyorlar. Ayrica damarlardaki agiz-
lasmalarin embriyonlar heniiz 10 mm. boyunda
iken gerceklestigini de belirtelim. Oysa gonatlarnn
erkeklik ya da disilik yonindeki
farkhlagsmalann daha geg¢ bir za-
manda, embriyonun boyu 25
mm.’ye vardiginda gergeklesir.

Free-Martin olayim gergek-
lestiren kanlarin karigimidir. Da-
mar agizlasmas1 olmazsa disi
normaldir.

Lillie 1916’dan itibaren, erke-
gin kanmmn, olusum halindeki
testisin ki¢iuk arahklar igindeki
dokusu tarafindan 6ziimlenen ve

Sekil 14 disi ikizin araegeyliligine yolagan
_ Parabiyoz halinde-  bir embriyon hormonu tagidig:
gr:‘r" ::r’;::kﬁ}f,:;,’ﬂj diigiinecesini ortaya atmigti.
sim birlesme bélgesini 2. Kurbagagillerde Parabi-
gésteriyor. yoz Deneyleri - Free-martin’in
bulunmasmin ardindan, bu olay
deneysel olarak tekrarlanmaya ¢ahsildr. Tki kurba-
ga embriyonunu ele-alalim ve bunlar: birlestirelim.
Bir parabiyoz gergeklestirilir, iki hayvan "siyam
ikizleri" haline gelir ve sonug olarak kan dolagimla-
n iki parabiyontta ortaktir (Sekil 14). Bireyler rast-
gele alinip bu birlestirmelerden belli bir miktar ya-
pilirsa i¢lerinden % 50 erkek ve % 50 disi elde edi-
lir; basit bir olasilik hesab: ilk basta su kombinas-
yonlari gergeklestirmemiz gerektigini gosteriyor:

1dd 249 329
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Ik deney 1925’de Burns tarafindan gergeklesti-
rildi, deneye daha sonra Burns, Witschi ve ¢alisma
arkadaglar tarafindan devam edildi. Bir érnek ola-
rak: Ambystoma tigrinumda parabiyoz uygulandik-
tan sonra asagidaki kombinasyonlar elde edilmistir
(Burns):

16 od 28 9% 1238

Bu kombinasyonlar asag yukar1 yapilan hesa-
bin 6ngérdiigi oranlar1 yansitmaktadir. Ancak he-
terolog 28 ¢iftte cinsiyetlerden birinin digerinin et-
kisiyle déniisiim yolunda oldugu saptanmgtir. 23
ornekte disi yumurtahklar1 erkeklesme durumun-
dadir. 4 6rnekte ise kargihkh déniigiim vardir.

Sonug olarak degisik kisiler tarafindan gergek-
lestirilen 1170 ¢iftin % 49’'unun heterolog kombi-
nasyonlar ("9 ) goésterdigi saptanmsgtir, ki bu da,
olasilik hesaplarina hemen hemen uygun diigmek-
tedir. Bu heterolog ¢iftlerde gonatlarin birinin etki-
siyle tam anlamyla bir cinsiyet degisikligi olma-
ms, ancak her zaman bezlerden birinin digeri tize-
rine etkisi olmustur. Genel olarak baskin bir etkisi
olan ve bitisik diginin yumurtalik gelisimini engel-
leyen veya onu araeseyli hale getiren testistir.

Bu deneyler belli bir cins parabiyontun kam ile
nakledilen embriyon hormonunun diger parabiyon-
tun kars: cinse doniismesinde etkili oldugunu gos-
termistir. Deneysel free-martin de gerceklestirilmis
ve Lillie’nin goriislerinin dogrulugu kanitlanmistir.

Embriyon ya da doliitsel genital bezlerin cinsel
hormonlar: vaktinden énce hazirladiklar: ger¢ekten
kanitlanmigtir. Jost (1947) tavsan embriyonuna er-
ken kastrasyon uygulayarak gelecegin bosaltim ka-
nali olan Wolff kanalinin gelismedigini saptamigtar.
Bir erkek embriyon gonati hadimlastirilmis bir er-
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kek farenin sperma kesesine yerlestirilirse, gonatla
sperma epitelyumunun temas noktasinda, zaten
kii¢iilmiis olan epitelyumun karakteristik bir faali-
yete yoneldigi saptanmigtir.

Wolff (1946) 6 ila 11 giinliik tavuk embriyonla-
rinin embriyoner gonatlarim1 gen¢ embriyonlara
(kulucka déneminin 50. saati) asilayarak, asilanan
ile habitatin ayn cinsiyetlerden olmasi halinde ha-
bitatin araeseylilik olaylar1 gosterebilecegini sapta-
mistir. Ayrica bir yamurtahk agis1 da erkek bir ha-
bitatta yumurtahk yapilarinin (korteks) olusumuna
yolagmakta ve sol gonat ovotestis bir gorinti al-
maktadir. Bu arada disi bir habitata yapilan testis
asis1 diginin gonatlarini degistirmiyor. Ancak etkisi
Miiller kanallarinin (disi genital traktus yollari) en-
gellenmesi ve kiigiilmesi geklinde goriiliyor. Or-
dek’de embriyonlarn X 1ginlan ile erkek kastrasyo-
nu, gelisimi, erkek tiiri gégis-girtlag: (bronsik ses
¢ikarma orgami) ve genital yumruya gére diizenli-
yor. Béylece disilik hormonu, disi bireylerde soma-
tik cinsel farkhlagmanin basindan itibaren (kulug-
ka déneminin 10. giiniinde ve kuluckadan sonra) bu
taslaklarin engellenmesi ile ortaya ¢ikiyor. iki cin-
siyette de embriyoner kastrasyonun ardindan Miil-
ler kanallan varhklarin1 devam ettirmektedirler.

II. Cinsiyet Farklilagmasinda Hormonlarin
Roliiniin Deneysel Incelenmesi

Ortaya konmug olan olgular embriyon agama-
sindan ve bircok ornekte halen kéti belirlenmig
olan bir agamadan itibaren gonatin, erkek ya da di-
si farklilagmast tamamlaninca, somatik cinsel yapi-
larin, ozellikle genital traktus'un farkhlasmasim
denetleyen, cinsiyete yon veren embriyon hormon-
lar salgiladigini gostermisgtir. Bu hormonlarin ye-
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tiskin gonatimin salgiladiklarina benzer ya da ayn:
‘steroitler olduklarim diigiinmek igin ciddi nedenler
var. Son olarak gonatin i¢ salgih bezler dokusu sa-
yesinde, genital olgunluktan énce fonksiyonel hale
geldigi kamtlanmgtir, ancak ulasilan hormonal
konsantrasyonlarin ¢ok zayif oldugu kesindir.

Yetigkinin stervit cinsel hormonlar: verilerek
gonatlarin ve ge:ital traktusun farklilagmasini de-
netlemeye, yani asil disavurumda cinsiyeti, istege
gore gerceklestirmeye, eseylik hiicrelerini erkek ya
da disi olarak tiretmeye ¢aligilmigtir. Aragtirmalar
fillen 5 omurgal smifinda gerceklestirilmistir. Biz
en kesin olgularin kamtlanmig oldugu kuslar, kur-
bagagiller ve memelilerde elde edilen sonuglan in-
celeyecegiz.

KUSLAR

Dantschakoff (1935-1936), Willier, Gallagher ve
Koch (1935) Wolff ve Ginglinger (1935) aym anda
ve bagimsiz olarak bu arasgtirmalarin 6nciileri ol-
muglardir.

Wolff ve Ginglinger kulu¢ka déneminin 4. gi-
niinden itibaren civciv embriyonlarinin dolagimina
farkh dozlarda disilik hormenu (6stron)* verdiler.
Bu kosullarda genetik disileri ve disi araegeylileri
temsil eden normal disiler elde ettiler. Bunlar gene-
tik erkeklerin araeseylilik déniismesinden elde edi-
liyorlar. Araeseylilik cinsiyetin hemen hemen tam
bir yon degistirmesine kadar gidebiliyor (Sekil 15).
Bir deneyde Fransizlarin elde ettigi sonuglar goyle:
43 saf disi, 44 araeseyli, O erkek. 44 araeseyli agik-
¢a doniisiim yapmis genetik erkeklerden olusuyor.

En fazla déniigmiis hayvanlarda sol gonat tipik .
bir yumurtaliktir, sag gonat ise hala bir testis bigi-
mindedir. Erkek bosaltim yollar: olan Wolff kanal-
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larinin yaninda iki yumurta kanalina (Miiller ka-
nallan) benzer bir gelisme gézlenmektedir.

Genetik cinsiyet belirleme faktoérleri ile farkh-
lagma faktérleri arasindaki ¢atigma araeseyli civ-
civlerin gelismelerinin arastinlmas: sayesinde be-
lirginlegmigtir.

Ashnda bu tiir civcivlerin gelismeleri yumurta-
dan giktiktan sonra saglanabilmig ve araeseyli civ-
civlerin hormonun ekisiyle disilik yoniinde bir cin-
sel degisim yasadiktan sonra, disilik hormonu en-
jeksiyonlar siirdiiriilse de yeniden erkek haline gel-
dikleri saptanmigtir. Sonug olarak genetik cinsiyet
belirleme giicii hormonal farkhlagma faktériine iis-
tiin gelmektedir.

Sekil 15: Civcivde deneysel araegeylilik
A. Genital Organ o'; B.C. Iki araegeylinin genital organi; D. Genital Or-
gan ?; W.C. Wolff cisimi; G. Gonat; M. Muller kanall (yumurta kanal); |. idrar
borulari; W. Wolff kanali (erkek bogaltim kanali). Miller Kanallari (diginin yolla-
r) siyah. Wolff kanallari (erkegin yollari) beyaz olarak gésterimekte (Wolff ve
Ginglinger'den alinmigtir).

Erkeklik hormonlar1 (androsteron, testosteron)
grubunun bilesiklerinin etkisinin arastirilmas: il-
ging olgular ortaya koymustur. Bu hormonlar ve
ozellikle androsteron disi gonat iizerinde erkeklesti-
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rici bir etkiye sahiptir, ama genetik erkekler lze-
rinde bu androsteron disilik hormonuna benzeyen
disilestirici bir etkiye sahiptir. Aym tiirdeki para-
doksal bir olay: kurbagagillerde buluyoruz.

KURBAGAGILLER

Yetiskinlerin cinsel hormonlarinin etkisinin go-
natlarin farklhilagmasi iizerinde gonatlarin cinsiyeti-
ni tamamen degistirecek denli belirleyici olmasi
kurbagagillerde goériilmektedir.

Cayirkurbagasi gibi iist Anuralarda testosteron
propiyonatinin verilmesi, biitiin tedavi géren hay-
vanlarin gonatim erkeklestirir; bu sirekli bir sekil-
de (Gallien 1937-1944) ve ¢ok kiigiik yogunluklarda
olur. Bu olgu diger farkh kurbaga tiirlerinde de uy-
gulanmigtir (Ranapipiens, Rana esculenta).

Digilik hormonu (6stradiol) kuyruksuzlarda:
ambystoma (Burns, 1938, Foote 1940), pleurodeles
(Gallien, 1950) oldugu gibi xenopus ve sarmisak
kurbagasi gibi bazi Anuralarin gonatim tamamen
ve kesinlikle disgilestirir. Buradan genetik olarak er-
kek olugsumuna sahip fizyolojik disiler elde etme
olasiliginin gergeklestigini gérmiis olduk. Bu iki so-
nug, dortayakh bir omurgalida cinsiyetin (gonat ve
genital traktus) yapay bir cinsel hormon tarafindan
tamamen degistirilebilecegini gostermesi nedeniyle
teorik agidan ¢ok 6nemlidir.

Bu alanda yapilan aragtirmalarin artmasi cin-
sel hormon etkisinin her zaman gériindiigi kadar
basit olgularla kendini géstermedigini ortaya koy-
mustur. Deney yapilan kurbagagil tiiriiniin dogas,
tedavi sirasindaki hormonal konsantrasyon, énemli
rol oynar. Bu sorunu buradan daha fazla geniglete-
meyecegimiz igin sadece birka¢ 6rnek verelim. Ka-
rakurbagasinda kisilik hormonu diisiik dozda disi-
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lestirici o6zellige sahiptir, ancak etkisi gecicidir.
Kuslarda oldugu gibi, disilik hormonu uygulanmis
olan genetik erkek gonatlar: enjeksiyonlara devam
edilse bile, metamorfozdan sonra tekrar erkek olur-
lar (Gallien, 1944). Son clarak bazi kurbagagillerde
(tekerdilli kurbaga, ebe kurbaga, bombinator) gonat
cinsel steroitlerin verilmesine karsi belli belirsiz
tepki gosterir.

Paradoksal etkilerin ortaya ¢kmas:1 (Padoa
1936) cinsel farklilasmada hormonal etkiler tablo-
sunu karmasik hale getirmistir. Ornegin Rana tem-
poraria ve Rana esculentada disilik hormonu diisiik
dozda disilestiricidir, ortalama yogunlukta araesey-
liler verir; nihayet gii¢lii dozlarda tamamen erkek-
lestirici 6zelliktedir (Gallien 1940; Padoa 1941). De-
mek ki her iki sapkinhk yonic"—Q verilen doza
baghdir. Bu durumda disilik hormonu medullanin
bir testis haline gelmesine yolagarak korteks tize-
rinde engelleyici bir etki uygulayacaktir (Takahasi,
1956-1957). Bir bagka paradoksal etki kuyruklular-
da goriilmiistiir, ancak erkeklik hormonu ile ambys-
toma (Foote) ve plewrodeleslerde (Gallien) embriyo-
ner yasantilar sirasinda testosteron propiyonat ile
tedavi edilen embriyonlarin, ilk olarak gonatlarinin
farklhllagsmasi son derece engellenir. Daha sonra bu
durumu bir yumurtalik gelisimi yéniinde ¢ok yavas
bir evrim izler. Iki yil sonra pleurodeleslerde (Gal-
lien 1950-1954) sapkinlik tam olarak gerceklesir.
Olayin analizi, bébrek olusumu engellenirken aslin-
da medullamin da yiprandigimi gostermistir. Bir
hayli zarar gormiis olan korteks kismen varhgim
stirdiiriir ve metamorfozdan sonra bir yumurtahg:
olusturmak i¢in gelisecek olan iste bu kahnti 6zelli-
gindeki elemandir. Bu durumda disilesme omurili-
ge ve beyin zarina ait bolgelerde diferansiyel bir en-
gellemeye bagh ikincil bir ctkidir.
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Paradoksal etkiler biyologlar: ¢ok sikintiya sok-
mustur, bu etkiler embriyonun cinsel hormonlan ve
yetiskinin cinsel hormonlarimi tam olarak onaylama
olanag vermezler. Bugiin i¢in en azindan kurbaga-
gillerde ekstra-fizyolojik dozlarda uygulanan cinsel
hormonlarin diger bélgeler daha az etkilenirken
korteks ya da medulla gibi indiikleyici alanlardan
_birine az ya da ¢ok sigrayacak olan bir engelleme ya
da tahribe yolagan yeterince az 6zgiil olan patojen
bir etkisi olabilir. Bu tedavi durduktan sonra gelisi-
mini yeniden siirdiiriir ve kendi cinsellik tiiriini
empoze eder. Burada belki de normal cinsel farkh-
lasma mekanizmalan ile dogrudan iliskisi olmayan
patojen ozellikte diferansiyel bir hareket sézkonu-
sudur. Bu olgular bir cinsel hormon hareketi bigi-
minin ne denli karmagik olabilecegini ve nazik bir
analizi 6lgine olanag saghyor.

MEMELILER

_ Basglica sonuglar Burns (1939-1950) ve Moore

(1944) tarafindan opossum iizerinde, Godet (1948)
tarafindan késtebek tizerinde, Greene ve Ivy (1937)
tarafindan fare iizerinde, Raynaud (1938) tarafin-
dan sigan iizerinde, Jost (1947) tarafindan adatav-
sanm tlizerinde, Dantschakoff (1937) tarafindan ko-
bay ve maymun (1950) tlizerinde, Davis ve Potter
(1948) tarafindan insan embriyonu iizerinde elde
edilmistir. Raynaud’un disiinceleri iizerinde kisa
bir toplu bakisa yer verecegiz.

Sican’da (Sekil 16), disi dogustan iyi geligmis iki
yumurtahga sahiptir, genital traktus Miiller kanal-
lar1 tarafindan olusturulmustur: yumurta kanalla-
n, délyatag: uglari, uterus ve vajina. Vajina tama-
men bigimlenmemisgtir.




Sekil 16: Sigan'da deneysel Free-martin

A. Yeni dogmus norma! siganin disi genital aygiti; B. Yeni dogmus nor-
mal siganin erkek genital aygm; C. Araeseyli disi siganin genital yollarinin ge-
masi. B.K. Bogaltim kanali (Wolff kanali); b.k. Bébrekustu kapsuii; D.U. Dél-
yatag ucu (Muller kanali); W.K. Wolff Kanali (bosaltim kanali); E. Erbezi GstU;
Ep. Epoofor (erbezilstu taslagdi); G. Gonat; C.B. Cowper bezi; M. Muller Ka-
nali (bosaltm kanah); Pr. Prostat kordonlari; G.Y. Genital yumru; 1.T. idrar tor-
basi; M.K. Meni kesesi; Ut. Uterus; i.B. Idrar borusu (kismen Raynaud'dan
alinmistir).

Erkek si¢an iki erbeziyle bunlarin gotirici ka-
nallar olan erbezi isti kanal, bosaltim kanallan
(Wolff kanallar1) yardime: bezler olan sperma kese-
leri, prostat ve genital yumruya sahiptir.

Dokubilimsel inceleme digide tipik olarak digiye
ait organlarin yam sira erkek organlarimin varhkla-
rin1 ortaya koymaktadir: alt simirlarina indirgenmis
Wolff kanallari, erbezi istiiniin tiirdesini olusturan
epoofor.

Gebe bir sigana dogumdan 8 giin 6nce 5 mg er-
keklik hormonu (testosteron propiyonati) enjekte
edildiginde délitler bu hormonun etkisi altina gi-
rerler. Dogan disi siganlar erkek ve digi bélimler-
den olusan bir bilesimi tasiyan araeseyli hayvanlar-
dir (Sekil 16 C). Yumurtaliklar, borular, dolyatag
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uclary, uterus, vajinanin iist kism disilik traktusu-
nu ve bezini meydana getirir. Bu aygit varolan tas-
laklarin erbezi iistii, Wolff kanallari, sperma kesesi,
figkirtien kanallar, ciddi bir gekilde gelisiminden ile-
ri gelen bir erkek traktusuna eklenmis olarak bulu-
nur. Erkek tiiriindeki bezel yapilar: prostat, Cow-
per pihtilagtirma bezleri ortaya ¢ikar.

Bu deney Lillie tarafindan ocksiizgillerde incele-
nen dogal free-martin olaym siganlarda yeniden
olugturur ve Amerikali biyologun 6nerdigi mizahi
determinizmin anlagilmasimi saglar. Her zaman
igin araeseyli sicanda gonatin tipik bir yumurtahk
olarak kaldigimi ve genital traktusun disi kisminin
engellenmemis oldugunu, boylelikle oksizgillerde
free-martin’in de gectigini belirtmek gerekir.

Hormonun déliite verildigi yasin 6nemi ile ilgili
saptamalar Burns (1950-1956) tarafindan Opos-
sum’da elde edilen sonuglarla dogrulanmigtir. Bu
keselide délyatagindaki yagsanti kisa siirelidir ve 12.
giiniin sonunda gen¢ meme bezinin tepeciklerinden
birine yerlestikten sonra doliitsel gelisimini siirdii-
recegi keseye yerlesmek iizere uterusu terkedecek-
tir. Embriyonlar kesedeyken ve doliitsel yasamin
¢ok basindayken de operasyon yapilabilir. Bu avan-
tajli 6zellik sayesinde Burns diisiik dozdaki (giinde
1 y) ostradiyol dipropiyonat: ile genetik olarak er-
kek olan ¢gok gen¢ Opossum embriyonlarim tedavi
edebilmis ve bu erkeklerin gonatinin digilesmesini
saglayabilmistir: (Gonositler tasiyan bir korteks ge-
lisir. Bu olgu bir erkek memelinin gonat: iizerinde
bir digilestirici etki taslagini yansitir.

Kisacas1 omurgalilarda ve cinsel steroitler kul-
lanilarak bazi kurbagagillerde ve hatta oryzias lati-
pes baliginda gonatin cinsiyetinin fonksiyonel degi-
simi gergeklestirilebilmigtir. Siiriingiinlerde, kus-
larda, memelilerde genellikle gegici az ¢ok ani bir
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yon degisikligi sinirh sayida 6rnekte elde edilmigtir.
Ancak bu simiflarda higbir zaman genetik bir erke-
gin tamamen ve fonksiyonel olarak fizyolojik digiye
(ve tersi) dénistiiriilmesi bagarilamamigtir. Para-
doksal denilen olaylarin analizine bagh olan bu so-
nu¢ cinsel steroitleri ve gonatlarin farklilagsma in-
diikleyicilerini rezervsiz olarak saptamamay: sagla-
yabilmistir. Ama bu, sorunun asin basitlestirilmesi
idi.

Yirmi yillik bir siireden beri biyokimyasal aras-
tirmalar, ortaya konulan gelismelerle ilgili daha
tatminkar bir anlayis1 formiile etme olanag: sagla-
migtar.

Memelilerde enzim sistemlerinin, testosteron bi-
yosentezi zincirinin bir boliimi olan erkek steroit
hormonlarinin embriyoner testisinin kiigiik aralik-
lardaki dokusu ile kontrol ve iiretimi sagladiklar
siiphe gotiirmemektedir. Bu hormonlann varhg ile
taslaklar erkeklik yoniinde geligirler. Embriyoner
veya doliitsel kastrasyon (Jost tarafindan adatavsa-
ninda gergeklestirilmistir, 1948) ilging bir olguyu
agiga cikarmistir: Kastrasyondan sonra genital
traktus nétr bir bi¢gim olusturur, ancak tahmin edi-
lebilecegi gibi bu iki cinsiyet arasinda az ¢ok ortada
bir bi¢gim degildir; yapilmis olan disi tiirdiir (yumur-
ta kanal). Boylece embriyoner hormonlann tiretimi
olmayinca taslaklar notr cinsiyet olan disi cinsiyet
yoniinde gelisirler.

Testosteronun hareket tarzi goreceli olarak iyi
bilinir. Hormon, farklilagsma sirasindaki taslaklarn
"hedef hiicreler” denilen 6zel hiicrelerine niifuz eder
ve burada 6zgiil bir alia olan protein ile kompleks
olusturur. Bu kompleks erkeklik yéniindeki bir
farklilasmada harekete gececek olan bazi genleri
caligtiran hiicre ¢ekirdigine geger. Hedef hiicreler
yiksek oranda alici proteine sahip hiicrelerdir; bu
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proteinler X kromozomu tarafindan gelen bir genin
kontrolii altinda hazirlanirlar. Bu durumda XX di-
silerde oldugu kadar XY erkeklerde de mevcuttur-
lar ve sonug olarak testosterona karsi duyarhhk
cinsiyetten bagimsizdir.

Kuglarda yumurtalk tarafindan 6stron ve ost-
radiyol tretimi yedinci kulugka giiniinden itibaren
sergilenmektedir (Gallien ve Le Foulgoc, 1957-1958;
Weniger 1967). Embriyonda igdis etmeden sonra
(Wolff, 1949) nétr cinsiyet erkek tiiriinde ortaya ¢i-
kar.

Kuslarda oldugu gibi memelilerde de nétr cinsi-
yet homogametik cinsiyete tekabiil etmektedir.
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. . . BESINCi BOLUM
IKINCIL CINSEL KARAKTERLER

Ikincil cinsel karakterler adimin bireyin dis go-
rinising, tutumunu, i¢gidilerini ve metabolizma-
sin1, gonatlarda kayith olan cinsel farklhiliklar: orta-
ya koyan organlara verildigini biliyoruz. Bunlar asil
cinsel karakterleri olustururlar.

Ikincil cinsel karakterlerin incelenmesine genel-
" likle genital traktusun (birincil cinsel karakterler),
yani ¢aligmasi1 dogrudan dogruya genital maddele-
rin yayilma ve gelismesine bagh olan organlar bi-
tininin incelenmesi de katilmaktadir.

Ikincil cinsel karakterler bir erkegi bir digiden
hemen ayirdetmemizi saglayan cinsel giftbigimliligi,
en azindan bu ¢iftbigimlilik yeterince vurgulandi-
ginda yaratirlar.

I. Omurgasizlarda Ikincil Cinsel Karakterler

Goézoniine alinan organizasyon tirlerine gore az
¢ok ortadadirlar. Geligsmelerinin azamiye ulagmg
oldugu eklembacakhlardan alinmig birkag érnek ve-
recegiz.

Boceklerde erkegin disiye gore ¢ok daha gelis-
mis kocaman bir alt geneye sahip oldugu geyikbaéce-
gini disiinelim. Sirkesineginde erkegin arka ayak-
larinin tzerinde diside olmayan eseysel bir tarak
vardir. Digside karnin dig kism1 agik gri renktedir,
erkeginki ise siyahtir.

Kabuklular da bize garpici érnekler sunarlar.
Plajlannmizdaki yengegte (Carcinus maenas) erkek
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ve diginin kannlan arasindaki fark: belirtmistik.
. Pazarlarda bolca bulunan ve halk dilinde yanhs
olarak "deniz ériimcegi" diye bilinen bir baska yen-
*+ geg tiriinde de (Maia) bu kann farki bulunmakta- .
dir. Ustelik erkegin ilk siradaki ayak ciftinde "kis-
kaglar" ¢gok uzun ve genistir, oysa disinin bu uzanti-
lar1 kisa ve incedir. Ama belki de cinsel giftbigimli-
lik en yiiksek noktasina esbacakh kabuklularda (en
yaygin tiirlerinden biri tespihbécegidir) ulagmistir.

Gnathiidoeler ailesinde erkek ve disi o kadar
farkhidir ki ilk arastirmacilar onlara ilk cins ismi
vermiglerdir: Erkek i¢in anceus, disi i¢in praniza.
Epicaride’ler arasinda kirmizi karides ya da Lean-
der serratus’un sefalotoraksdaki sigkinliklerine yo-
lagan bopyrus herkes tarafindan bilinir. Bu tiirde
disi asalaklik yiiziinden yipranmasina ragmen ge-
nel olarak bir tespihbécegini andirir ve yaklasik 8
mm. boyundadir. Erkek ise yaklasik 1 mm. uzunlu-
gunda miniskiil bir yaratiktir ve rahathkla serbest
kabuklulannki ile 6zdeglestirilecek bir bigimi var-
dir. Bu kiigiik birey terketmedigi disinin yapraks:i
kann apandisleri arasinda gizlenerek kalr.

Son olarak yengeclerde asalak olarak yasayan
ve bir tiirii (Portunion) plajlarnmizdaki bazi yengeg-
lerde oldukg¢a yaygin olan Entoniscienlerde (Sekil.
17 C, D) ciftbigimlilik asin bir noktaya ulasir. Ol-
dukc¢a degismis ve zayif diismiis olan digi, kulugka
vazifesi goren yapraciklarla gevrili beyazimsi bir
tiir sarmal seklindedir. Bu yapraciklar binlerce yu-
murta tagirlar. Oysa bu yapraciklar dikkatlice agil-
diklarinda yumurtalar arasinda genel goériintiileri
bir serbest kabukluyu andiran miniskiil kiigiik er-
kekler bulunur ve ayn1 zamanda erkeklerin yerini
alacak olan larvalar toplanir. Disi cinsine karsa eril
bagrmhhgimin bu kadar asir1 oldugu ¢ok az 6rnek
vardir.




Sekil 17: Esbacaklilarda cinsel giftbigimiilik
A. Digi Bopyrus, ciice erkek, noktali olarak gosterilmistir; B. Erkek Bopy-
rus; C. Erkek portunion; D. Disi portunion. Cizgi disiye goére erkedin boyunu
gostermektedir.

Bu gozatista Bonellia’daki yogun ¢iftbigimliligi
yeniden hatirlayalim.

Omurgasizlarda gonatlann ve ikincil cinsel ka-
rakterlerin cinsel farkhlagmalarini denetleyen i¢
salgih bezlerin dokularimin varhig son yillarda ka-
nitlanmigtir.

Kabuklular igin Madame Charniaux-Cottan 6n-
ce amphipodalarda (Orchestia gammarella) erkekle-
rin bogaltim kanalina bagh olan "Androjen bezi" de-
nilen bir bezin iglevini ortaya koymustu. Bu bez er-
keklestirici bir hormon salgilar. Bez bir disiye yer-
lestirildiginde karakteristik bir cinsiyet uzantisi
olan gnotopad 2 erkek bi¢gimini alirken yumurtahk
da testise doniigiir. Tam bir cinsiyet degisimi elde
edilir. Androjen bezinin varhg ve roli yukar: ka-
buklularda yayginlagmistir.

Yumurtalarin vitellogenezi de ig¢salgih bezlerin
denetimi altindadir. Amphipodalarda yumurtalk,
kulugka yapraciklarinin ortaya ¢ikmasmm dizenler.

66




Onayakh kabuklularin gonat fizyolojisi okiiler sap-
larda yerlesmis 6zel bir bez, siniiz bezi, tarafindan
diizenlenir.

Béceklerde ve bazi tiirlerde (Rhodnius, Mela-
noplus, Calliphora Drosophila) yumurtalarin vitel-
logenezi corpora allatalarin beynin yakininda yera-
lan ve metamorfoz sirasinda devreye giren bezlerin
salgiladig1 bir hormonal faktér tarafindan denetle-
nirler. Disisi kanatsiz, erkegi ise kanath olan ates-
béceginde (Lampyris noctiluca) Matmazel Naisse
bir disi embiryona apikal bez denilen, erkek gonati-
na bagh ve bir androjen bezi degerine sahip olan bir
bez taslagh asilayarak disi gonatinin testise doniig-
mesini bagarmistir. Boylece gonatlarin cinsel farkh-
lagsmasinda igsalgibezlerinin denetimi kabuklular
ve bocekler igin kanitlanmig oluyor.

Hidralarin cinselliginde (Brien, 1963) hormonal
olaylar biiyiik bir olasihikla devreye girerler ve baz
tiiylii asalak boceklerde (Cryptocercus) cinsel devir-
ler, habitatin ekdizon denilen bir hormon tarafin-
dan denetlenen (Cleveland, 1957) tiiy degistirme
ritmlerine tabidirler.

Bu alandaki arastirmalar asamalarla doludur.
Ashnda cinselligi denetleyen hormonal mekanizma-
lar artik omurgasizlarda ve o6zellikle eklembacakh-
larda taminmaktadir. Yenilik i¢salgili dokularin go-
natlara kangmadigidir.

II. Omurgallarda Ikincil Cinsel Karakterler
BALIKILAR
Birgok tiirde cinsel ¢iftbigimlilik boyda, renkte,
yiizgeglerin bigiminde farkhhklar seklinde, baz

tiirlerde ise ask dénemi boyunca erkekte 6zel bir be-
lirtinin ortaya gikinasi ile kendini gésterir.
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Nehirlerde yasayan golyan bahginda (Phoxinus
loevis) mart ayinda erkegin ytiziiniin sivri kisminin
uzerinde sert kabarciklar ¢ikarken, normalde beyaz
giimiig renginde olan karin, yiizgeglerin alt kism ve
agzin ¢evresinin giizel bir koyu kirmizi renk aldigh
gorilir.

Giintimiizde bir¢ok evde bulunan yabanil balk-
larda ézellikle erkeklerin giizelligi i¢in aranan tiir-
ler olduke¢a fazladir. Kih¢kuyrukta (Sekil 18 A, B)
kuyrak ytizgecinin alt kisimlan san renkli ve siyah
kenarlh bir "kili¢" bigiminde uzarlar. Guppy’'de (Le-
bistes) daha kiigiik olan erkegin biitiin govdesinde
yer yer turuncu, ziimriit yesili ve siyah lekeler bu-
lunurken, disi gri renktedir. Son olarak "Savagg-
lar" grubundan, agik mor ve morun tiim tonlarinin
goz zevkine yoénelik bir ahenk olusturdugu erkegin
goz kamastiric1 bir renge sahip oldugu Betta splen-
dens’i hatirlatalim.

Derinlerde yasayan bazi1 bahklarda c¢iftbigimli-
lik asir1 bir noktaya ulasir. Cok daha kii¢iik olan er-
kegin, yasamum saglayan disinin kulagimin altina
yerleserek yasadigh Edriolychnusda durum béyledir

Sekil 18: Baliklar'dacinsel giftbigimlilik
A. Erkek kiigkuyruk; B. Disi kiigkuyruk; C. Edriolychnus
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(Sekil 18 C). Ashinda bu ciice erkekte sindirim boru-
su yoktur ve gérevi sadece iiremeye yoneliktir,

Bu bigim ve renk karakterlerinin yanina iggii-
diiler de ekleniyor. "Savasgilar"in erkekleri viicutla-
rindan, genglerin gelisecegi, kabarciklardan olusan
bir yuva yapar ve bakimim saglarlar. Denizatinin
film ile popiilerlik kazanan acaip tutumlarini her-
kes bilir. Erkekler, yaumurtalan karin yiizge¢lerinin
kivriminda kulugkaya yatirir ve ¢atlayip agilma si-
rasinda yavrulan bir titremeler serisi ile digar: ¢1-
kardig goriliir.

KURBAGAGILLER

Erkek kurbagalarin bagparmaklarinda iireme
sirasinda tam olarak gelisen siyah bir nasirlasma
vardir. Pelobate’lerde erkegin kollan iizerinde be-
zemsi yastiklar olur. Kuyruklularda ibikli susemen-
deri, adim, erkegin sahip oldugu, gelisimini ilkba-
harda tamamlayan girintili ¢ikintih bir ibikten alir,
ilkbaharda ayrica digkihik bezleri de gelisirler (Sekil
19).

Sekil 19: Ibikli susemenderinin ikincil cinsel karakterleri
A. Erkek; B. Disi.
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SURUNGENLER

Ikincil cinsel karakterler bu simifta genellikle az
gelismistir. Erkek kertenkeledeki uyluk bezleri ve
but iizerindeki pullu lekelerden ve Langaha tiri
yilanlarda somakin u¢ kisminda yeralan pullu, ge-
mimahmuzu bi¢imindeki uzantidan bahsedelim.
Ornegin L. alluaudi'de digli yaprak seklindeki
uzant1 genistir; ve diside oluklar halinde katlanir-
ken erkekte basit ve iplik seklindedir.

KUSLAR

Ikincil cinsel karakterlerin en eksiksiz ve degi-
sik geligime ulastiklar: grup budur.

Horoz ve tavugun karakterleri en yaygin aras-
tirmalarin konusu olmustur. Horoz kirmizy, dik, gi-
rintili gikintih ibikten olusan diklesebilen organlara
sahiptir. Bogazin altinda kandan kizarmis 2 temren
sarkar. Gozlerin etrafindaki ¢iplak deri, arkalarin-
da kulaklik denilen bir et¢igin yeraldig: 2 genis ya-
naklik olusturur. Tavukta ayni organlar vardir, an-
cak kiigiiktiirler ve ibik sik s1ik yana digser.

Horozun tiyleri de ilgingtir. Boyundaki ince
uzun ve yumusak bir tily garnitiiri baghg: olugtu-
rur. Benzer tiiyler bel bolgesini kaplar. Son olarak
kuyruk tiiyleri tavuktaki gibi dik olacagina pay bi-
¢iminde bikiiktirler.

Tuylerin renkleri bazi irklarda cinsiyete gore
degisir. Baz1 tiirlerde erkegin tiiyleri maviye ¢alan
siyahla kangik beyazken, tavugun somon rengi tiiy-
leri vardir.

Horozun ayaginda mahmuz denilen kemikli bir-
sap vardir. Bu tavukta yoktur.

Nihayet genellikle tavuklardan daha biyiik ve
uzun olan horozlarin kibirli bir halleri, kavgac: bir
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mizaglan vardir, esleri kigiiklere kulugkalik yapar,
onlar1 yetistirir, korurken ve sadece gidaklarken
onlar disilere kur yaparlar, dterler.

Aym tiirden bir cinsel ¢iftbigimlilige diger evcil
kuslarda da rastlanir: Tavuskusu, Siiliin, Hindi,
Rouen Ordegi vb...

(Phalaropus fulicarius) gibi baz1 kuglarda erke-
gin tiyleri donuk olup disi parlak tiiylere sahiptir.
Ilgingtir ki kulugkaya yatan ve yavrularin bakimim
istlenen erkektir.

Baz: tirler yil boyunca bir dizi tiy ¢ikarirlar.
Ozellikle bir diigiin kihg: vardir. Bir Afrika serge-
sinde (Pyromelana franciscana) disi, tavuk gibi bi-
tin y1l boyunca agik kahverengi bir tiiy rengine ve
yine agik kahverengi bir gagaya sahiptir. Erkek cin-
sel durgunluk déneminde disininkine benzeyen bir
tiy ve gagaya sahiptir. Ureme déneminde gaga si-
yaha doénerken tiiyler turuncu ve parlak kirmiz
olur.

MEMELILER

Cinsel ¢iftbi¢imlilik en degisik organlarda top-
lanmastir.

Baz tiirlerde cinslerin birinde 6zel bir tiaylilik
vardir: Insan’in sakal, aslanin yelesi, koglarin boy-
nuzlarn, geyiklerin boynuzlar: erkeklik isaretleridir.
Erkek mors baliginin, yabandomuzunun asin bii-
yik kopek digleri diglerde toplanan bir ¢iftbi¢imlili-
g1 olusturur. Cinslerin birinde, 6zel kokular yayan
ya da dikkat ¢ekici bir gelismeye yola¢an ¢ok sayida
bezler vardir (Etoburlar, gevisgetirenler). Bir teke
¢ok uzaktan bile "kokar".

Iskelet de degistiktir. Erkegin baseni kadinin-
kinden daha dardir. Disi kobayin ¢at1 kemigi do-
gum sirasinda agilir, erkekte ise kemiklesmistir ve
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hareket etmez.

Bu béliimi bitirmek tizere, son olarak psisik ka-
rakter tizerinde toplanan giftbi¢cimliligi belirtelim.
Erkekler genellikle disilere gore daha kuvvetli' ve
dogiskendirler, erkegin sesi kadininkinden daha
kalindir. Erkek kobay karakteristik sekilde dis sak-
latir ve erkek geyigin ulumas: gece ormanda olduk-
¢a heyecan vericidir.

III. Omurgahlarda ikincil Cinsel Karakterler
Determinizmi

Bu determinizmin deneysel arastirmas: biitiin
omurgal simflarinda gergeklestirilmigtir. Bu arasg-
tirma ikincil cinsel karakterlerin tamamimn gonat-
larda hazirlanan hormonlar tarafindan denetlendi-
gini gostermigtir.

Kurbagagiller, memeliler ve kuglardan alacag:-
miz en ¢arpici sonuglarin birkagim inceleyelim.

Bir erkek karakurbagasi igdis edilirse, nasirlas-
ma siyah rengini kaybeder, bezleri hizla zay:f di-
ser, yilhk geligme devri engellenir. Bidderlegsme or-
neginde Ponse ve Harmsin deneyini hatirlayalim. -
Igdis edilen ancak bidder organim koruyan bir er-
kek karakurbagas1 tamamen disilesir ve fonksiyo-
nel bir disi olmay1 bagarir. Ote yandan igdis edilmis
bir erkek karakurbagasina bir testis asilanirsa, er-
keklik karakterleri tamamen korunmus olur. Son
olarak, eger igdis edilmis bir disiye testis yerlestiri-
lirse bu diginin erkeklestigi ve ozellikle erkege 6zgi
siyah nasirlagmalarin olustugu gérilir.

Bu deneyler somanin nétr, ¢ift potansiyelli oldu-
gunu ve erkeklik ya de disilik igaretlerinin gonatla-
nn salgisiyla kosullandirildigimi gésteriyor. Benzer
deneyler susemenderinde 6zellikle de ikincil cinsel
karakterlerin iyi gelismis oldugu ibikli susemende-
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rinde yapilmigtir.

Memelilerin igdis edilmesi eski ¢aglardan beri
gergeklestirilmektedir; 6zellikle insan ve evcil hay-
vanlarda (igdis edilmis atlar, 6kiiz, domuz, tavsan).

Insanda igdis etme saraylarda hizmet edecek
haremagalarin1 saglamak amac: ile Dogu’da uygu-
lanmigtir. 19. yiizyilda ve Papa XIII. Leon’un tahta
¢ikisina kadar Sistina Kapellasi’nin erkek sarkicila-
r1 bir soprano sesine sahip olmak igin igdis edilirler-
di (erkegin sesi ergenlik ¢aginda degisir ve bir ok-

tav algalir). Rusya’da Skoptzi mezhebinde ilk erkek
¢ocugu dogumundan sonra igdis etme géniilli ola-
rak uygulanirdi. Bazen igslem, dis genital organlarin
alinmas ile tamamlanirdi. Rus polisi tarafindan ra-
hatsiz edilen birgok Skoptzi Romanya’ya gécederdi
ve Biikreg'te arabaci meslegini icra ederdi. Son ola-
rak baz1 yabanci ceza hukuklar1 mahkumlarin ki-
sirlagtirilmasini 6ngériirdi. Bazen gonatlar bulasic
hastaliklarin (kabakulak) ardindan dogal olarak
korelirler.

Kadinda genellikle patalojik yumurtahk aksa-
malar s6zkonusuysa yumurtahk alinr,

Ergenlik oncesi igdis edilme sonug¢larinin ince-
lenmesi en ilging olandir. Ergenlik sonrasi igdis
edilmenin etkileri i¢giidi, hafiza ve aklin belirtme-
leri ile maskelenir ya da karigirlar.

Haremagalarinda deri soluktur, ¢ok az renklen-
mistir, yiiz sigkindir. Bol sa¢ vardir, ancak kil siste-
minin geri kalan1 az gelismigtir ve yiizde kil yoktur.
Genital traktus (penis, prostat, ek bezler) geriler ya
da gocukluk déneminde kalir. Yag baglamaya yéne-
lik bir egilim goriiliir. Boy ortalamadan daha yiik-
sektir; bunun nedeni bacaklarin uzamasidir. Ke-
miklerde birlesme kikirdaklar kemiklegsmek yerine
devam ederler ve fonksiyonel kalirlar. Ergenlik 6n-
cesi igdis edilmis olanlarda ses degisir, tizlesir, girt-
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lak gelisiminde bir duraklama olugur.

Iki cinste de igdis etme laboratuvarda kullani-
lan hayvanlarin biiyiik ¢gogunlugunda gergeklestiril-
mistir: kobay, si¢an, fare, kedi, képek. Operasyonun
basaris1 6zellikle gelisimi duran genital traktus
tzerinde goriilmektedir; bu semen keselerinde son
derece net bir durumdur. Bezlerin epitelyum hiicre-
lerinin yiiksekligi ciddi bir bigimde azalir (Sekil 22).
Bu ozellik yapay eseysel hormonlarin etkinligini
olgmek tizere test olarak kullamihir. Lipschiitz, ke-
mirgenlerde toplam testis kiitlesinin yiizde 1’inin
ikincil cinsel karakterleri korumaya yettigini gos-
termistir.

Disilerin igdis edilmesi derhal aybas: halinin or-
tadan kalkmnasina yolagiyor; genital traktus dur-
gunlagir ve heniiz ergenlesmemis hayvaninkini
animsatan bir goriintiiye biirtiniir.

Ikincil cinsel karakterlerin determinizminin in-
celenmesi en ¢ok kuslarda yiirtitiilmiistiir. Aslinda
mekanizmalar en fazla bu smifta karmagiktir.
Fransa’da Pézard, Amerika’da‘'Goodale bu aragtir-
malarin onctileri olmuglardir.

Ilk 6nce horoz ve tavukta elde edilen sonuglari
inceleyelim. Yavru horozlarin ergenlik 6ncesi igdis
edilmeleri senucunda besi i¢in igdis edilmis horoz-
lar elde edilir. Burada sertlesebilen organlar: ibik,
bogaz alt1 kesecikleri ve kulakgiklar, kiigiik kalr-
lar. Cinsel giidii ve 6tme goriilmez. Hayvanda bariz
bir yaghhk vardir, uysaldir, disilere yaklasmaya
kalkigsmaz, horozdan daha az kibirli bir hali vardur,
sadece tavugunkine benzer tek heceli bir gidaklama
¢ikarir. Demek ki biitiin bu karakterler testis hor-
monu tarafindan belirleniyor.

Buna kargihk tiiyleri horozunkiler gibi kalr.
Sadece besi igin igdis edilmis horozun tiiyleri genel-
likle horozunkilerden daha uzun ve daha parlaktir.
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Mahmuzlar normal olarak geligirler ve tiiy degistir-
me horozdaki gibi gergeklesir. Ergenlik sonras: ig-
dis edilme aym yapidaki sonuglar: verir.

Yumurtahklarin alinmasi, eger yumurtann is-
levi anlasilmak isteniyorsa, ikili ve civcivlere uygu-
lanmas1 gereken zor bir iglemdir. Bir disi iki yu-
murtadan da igdis edilirse yumurtadan giktiktan 6
hafta sonra (Domm) hayvan bir besi pilici haline ge-
lir ve tiiyler ve mahmuzlar da besi horozunun, yani
horozun, karakterlerini alir. Sertlegebilen organlar .
bir tavugunkilere benzer sekilde kalirlar. Erkeklik
gudiileri ortaya ¢ikmaz. Sonug olarak, disilik hor-
monu sertlesebilen organlan denetler ve varlhig: disi
tiylerinin ve mahmuzlarinin gelismesini engeller.

Bu durumda iki cinsel karakter serisi ayirdedil-
mektedir. Bir yanda tim erkeklik ve disilik hormo-
nunun disinda ortaya ¢ikan nétr karakterler -tiiyler
va mahmuzlar-, diger yanda tam anlamiyla cinsel
karakterler: erkeklik hormonu tarafindan kosullan-
dirilan sertlesebilen organlar, giidiiler, ses. Disilik
hormonu nétr karakterlerin ortaya ¢ikmasini engel-
ler.

Ilk deneyciler tavukta bir kalint1 niteligi tas:-
yan ve kérelmis olan sag gonatin higbir iglevi olma-
mas1 nedeniyle sadece sol gonati alirlardi. Bu tiir
operasyonla, ikili igdis edilme 6rneklerinde oldugu
gibi, bir besi pilicinin geligtigi gorilmistir. Ancak
kisa ya da uzun vadede hayvanin yeniden tavugun
tiiylerine sahip oldugu ve diger disilik karakterleri-
ni degisik derecelerde edindigi saptanmgtar.

Bu olay normalde sol yumurtalik tarafindan en-
gellenen ancak tek tarafh igdis edilme ile bu engel
ortadan kalkinca gelisimini siirdiiren ve yumurta-
hk hormonunu salgilamaya baslayan sag gonatin
telafi edici gelismesine baghdir. Iki gonat ¢ift tarafh
alinabildigi i¢in bu olayin yorumlanmasi miimkiin
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olabilmigtir.

Bir tavugun igdis edilmesi erkek tiiylerinin ¢ik-
masina yolagtig1 i¢in operasyondan sonra viicudun
baz1 bélgelerinin tiiyleri yolunursa tekrar ¢ikacak
olan tiiylerin erkek tiiyleri olacag: sanilmaktadir.
Baz bélgelerinde tavuk tiiyti bazilarinda horoz ti-
yu olan mozaik seklinde hayvanlar elde edilebilir.
Kimi zaman bu durumu tanimlamak tizere kullani-
lan karma eseylilik terimi yanhstir ve mekanizma-
nin sitolojik oldugu gergek karma eseylilik durumu
ile ciddi bir karisiklik yaratir. Bu sahte bir karma
eseyliliktir. Aslinda ameliyat edilen hayvan tiy de-
gistirdiginde yeni ¢ikan biitiin tiyler horoz tirin-
dedir. :

Habitat bezlerinin alinmasindan sonra gonat
asis1 uygulanmis ve gerek aym hayvana, gerekse
aym cinsten ya da kars: cinsten bir hayvana asi fi-
lizleri nakledilmistir. Yumurtalik yerlestirilerek be-
si horozlarimin disilestirilmesi ve testis asis1 ile besi
piliglerinin erkeklestirilmesi bagarilmigtir.

Biitiin bu deneyler tiiyiin, organizmanin hormo-
nal etkinligi konusunda ¢ok hassas bir gésterge ol-
dugunu ortaya koymus ve ozellikle yapay cinsel
hormonlar elde edildiginden beri bu test kullanila-
rak ¢ok ilging deneyler yapilabilmistir. Iste bir or-
nek (Sekil 20 A, B, C, D). Erkek tiy yapisina sahip
olan bir besi horozunun viicudunun bir bélgesindeki
tiyleri yolalim. Tiyler yeniden g¢ikmaya baslar ve
erkek tipi bir bolge olustururlar. Disilik hormonu -
enjekte edelim. Bu hormonun etki siiresi boyunca
tiyin ¢ikacak olan bolimi tavuk tipinde olacaktir.
Leghorn’da renk koyu siyahtan agik kahverengiye
donisecektir.

Bir tek zayif dozda; tiiyiin ekseninde basit,
renkli bir lekenin gelistigi gozlenecektir (Sekil 20
A). Eger zayif doz bakimh ise eksen boyunca uzun
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Sekil 20
Besi horozunun 6strojen maddelerin etkisini gdsteren gégus tuyleri “Par-
lak teghom®. Tlyln digilestirimis b6élumi beyaz olarak gésterilmigtir normal
olarak kahverfengidir.
A. Bir tek zay:f enjeksiyon; B. Zayif ancak bakimit enjeksiyonlar; C. Bir
tek glglu enjeksiyon; D. Bakimli gliglt enjeksiyoniar (Deanesly'den alinmigtir).

renkli bir serit elde ederiz (Sekil 20 B). Daha giigli
tek bir enjeksiyonda etki yayihir ve renkli bir ¢izgi
olugur. Enjeksiyon bakimh degilse, disilestirici etki
kesilir ve ¢ikacak olan yeni bélge horoz tipinde ola-
caktir (Sekil 20 C). Cok giiclii dozlar verildiginde
tiyiin geri kalan kismi kahverengiye boyanir (Sekil
20 D). Son olarak gii¢lii enjeksiyonlar aralan agila-
rak tekrarlanmirsa bir agik bir koyu renkli serit dizi-
si elde edilir. Ayrica tiroid hormonu enjeksiyonlari-
nin tiy tizerinde siyah bir pigment deposunun olu-
sumuna yolactig1 ve yine burada farkh renkler ger-
¢eklestirebildigi saptanmigtir.

Bu olgular ilgingtir, ¢iinkii bazi irklarda genetik
faktorlerin etkisi tiily renginin olusumundakine
benzer bir sonug ile ortaya gikar. Aym sekilde Ply-
mouth-rock cinsi tavuklarda benekli bir tiiy yapis:
vardir ve rengin gelismesi 6strogen maddelerin en-
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jeksiyonuile elde edilenle aym siireci izler (Monta-
lenti). Genler ile hormonlarin etki sekilleri arasin-
daki bu yakinhk basarih gelismelere elverigli bir
durum yaratiyor.

Horoz ve tavukta sergiledigimiz olgular diger
evcil kuglarda da dogrulanmigtir: 6rdek, hindi, sii-
liin vs. !

Witschi ve meslektaglar tarafindan yiiriitiilen
sergegiller incelemesi mekanizmalarin daha karma-
sik olabilecegini gostermistir.

Afrika sergesi Pyromelana franciscana’yr ele
alalim. Cinsel durgunluk déneminde erkegin tiiyle-
rinin digininkiler gibi mat, gaganin ise fildisi beyaz
renginde oldugunu biliyoruz. Ask déneminde gaga
siyah; tiyler ise, bir tiy degisikliginden sonra tu-
runcu ve kirmizi renge biirtiniiyor. Oysa bir erkek
durgunluk déneminde igdis edilirse, gaganin siyaha
dontismedigi saptamir ki bu gaga renginin testis
hormonu tarafindan belirlendigini gésterir. Bunun-
la birlikte igdis edilen erkekler agk dénemintle aym
tily rengine biiriiniiyor. Demek ki bu tiiy rengi tes-
tisin bagimhihg altinda degil. Rengi hipofiz hor-
monlar1 denetlemektedir. Aslinda normal ve igdis
edilmig erkeklere durgunluk déneminde hipofiz
hormonlar: enjekte edilirse tiiylerin yolunmasindan
sonra tekrar g¢ikan tiiylerin agk dénemindeki tiiyler
gibi oldugu goriliir.
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2 ALTINCI B(")LI"JIV!. ¥ 1)
TESTIS VE ERKEK GOTURUCU
KANALLARIN FiZYOLOJISI

Uzunlamasina bir kesitte incelendiginde (Sekil
21) bir memelinin testisi digta onu saran katilgan
zar tirinde kahn bir geper sergiler, bu akgomlek-
tir. Bu, arka tarafa dogru akgomlek ile birleserek
orgam1 késemsi loblara ayiran geperlerin giktig:
Highmore cismi denilen bir kalinlagma gosterir. Bu
loblarin her biri i¢lerinde spermatozoitlerin dogdu-
gu olduk¢a yumaklagmis 2 ya da 3 erbezi yapia1 tiip
icerir. Erbezi yapisi tiipler Highmore cismi’nin igin-
de gomiila olarak ilk gotiiriici kanallara dogru y6-
nelirler. Kanallar ve erbezi iistiiniin damarsal ugla-
rindan gevresi kuvvetlice sarili olan ve testisi 6rten
erbezi usti kanalina ulagirlar ve oradan bogaltma
kanalina devam ederler.

Erbezi yapic: tiiplerin arasinda diger elemanla-
rin yani sira i¢i bagka hicrelerle dolu (bunlar Ley-
dig hiicreleridir) biiyiik hiicreler igeren kiigiik ara-
liklar iginde bir doku vardir. Leydig hiicreleri testi-
sin i¢ salg1 merkezleridir. Erbezi usti ve bosaltim
kanallarina bezler baghdir: semen keseleri, prostat,
Cowper bezleri. Iki bosaltim kanal penisin digina
ulagmak tizere, tretra kanalina agihirlar (Sekil 16
B, C). Ayrica testisin ¢ift fonksiyonu vardir: Bir
yandan erbezi yapici tiiplerinde spermatozoitleri
hazirlar, diger yandan kiigiik araliklar igindeki do-
kusu erkeklik hormonunu salglar.
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Sekil 21: Testisin goturtict kanallarinin gekli
Alg. Akgémlek; BK. Bogaltim kanali; H.C. Highmore cismi; D.U. Damar-
sal uglar; E.Y.T. Erbezi yapici tupler (Heberth'ten sadelegtirilerek alinmigtir).

1. Spermatozoitlerin Uretici Organ:: Testis

Omurgallarin biiyik bir kisminda testisin mev-
simlik ¢evrimsel bir etkinligi vardir. Genellikle
ikincil cinsel karakterler paralel bir gelisme goste-
rirler.

Rus kurbagasinda durum boyledir, testis Eylil’-
de olgunlasir, bu hali iireme dénemi olan Mart’a ka-
dar siirer. Ilkbahar’da, kullamlmayan spermato-
zoitler olirler. Haziran’dan itibaren ve yaz boyunca
erbezi yapic1 doku yeni bir spermatozoit bélimii ha-
zirlar. Naswrlasma tam gelisimine Subat-Mart'ta,
azami kiigiikligiine ise Haziran’da ulagir.

Testisin spermatogenetik etkinligi oldukg¢a ytik-
sektir. Tki testisin 8 gr. tuttugu tavsanda gonatlarin
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dakikada 80.000 spermatozoit “iirettigi hesaplan-
mistir. Ortalama yogunluk olarak mm¥de 800.000
spermatozoiti olan boga bir figkirtmada 4 cm?®
sperm gikartmaktadir.

Testisin spermatogenetik etkinligi birgok faktér
tarafindan denetlenir ki bunlarin basinda hipofiz
gelir.

Hipofizin Rolii

Yetiskin erkekte hipofizin alinmasi hemen testi-
sin spermatogenetik etkinligini durdurur. Testis
kiigiiliir, agirhg: ve hacmi diiser ve derhal ¢ocukluk
halindeki gorintisini ahr. Germinal hicreler ar-
tik spermatogoni agsamasin1 gegemezler. Bu olay ilk
olarak Smith ve Engle tarafindan sicanda saptan-
mis (1927) ve o zamandan beri omurgalilarin ¢o-
gunda kamtlanmigtir. Hipofizi alinmig heniiz er-
genlesmemis bir hayvanda erkeklik gonatinin gelis-
mesi durur, testis gocukluk dénemindeki gibi kalir.

Buna karsihik hipofiz nakli ya da hipofiz hor-
monlarinin enjeksiyonu, islem gérenlerde sperma-
togenetik etkinligi tedavi eder. Boyle bir tedavi ile
ergenlik hizlandinlabilmekte veya iremé dénemi
one alnabilmektedir. Son derece ilging deneyler,
151810 hipofizi etkilemedeki ve dolayis: ile testisin
spermatogenefik etkinligini arttirmadaki roliini or-
taya koymustur. ’

Rowan Junco hiemalis’i inceleyerek kuslarda
testisin boyunun Kasim’da asgari boya (0.5 mm c¢a-
pinda) ulasmak tlizere Sonbahar’da kiigiildiigiinii ve
tireme donemi olan Mayis’'ta azamiye (7 mm ¢apin-
da) erigsmek tizere tekrar biyiudigini saptamigtir.
Oysa elektrikle saglanan aydinlatmada gelisen kus-
lar kig ortasinda testis gelismesi konusunda bariz
bir biiytime gosteriyorlar.
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Benoit (1934-1935) bu aragtirmay: Ordekte tek-
rar ele almig ve ustaca deneyler gelistirmistir. Or-
dekte cinsel durgunluk dénemi olan sonbaharda
testisler 1 ila 2 gr. agairhgindadir. Ilkbaharda agir-
Iik 150 grama ulasir. Benoit ilk olarak karanhk bir
odada yetistirilen ordeklerde testis geligmesinin
gin 15181nda yetismis olanlara nazaran agik¢a daha
disik oldugunu saptamistir. Simdi yapay isikta
ancak her birinin basinda gozlerini kapatan siyah
bir értii olan bir bagka grup ordegi ele alahm. Ikinci
grupta testis kii¢iik kalr, 15181 gérenlerde ise testis
normal bir biiyiime gosterir. Demek ki 15181n etkisi
gozden ge¢mektedir. Ashinda bu organ vazge¢ilmez
degildir, ¢iinki gézi ¢ikarilan ya da goérme siniri
kesilen hayvanlar 1s1ga kars1 ayn tepkiyi gosteri-
yorlar.

Isik hipofizi uyarici olarak ig gorir. Ashinda bu
organ faaliyet halinde iken salgiladig1 hormonlarin
ergenlesmemis disi sigaularin yumurtalig tizerinde
dollenme 6ncesi gii¢li bir canlanma yarattig: ve si-
¢anlarda vaktinden 6nce kendini gosteren bir cinsel
kizigma baglattigr bilinmektedir (bak. Yedinci Bé-
liim). Oysa Benoit bu testi kullanarak 11k tarafin-
dan uyarlan ordeklerin hipofizlerinin giigli bir et:
kinligi oldugunu ve ergenlesmemis disi siganda cin-
sel kizigma yarattigini, ancak basa 6rtiili érdeklerin
hipofizlerinin higbir etkinlik gostermediklerini sap-
tamigtl. Hipofizin alinmasi 1s181n uyarici etkisini
durdurur.

Bu deneyler ampirik olarak 1g1¢in yumurtlama
siddetindeki etkisini bilen kiimes hayvam yetisgtiri-
cilerinin iyi tamidig1 bir olguya bilimsel agiklamalar
getirmektedir. _

Bissonnette (1932-1935) 1s181n testis etkinligi
tzerindeki benzer bir etkisini gelincikte kamtlamig-
tir.
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Isinin Rolii

Testisin spermatogenetik etkinligi, en azindan
memelilerde ve kuglarda gorece diisiik bir 1s1ya bag-
h gibi gériiliiyor. 1

Memelilerin biyik bir g¢ogunlugunda tekrar
bobrege baglanan testisler erbezi torbasina ya da
"kese"ye inerler. Oysa bu seviyede 1s1 viicudun ig
1s1sindan diisiiktiir. Bazen, o6zellikle domuzda kaza-
ra bu inis gerceklesmez. Ik kez Bouin ve Ancel ta-
rafindan incelenen bu duruma gizli erbezlilik ola-
rak adlandirilir. Aradoku ve ikincil cinsel karakter-
ler kalirken spermatogenezin basarisiz oldugu ve
sperm soyunun dejenere oldugu saptanmaktadir.
Bu tiir bir gozlem erkeklik gonatimin ¢ift islevini
kanitlar ve testisin salgilama etkinligini siirdiirdii-
gu yerin aradoku oldugunu ortaya koyar.

Ozellikle kemirgenlerde (Moore) deneysel ola-
rak gizli erbezlilik uygulanabilmistir. Eger testis
karin boslugunda sabitlenirse, birka¢ giin i¢inde
sperm soyunun dejenere oldugu gorilir. 30 ginin
sonunda sperm tiipleri tamamen aspermatogen olur
ve bezin toplam hacmi beste bire iner. Ayn1 sekilde
bir kogun erbezi kesesine 5 dakika boyunca 45°C bir
151 uygulanirsa 5 giinde sperm soyunda tam bir ko-
relme elde edilir.

IL. i¢ Salg1 Bezleri Orgam Testis

Bu islevin incelenmesi endokrinoloji tarihinde
oénemli bir asama kaydeder. 1889’da 72 yasindaki
Fransiz fizyolog Brown-Séquard bizzat kendine uy-
guladig1 deneyleri yayimlayacaktir: fizik giiciinde
ciddi bir artiga, gergek bir gen¢lesmeye yolagan, de-
ri altindan testis 6zii enjeksiyonlari. Psisik etkenle-
rin Brown-Séquard’ etkilemis olmasi olasidir, ama
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ortaya atilan disiincenin verimli oldugu meydana
aikmgtir.,

Gizli erbezlilik deneyleri, aradokunun ve ikincil
cinsel karakterlerin azami gelismesinin spermato-
genetik etkinlikle eszamanlh olmadig1 hayvanlarin
(kurbagagiller, yarasalar) incelenmesi, erkeklik
hormonunu hazirlayanin aradoku oldugunu goster-
migtir (bak. dérdiincii ve dokuzuncu bélim).

Ikincil cinsel karakterlerin ve genital traktusun
durumunun denetleyicisi testis hormonu olunca, bu
organlar arasinda testisten elde edilen ya da kim-
yagerler tarafindan laboratuvarda hazirlanan and-
rojen hormonlarinin niceligini ve niteligini 6l¢me,
dozunu ayarlama olanag saglayan testlerin arasti-
rilmas1 gayet rasyoneldi. Aym1 zamanda hormonlar
bilimine verimli bir
biiyime birimi di-
siincesi de sokulabil-
migtir.

Cok sayida test
ortaya konmustur.
Ozellikle iki tanesi
pratiktir ve yaygmn
olarak kullamlmak-
tadir.

Horoz Ibigi Testi

Sekil 22
Siganin sperm kesesinin epitelyum e
hicreleri. Erkeklik hormonu testi. A. Nor- lgdl$ etme horoz ibi-

mal hayvanin hicresi B. 20 gun énce i§- ol i .
dis edilmig bir hayvanin hiucresi C. 20 gmln kuclﬂmesu_le
gunlik igdis edilmis ve testis 620 ile teda- Y olacly or. Erkeklik

vi edilmis bir hayvanin hicresi (Moore, gonatlanmn a§1]an_

Gordigumiz gibi

Hughes ve Gallagher'den alinmigtir.) :
mas1, androjen hor- -

monu enjeksiyonu ibigin diizelmesini saghyor. O
halde belirli bir irkin ibik yiizeyini hesaplayarak bir
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horoz birimini belirleyebiliriz.
Semen Keseleri Testi (Sican) (Sekil 22)

Igdis etme sicanda semen keselerinin epitelyum
hiicrelerinin kiigiilmelerine yolagiyor. Taneciklerle
dolu silindir gseklindeki hiicrelerin boylar1 kisalir ve
birer kiip seklini alirlar. Androjen hormonlan epi-
telyumu onanrlar. Hiicrelerin ytiksekliginin 6lgiil-
mesi bir sigan biriminin belirlenmesini saglamigtir.
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YEDINCi BOLUM .
YUMURTALIK VE OSTRIYEN DEVIR

Genital disilik bezi yumurtahktir. Yumurtahga,
yumurta kanal ya da genis agziyla fallop borusunu
kapsayan genital digi traktusu (Sekil 16 A ve 23)
baglanmigtir. Genis agiz yumurtahg orter ve yu-
murtlama sirasinda yumurtay: kavrar. Az ¢ok gev-
resi ¢izili ve dar olan yumurta kanah genigler ve
uterusla devam eder. Uterus ¢ift (kemirgenlerde) ya

Sekil 23: Maymunlarda genital digilik organ: semas:
Y. Yumurtalk; G. Genis agiz; F. Fallop borusu (yumurta kanal) U. Ute-
rus; V. Vajina.

da tektir (Kadinda). Uterus disa agilan vajinaya va-
rr. Bu biitiine meme bezlerinin, siiti olusturan or-
ganlarm da eklendigi olur.

I. Yumurtahk
Yumurtalk da testis gibi ¢ift fonksiyona sahip-
tir. Bir yandan ovositler onun biinyesinde geligirler.

Diger yandan 2 hormon hazirlar: éstradiol ve pro-
gesteron.
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Gr.
Fol.Gr.

I1

G. Fol.

Sekil 24

Ostriyen devir sirasinda gérulen farkli yapilar: gruplayan bir memeli yumurtasi-
" nin karma gemas! (sekli oklarin yéninden I'den VlI'ya dogru okuyun). g.e.k.
germinatif epitelyum kalintisi; Fol.l, Fol II: follikdl hicreleri ile gevrili ovositler;
G. Fol Geng De Graat folikld; Fol Gr. olgun De Graaf folikill; ovosit tohum
verici tekerin ortasindadir; A. Antrum; Gr. Granulosa; T. Teka; Kf. kanamal
folikul, yumurtlama, ovoslt digan atilmisir,S.C. Sari cisim; ASC Atretik Sar: Ci-
sim sari madde; C.alb. corpus albicans; D. yumurtanin saplanma damarlari,
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Embriyoner yasantinin ta basinda ovositleri ya-
pacak baglatic1 hiicrelerin malzemesi olugur. Insan
tiurinde 300.000 ila 400.000 yumurta bu sekilde
olugur. Bunlardan sadece 300 ila 400’4 kadinin cin-
sel yasam sirasinda etkili olarak diisecektir. Diger-
leri bulunduklar: yerde etkisizlegirler.

Her ovosit, tam gelisimi sirasinda De Graaf foli-
kilini olusturan kompleks bir yapinin igine dahil
olur (Sekil 24).

DE GRAAF FOLIKULU

1672’de memelilerde Régnier De Graaf tarafin-
dan kesfedilen ve ilk basta yumurta olarak diigiinii-
len De Graaf folikiili yumurtaligin ytizeyinde ¢gikin-
t1 yapan saydam bir kese goriinimiindedir. Cift
kath telcikli bir dis zar ile gevrilidir; teka: dig ve i¢
teka, i¢ teka ostradiol salgilar. I¢ teka, ortasinda fo-
likiil sivis1 ile dolu bir bogluk, antrum, oyulu olan
granulosaya olusturan bu hiicre tabakas: ile kaph-
dir. Ceperin bir noktasindan granulosa kiiremsi bir
kitle halinde, ovositi igeren tohum verici teker, yu-
kar1 kivrilir. Memelilerde ovosit 0,2 mm. boyunda
tohum verici teker iginde serbestge yiizen biiyiik bir
hiicredir.

YUMURTALAMA VE SARI CISIM (Sekil 24)

Bir ya da birgok olgunlagsmig De Graaf folikii-
liinde, ¢ikint1 yapmis folikiil ¢eperi kopar ve yumur-
tahktan ¢ikan ovosit diginin genital yollarina diiger:
bu olay yumurtlama ya da oviilasyondur.

Kopma aninda hafif bir kanamaya yolagan yu-
murtlamadan sonra folikiil yeniden ige baglar. Gra-
nulosa hizla gelisir ve dairemsi kiigiik bir organ
olusturur, bu, rengi nedeniyle bu ismi alan san ci-
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simdir. Bu olugsum bir giin yagar ve kii¢iilmesi az
¢ok hemen durumun bulundugu agamayi izler. Sar
cisim dairemsi bir kii¢iik diigiim haline gelir ki bu
da corpus albicansdir. Cikan yumurtalar dollenme-
mis olduklar: i¢in, kii¢iilme hizli olur ve sari cisime
periyodik denir. Eger dollenme olursa ancak do-
gumdan sonra kaybo‘lmak tizere hamilelik boyunca
kalir, ki bu da hamilelik sar1 cisimdir.

II. Ostriyen Devir

Yumurtahk ve disi genital raktusu ergenlikten
menopoza kadar diizenli devri siirecin gergeklestigi
yerlerdir (Sekil 25). Bu olaya ostriyen devir adi ve-
rilir. Bir Ostriyen devir, bir yumurtahk devri, bir
uterus devri ve bir vajina devrinden olusur.

Yumurtahkta, sar1 cismin kii¢iilme asamasin-
dan sonra bir ya da birgok folikiil yeniden olgunla-
sir. Ayrica, disinin tiim genital yasami boyunca her
biri ilk agamadan olugan bir devirler dizisi vardir:
biri folikiillerin biiyiimesi ya da folikiilsel asama,
digeri san cisimin olugmasi ile karakterize olan, lu-
teinik agamadir. Bu asamalar yumurtlama ya da
oviilasyon ile ayrilmiglardir (Sekil 25).

Folikiilsel biiyiime agamasi bir hormonun hazir-
lanmas ile karakterize olur: antrumun folikil sivi-
sinda biriken ostradiol. San cisim ikinci bir hormon
salgilar: progesteron.

On hipofiz bir¢ok hormonla, gonadotrofinlerle,
yumurtalik devrini denetler. Yumurtahk éstradiol
ile genital traktus devrini denetler. Bu hormonlar
karsihik olarak hipofizi etkilerler. On hipofiz, yu-
murtalik, genital taktus birlikte olaganiisti bir fiz-
yolojik biitiin olustururlar ve biitiiniin taninmasi
¢agdas biyolojinin en giizel buluglarindan biridir.

Ostriyen devir degisik memeli tiirlerinde farkh
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AC. Foll.J. . Foll.G.

I 45

aenry M
< T

Folikuler evre Luteinik evre

Sekil 25. Maymuniarda éstriyen devir.

Ustte hipofiz gemast O.L. On lob; A.L. Arka lob. Salgilanan hormonlar,
kalinliklari salgilanan hormonun géreceli olarak yogunlugunu gésteren oklarla
belirtiimistir; F.S.H. Folikil uyarici hormon; L.H. Lutein yapici hormon; L.T.H.
Luteotrofin (prolaktin). Oklarin geldigi noktadaki sema dizisi 28 gunluk bir 6st-
riyen devir sirasinda yumurtaligin etkinliklerini gosterir. A.C. Albikan cisim;
Foll. J. Folikil agamasinda buytumekte olan geng folikul; Foll. G. Olgun De
Graaf foliktli; Ov. bir okla belirtiimis olan yumurtiama; S.C. Sari cisimin ik ve
olgunluk hali; C.A. albikan cisim.

Uglincui satirdaki gema, ilk devrin sonu ile bir bagka devrin bagi arasinda
Ostriyen devir sirasinda uterusun durumlarini ve endometrini gésteriyor. Say!-
lar gun hesabini gésteriyor, aybagi dénemi (M) gri ile belirtimistir. Bezler en
Gok genis tuplerle betimlenmis ve devrin dénemine gére kollara ayriimigtir.
Helezoni kiiguk atardamarlar bezler arasinda yeralan yilankavi gizgilerle belir-
tilmigtir.

Foliktl agamasi sirasinda (1'den 14'e kadar) genisieyen endometral mu-
kozanin biytmesi; luteinik agamada endometre yukselir, devrin sonunda mu-
kozanin dugusu.
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zamanlarda tamamlanir. Fare ve Sigcan'da 4 ila 5
giin, kobayda 15 ila 16 giin, inekte 19 ila 21 giin,
. kadinda 28 giin siirer. Devirler fare, sigan, kobay ve
maymunlarda (maymun ve kadin) arahksiz siirer.
Kopekte, kirpide genellikle yilda 2 defa, kostebekte
ve vahsi hayvanlarn ¢ogunda yilda bir defa gergek-
legir. Bir¢ok hayvanda her devrin ardindan uzun
bir durgunluk donemi gelir: didstr.
Ostriyen devrin akisim, bize temel yénlerini
gosterecek olan somut birkag 6rnek iizerinde incele-
yecegiz.

KOBAYIN OSTRIYEN DEVRI

4 ana boéliime ayrihir: proostr, ostr, metéstr ya
da postéstr, diostr. Elverigli anatomik durumlar sa-
yesinde olaylann incelenmesi kolaydir.

Ashnda kobayda dinlenme ya da diéstr done-
minde vajina kapahdir. Proostrden metégstriin sonu-
na kadar ag¢ilir. Bu dénemde vajinal saydam boya
katmanlan teknigi sayesinde genital traktusdaki
asamalann gelismesi saati saatine izlenebilmekte-
dir. Bu teknik, yikama yoluyla ya da pamuktan bir
tampon araciigh ile elde edilen vajinal maddenin
lam tizerinde toplanip sergilenmesi ile olusur.

Progstr - 2 giin siirer. Yumurtahk folikiil aga-
masindadir. Biinyesinde De Graaf folikiilleri olgun-
lagir. Toplam devir sirasinda déniigiimlerinin hafif
oldugu uterus yumurtay: almaya hazirlanir. Vaji-
nal agilir, epitelyumu artar, i¢ tabakasi, mukoza ge-
ligir. :

Ostr - Siiresi 2 giindiir. Olgunlagmg folikiiller
catlarlar ve yamurta kanahna diisecek yumurtacik-
lan serbest birakirlar. Bu, oviiler yumurtlamadir.
Vajina agiktir. Vajinal mukoza tabakas: diiger, epi-
telyum késeli pullar olusturur. Bu kizigmadir. Disi
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erkegi kabul eder. Yumurtaciklar déllenir.

Metostr - 1 ila 2 giin siirer. Yumurtahk luteinik
agsamadadir. Sar cisimler 2 ila 3 giin kalrlar ve
dollenme olmazsa kiigiiliirler. Tersine bir durumda
kalirlar, bu da hamileligin baslangicidir. Disi er-
kekle rastlagsmazsa uterus tekrar dinlenmeye geger.
Vajina hala acgiktir. Epitelyum pul dékiilmesini ta-
mamlar ve ¢ok sayidaki lokosit tarafindan sarihir.

Digstr - Bu on giin siiren dinlenme dénemidir.
Sar1 cismin kiigiiimesi tamamlamir vajina kapanir,
epitelyumun mukoza tabakas: tekrar olusur. Vaji-
namin durumu ergenlesmemis ya da igdis edilmis
disilerinki ile tamamen aymdir. Luteinik agamanin
ardindan genital traktusun kiigilmesinin derece
derece gerceklestigini ve aybas: ile kendini géster-
medigini belirtmek gerekiyor.

KADININ VE MAYMUNLARIN
OSTRIYEN DEVRI

Inceleme (Sekil 25) kadinda ve yiiksek may-
munlarda, 6zellikle Rhesus tipi maymunlarda, geli-
sen olaylarin birlikte arastinlmasiyla yapilmigtar.

Devrin ortalama siiresi 28 gindiir (kadin, Rhe-
sus). Polikiil agsamasi ayhik regller (ya da aybas: ka-
namasinn )ardindan gelir. Ortalama 14 giin siirer.
Bu dénemde, gok sayidaki folikiilden bir tanesi hac-
mini biyitir. Aynm: zamanda artan miktarda salg:-
lanan 6stradiol, vajinanin, yumurta kanalinin, me-
menin biliyiimesini saglar ve uterusu progestine
kars1 tepkimeye hazirlar. Bu doénemin sonunda
Rhesusta kizigma goriiliir ve ostradiol oram hizla
diser.

14. giine dogru oviiler yumurtlama gergeklesir,
serbest kalan yumurta agizdaki sacaklarin iistiine
diser ve folikiildeki kahinti bir san cisme dontstr.
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Luteinik asama baglar ve bir dahaki aybas: kana-
masina kadar siirer. Bu donemin 6zelligi progeste-
ron salgilanmasidir. Bu hormon ne vajina ne de fal-
lop borusu iizerinde etki yapar. Buna karsihik délle-
nen yumurtay: almaya ve onun gelismesini sagla-
maya hazir bir kaynaga déniisecek olan uterus iize-
rindeki etkisi olduk¢a yogundur. Dolyatag: epitel-
yumu ve alttaki bezler, genigleyen ve kadinda 6 ila
10 mm.’ye ulasan endometreyi olustururlar. Bezler
uzarlar, biiziigiirler, ¢eperleri biitiin olarak bir dan-
tel gorintiisini verecek sekilde kurur ve bu du-
rumdaki endometreye genellikle verilen endometral
dantel ad1 buradan kaynaklamr (Sekil 26). Ayn za-
manda uterus g¢eperinin kilcal sistemi agsamal ola-
rak kan akimina ugrar.

Yumurtanmin déllendigi ve hamileligin basladiga
durumu simdilik bir yana birakalim. Eger yumurta
dolienmezse 6viiler yumurtlamadan sonra hizla bo-
zulur. 28. giine dogru kanama ile ilgili agamanin
sonuna gelinir: Bu, aybas1 kanamasadir.

Bu luteinik agamada olusan endometral yapinin
¢okiisiinii gosterir. Mukozanin pul pul déokilmesi
gergeklesir, kilcal damarlar a¢ilir, 4-5 giin boyunca
kanh bir kitle sizint1 yapar, ondan sonra kanama-
nin siddeti azalir mukoza yeniden olusur ve yeni bir
folikiil agamas baglar.

Markee (1936-37) tarafindan gerceklestirilen
son derece basarih deneyler sayesinde aybasi kana-
masimin detaylar: gériilebilmistir. Markee dolyatag
mukozasinin parg¢alarim goéziin 6n odasina agilamis-
tir. As1 goriilebilmektedir. Ayrica kanla iletilen sar:
cisim hormonuna da tabidir. Aym zamanda, bir ute-
rus kii¢iik atardamarinin gectigi ytlizeyde, olayin bu
helezoni kiigiikatardamarin daralmas: ile basladiga
da saptanabilmigtir; bu 6 ila 20 saat arasinda sii-
rer. Sonra kii¢iik atardamar agilir ve 17 ila 60 sani-
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yelik bir siirede, pihtilasmayan kam bosaltir. Bu
kii¢iik atardamar tarafindan sulanan alan igin ay-
bas1 kanamasi tamamlanmigtir.

Maymunlarda éstriyen devir sirasinda genital
traktusta en belirgin tepkileri gésteren uterusdur.
Vajinal epitelyum derin degisikliklere ugramaz. Ko-
bayda folikiil agamasina bagh vajinal tepkilerin yo-
gun oldugunu gormiistiik. Aym sekilde kemirgenle-
rin vajinasi folikiil hormonunun etki testi olmustu.
Maymunlarin ve sonradan gérecegimiz tavsanin
uterusu da progesteron etki testi olmustur.

Insanin ayhk devri i¢inde yumurtlamanin za-
maninin belirlenmesi Ogina Kraus’un, kadinda ge-
be kalmanin olas1 oldugu zaman hakkindaki teori-
sini gelismesine yolagmistir. Bu teori harfi harfine
alinmamahdir. Aslinda spermatozoitlerin délleme
giiclerini kaybetmeden uterus i¢inde 24 ila 48 saat
canh kalabildikleri bilinmektedir. Diger yandan
Hartmann (1938) Rhesus maymunu tiiriinde, kesin-
likle teshis edilen 300 oviilasyon tizerinde, yumurt-
lamalarin gogunlugu 28 giinliik devrin 8 ila 16. gii-
ni arasinda gerceklesse de, yumurtlamanin daha
ge¢ oldugu (24. giine kadar) birka¢ durum sapta-
mistir.

Kadin’da oviilasyon zamanmmmn pratik ve hizh
bir sekilde saptanilmasi aragtirilmigtir. En bagarih
metodlardan biri Burr, Hill ve Allen tarafindan
1935°de ortaya konulan elektrik potansiyelinin de-
gisimi metodudur ve asagidakiprensibe dayanir.

_ Elektrik potansiyeli cinsel devrin farklh dénem-

lerinde degisiklik gésterir. Cok hassas bir potansi-
yometre kullamilir ve vajinanin ist tarafi ile karin
¢eperi arasindaki elektrik potansiyeli 6l¢iildiigiinde
ostriis sirasinda potansiyelin arttig: gériiliiyor. Tav-
sana uygulanan bu metod, her folikiiliin kopma
aninda, elektrik potansiyelinde, yumurtlamanin
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tam zamanimin karin agilmadan kesinlikle 6lgiilebi-
lecegi, ani bir yiikselme olustugunun goriillmesini
saglamgtir.

Maymunlarin ostriyen devri hakkindaki bu in-
celemeyi tamamlamak tizere son olarak Rhesusda
oviiler bir yumurtlama olmadan da bir aybas: kana-
masinin olabilecegini belirtelim.

KENDILIGINDEN YUMURTACIK
CIKARMAYAN HAYVANLARDA
OSTRIYEN DEVIR

Tavsan, kedi ve disi gelincigin en bilinen temsil-
ciler oldugu bu hayvanlarda éstriyen devir olgun-
lagsms folikiil asamasinda bloke olur, yani yumur-
tahgin sadece folikiil agamasi1 gergeklesir. Oviiler
yumurtlama ancak cinsel yakinlagmanin, giftlesme-
nin ardindan olur. Folikiil agamas ile luteinik aga-
may1 net olarak bélen bu olay sar1 cismin roliinin
ve endometral dantelin olusma bigiminin incelen-
mesini saglamigtir (Sekil 26).

Tavsanda iglerin nasil gelistigini gorelim. Ovii-
lasyon yaklasik 10 saat sonra gergeklesir. Disi esey-
lik gozesinde cinsel yakinlasmadan dogan canlan-
ma folikiillerde hizli bir biyimeye yolagiyor. Ol-
gunlagmig folikil kinldiginda yumurtalhgin yiize-
yinde kig¢ik bir fitik olusturan, kopma noktasinda
hafif bir kanama olur, sonra kabuk yirtihr folikiil
sivis1 akar ve bir pipet ile alinabilecek olan ovositi
suriikler. Bu olay filme ¢ekilebilmigtir.

Folikiil asamasinda uterus mukozasi incedir ve
basit bir silindirimsi epitelyum ile kaphdir. Epitel-
yum biraz yilankavi, olduk¢a kisa uterus bezleri ile
derinlemesine uzayp gider (Sekil 26 A).

Oysa ¢iftlesmeyi takibeden giinlerde sar cisim
gelisir ve salgiladig1 progesteronun etkisi ile endo-

95



metre genigler, bezler gelisir ve endometral dantel
degisir (Sekil 26 B). Uterus déllenmis yumurtay: al-
maya hazirdir.

Sekil 26 - Tavsan uterusunda endometral dantelin olusumunun semast.
A. Folikiler agama sirasinda uterusun gérintisd; B. Luteinik evrede ute-
rusun géruntisa.

Oviiler yumurtlamanin gergeklesmesi igin dél-
lenme sart degildir. Bosaltim kanallan baglanmig
bir erkekle iligkiye girildiginde oviiler yumurtlama
gerceklesir. Oviilasyon elektrikle uyarma ile de bas-
latilabilir.

Olayin baslangici ara istasyonu hipofizdir. Hi-
pofize giden damar kesilirse kesilen yerin altinda
kalan ugtaki uyan etkisiz kalirken uyarimin beze
ulagan kism: oviilasyonu saglar. Hipofizi beyine
baglayan sap kesilirse oviilasyon olmaz. Demek ki
hipofizin salgilanmasimi baslatarak oviiler yumurt-
lamay: saglayan, hipofize uzaktan yapilan uyarnidir.
Bu mekanizma pratik bir hamilelik testinin yapil-
masina olanak saglamigtir.
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Friedmann Testi

Gebe disilerin idrarinda gonadotrop hormonlar,
hipofizin salgiladig1 gonadotrofinlerinkine benzer
bir etkisi olan prolanlar bulundugunu gorecegiz.
Ergenlesmemis ya da 1 aydan fazla bir siire (bu tiir-
de hamilelik siiresi) erkekten izole edilmis olan ye-
tigskin bir tavsana hamile kadin idran enjekte edi-
lirse, bu idrardaki gonadotrop hormonu belli say:-
daki folikiiliin olgunlagsmasim, bunlarin yumurtla-
malarim1 ve boylece bir "endometral dental'in olu-
sumuyla ortaya ¢ikacak olan luteinik asamanin
gerceklesmesini saglayacaktir. Cok hassas olan bu
test hamileligin baslamasindan birkag¢ giin sonra
hamileligi ortaya gikanr. Fiili olarak kullamlmas:
ayarlanmistir. Ergenlesmemis bir tavsanin kulak
damarina hamile oldugu samilan kadinin idrarnn-
dan 2 cm® enjekte edilmesi yeterlidir. Enjeksiyon-
dan 36 saat sonra yumurtahkta arpa tanesi biiyiik-
ligiinde gikintih ve kahverengi kanamal folikiiller
olusur.

OSTRIYEN DEVRIN GELISMESINI
ENGELLEYEN FAKTORLER

Ostriyen devrin ritmi gesitli faktérler tarafindan
bozulabilir. Ornegin igdis edilme devirlerin hemen
durmasina yolagar. Kobayda bu operasyondan son-
ra vajina kapali kalir ve biitiin genital traktus du-
rur. Hipofizin alinmas: yumurtahgin kiigiilmesine
yolagar. Bu bezin gerilemesi folikiiler ve luteinik
salgilamanmn kesilmesine yolagarak 6striyen devirin
durmasina ve sonug olarak genital traktusun kiigiil-

* mesine neden olur. Son olarak hamilelik sirasinda

folikiillerin gelismesi durur, san cisimler devam
ederler ve etkinlikleri devrin durmasina yolagar.
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Ayrica déllenme diginda da sar1 cisimlerin de-
vam etmesi saglanabilmektedir. Ornegin luteinik
asamada kobayin bir uterus borusuna iplik gegiri-
lirse bu bereleme normalde kiigiilecek olan sar1 cis-
min devam etmesini saglar. Bu durumda san cis-
min etkinligi folikiillerin biiyiimesini durdurur ve
oviilasyon belli bir siire i¢in kesilir. Buna karsihk
bir tavsamin san cisimlerinin kesilip alinmasa foli-
kiillerin hemen tekrar biliylimesine yolagar. Bu ope-
rasyon hamilelik sirasinda yapilirsa diisiik olur.

II1. Yumurtalik Hormonlarinin Disinin
Genital Bolge Fizyolojisindeki
Isleme Bi¢imi

Ostradiol ve progesteronun vajinal ve uterus
devrinin geligimini denetledigini gérditkk. Bu iki
hormon nasil ¢alisiyor?

Ostradiol vajinal degisimleri denetliyor. Vajina-
nin kapah ve dinlenmede oldugu igdis edilmis disi
kobaylara éstradiol enjeksiyonu hemen délyolunun
agilmasim saglar. Vajinasi1 kapal, ¢ocukluk halinde
olan ergenlesmemis disilere enjekte edildiginde va-
jinanin agilmasim saghyor. Bu metod ostradiol
gruptaki "ostrojen” denilen maddelerin testi olarak
kullamlmaktadir.

Son olarak, ostradiol meme bezinin gelismesini
diizenler. Erkeklere enjekte edildiginde ise erkekte
memenin ilk izlerinin gelismesine yolagar. Erkek
maymunda digiye 6zgii ikincil cinsel karakterlerin
gelismesini saglar: bir maymunun (Cezayir berber-
maymunu) perinal bélgesinde gelisen esey derisi
olarak adlandinlan ilging olusum bunlardan biridir.

Tek kelime ile 6stradiol disinin cinsel karakter-
lerini denetler. Bu nedenle buna genellikle kadin
hormonu denilir.
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Buna kargihk progesteron annenin egeysel hor-
monudur, ¢iinkii bu hormon, déllenen yumurtanin
gelip yerlesecegi ve gelisecegi gergek besik olan ute-
rustaki endometral dantelin gelismesini saglayarak
genital traktusu hamilelige hazirlar. Tavsan’in en-
dometral dantelinin olusumu progesteron testi ola-
rak kullamhr.

Bu iki hormon, 6stradiol ve progesteron, hem ig-
birligi hem de kargithk gosteren etkilerle ortaya ¢i-
kar. Yaptiklan igbirligi genital traktus fizyolojisi-
nin uyumlu gelismesi igin gereklidir.

Sinerjik Etki

Igdis edilmis bir tavsana ostradiol enjekte edil-
mesi higbir zaman endrometral dantelin ortaya gik-
masimna yolagmaz. Igdis edilmig bir tavsana hemen
progesteron enjekte edilirse dantel yine ortaya ¢ik-
mayacaktir. Bu dantelin gelismesi i¢in her seyden
once uterusun oéstradiol ile hassaslagtirilmig olmasi
gerekir. Ostradiol, progesteronun daha sonra kura-
cag1 endometral yapimin yerini hazirlar temellerini
atar. Sonug¢ olarak kadinin gebelik éncesi uterus
durumu iki hormonun sinerjik bir etkisinin sonucu-
dur.

Antagonist Etki

Ostradiol bazen sar1 cismin etkisini nétralize
ederek diisiige sebep olur. Luteinik agamada enjek-
te edildiginde vajina iizerindeki bu denli 6nemli et-
kisini géstermez. Courrier ve ¢ahisma arkadaslan
bu karsithg belirginlestirebilmiglerdir.

Tavsana artan dozlarda 6stradiol enjekte edildi-
ginde ¢iftlesmeden, yani yumurtlama ve endomet-
ral dantelin olusumundan sonra ilk 6nce yumurta-
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da yuvalanmama, daha sonra kiigiilme ve son ola-
rak (kuvvetli dozlarda) endometral ¢ogalmanin or-
tadan kalktig1 saptanmistar.

Fransiz bilim adamlan, yapay hormonlar kulla-
narak bir é6stradiol molekiiliiniin 32 progesteron
molekiilinin etkisini nétralize ettigini gostermis-
lerdir.

Buna karsihik progesteronun ostradiol lizerine
zit bir etkisi vardir. Courrier igdis edilmis, disi fare-
ye aym anda 6stradiol ve progesteron enjekte eder.
Bunun sonucunda su olgulan saptar: Tek basina
calistiginda éstradiol éstrusa yolagiyor. Progesteron
eklendiginde ostrus engellenmig oluyor. Bir dozluk
ostradiol etkisini yok etmek i¢in 200 ila 400 dozluk
progesteron gerekiyor.

Bagka Bilegimlerin Etkisi

Organizmada yetismeyen ve eseysel 6zellikleri
olan bazi bilesimler bulunmustur. Sterollerden ta-
mamen farkh bir kimyasal yapiya sahip olan ve ost-
rogen ozellikler tagiyan dietilstilboestrol (C18Hz2002)
bunlardan biridir. Pregneninolon ya da etinil tes-
tosteron ugli bir 6zellik gosteren, alicilara uygun
bir sentez steroldiir: Ostrojen, lutein yapicy, erkek-
lestirici. Bu cisim Lebistes reticulatus bahginda di-
silerin somatik cinsel karakterlerini yogun olarak
erkeklestirirken tavsanda (Courrier) gebelik elde
etmek lizere progesteron yerine kullanilabilir.

Kontrasepsiyon (Gebeligin Onlenmesi)
Bu temel bilgiler ¢esitli gebelik 6nleyici metod-
larin gelismesine yolagmigtir. Plastik ya da bakir

(sterilet) bir serpantin ya da halkanin uterusa yer-
lestirilmesi hamileligi onler; buradaki etki tird
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karmasiktir: yumurta tzerinde sitotoksit etki ve
uterus endometrinde yuvalanmay: engelleyen degi-
simler. 1956’dan beri (Pincus) hazirlanan gebeligi
onleyici ilaglar -en yaygin olanlar- éstrojen ve pro-
gestatif bir karigim igerirler. Devrin baglangicindan
itibaren alinarak normal olarak oviilasyonu basgla-
tan hipofiz salgilamasin: engellerler. Diger ilaglar
sadece bir progestatiften olusurlar ve servikal zar
salgisim degistirerek -ki bu spermatozoitlerin yolu-
nu keser- ve muhtemel bir yuvarlanmay: engelleye-
rek etkili olurlar.
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¢ _SEKIZINCI BOLUM
HAMILELIK VE SUTUN OLUSUMU

1. Hamilelik

1. Yumurtanin Yuvalanmasi - Ostrien devri
incelerken, diisen yumurtanin déllenmesini bir ke-
nara birakmistik. Simdi déllenme gerceklestiginde
neler oldugunu gorelim.

Fallop borusunun distan tgiinci kisminda dol-
lenen yumurta biiyiik memelilerde bu kanali 4 ya
da 5 giinde kateder. Baz tiirlerde (tavsan) kalin bir
zar (bolgesel zar) ile gevrelenir, digerlerinde yumur-
talar ¢iplak kalir.

Fallop borusunu katederlerken yumurtalar boé-
linmeye baglarlar ve uterusa geldiklerinde morula
ya da blastula agsamasina erigirler. Bu sirada bolge-
sel bir zara sahip olanlar mukozanin yiizeyine yapi-
sirlar. Ciplak yumurtalar uterus epitelyumunu ge-
¢erler mukozanin i¢ine gomiilirler sonra epitelial
deligin kenarlarn kapanir (kemirgenler, maymun-
lar). Bu olay yuvalanmadir.

Bu andan itibaren yumurta, dis zarin1 bozarak
anne ortaminda tamamen gelismesi igin gereken
maddeleri almasim saglayacak emici bir aygiti, pla-
sentay1 olusturacaktir.

Plasentanin olusumundan bagka embriyonun
doliitsel boliimleri de belirir: amniyoz ve allantoit.
Bu bélimler siiriingenler, kuslar ve memelilerde
bulunur, ancak plasenta memelilere 6zgiidiir.

2. Plasenta - Plasentanin iglevleri karmagiktir
ve ayrica bu organin fizyolojisi tam olarak bilinme-
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mektedir.

Temel rolii besleyici olmaktir. Annenin irettigi
ve embriyonun olusumu igin gerekli olan oksijen,
su, tuzlar, karbonhidratlar, yaglar ve albiiminli
maddeler buradan gegerler.

Bu aynm1 zamanda fotiisii korumaya ve zararh
maddelerin girmesini engellemeye yo6nelik bir en-
geldir: kat1 tanecikler, hareketsiz ya da az hareketli
hastalik yapic1 mikroplar, zehirler, bazi hormonlar.
Bu engel, plasentanin bazi1 maddeleri gegirir hale
geldigi gebeligin sonuna kadar iglev gérir.

Plasenta i¢ salgah bezlere deggin bir organ gibi
calisir. Bu az taninan iglevi de budur. Simdilik, ést-
rojen maddeler, az miktarda progesteron ve hipofi-
zinkilere benzeyen gonadotrop hormonlar iirettigi
biliniyor. Bu maddeler kaydeder miktarlarda gebe
digilerin idrarlarinda da bulunuyor. Dogumdan son-
ra oranlar1 hemen disiiyor. '

Plasenta tarafindan gonadotrop hormonlarin
salgilandigi, Kido tarafinan (1937) kamitlanmigtir.
Kadimin koriyon tiiyleri bir tavsanin géziiniin dig
odasina agilamirsa aginin "tuttugu” ve bir hafta ya-
sadig1 gézleniyor. Oysa tavsamin yumurtahklarinin,
daha once goriildiigi gibi kanamal folikiillerin var-
hgiyla karakterize olan, tipik Friedmann reaksiyo-
nunu gosterdikleri gézlemlenmektedir. Asiy: tasi-
yan tavsanm idrar: bir ikinci tavsanda olumlu bir
yamt veriyor.

3. Gebelik - Daha 6nceden follikiilin tarafindan
hassaslagtirilmig olan uterus mukozasindaki degi-
siklikleri belirleyenin gebelige ait sar1 cisim oldugu-
nu gormistiik. Bu degisiklikler yumurtanin yuva-
lanmasim1 saglayan bir endometral dantelin varh-
giyla karakterize olurlar.

Gebelik sirasinda organizma iki yumurtahk
hormonu igerir: dstradiol ve progesteron (bu hor-
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monlarin hem sinerjik hem de antagonist etkilerini
biliyoruz). Dolayisiyla bu iki hormon arasinda tam
bir denge olmasi gerekir. Bu denge hipofiz tarafin-
dan denetlenir. Bu durumda birgok soru ortaya ¢i-
kayor.

Hamileligin normal olarak geligebilmesi i¢gin sa-
r1 cisim ya da yumurtaligin tamam ne dlgiide
gereklidir? Hamilelik sirasinda sar1 cisim, hamile-
lik disinda gézlenen normal limiti.asarak, neden
devam ediyor? Embriyon ile plasenta arasinda han-
gibaglantilar vardir? Sari cismin siiresi nedir?

Bir dizi deney bu sorunlarin kismen aydinlatil-
masim saglamigtir,

Her seyden 6nce baz1 hayvanlarda (tavsan, si-
¢an, fare) sar1 cisimlerin toptan kesilip alinmas: ya
da tek tarafli igdis edilmenin, miidahalenin dénemi
ne olursa olsun, derhal diigiige yolagtig1 saptanmig-
tir. Bu, hamileligin siirdirilebilmesi i¢in sar cis-
min gerekliligini gosteriyor. Diger memelilerde (ko-
bay, kedi, kisrak ve muhtemelen kadin) hamileligin
sonraki gelisimini ve dogumu degistirmeksizin, ha-
mileligin belli bir doneminden itibaren total igdis
edilme uygulanabilmektedir. Bu, sanki gebelik du-
rumunun son ginleri sirasinda plasentanin belli 6l-
giillerde yumurtaligin yerini aldigina igaret ediyor.

Klein, sar1 cismin gebelik sirasindaki roliini
agiga ¢ikarmak igin tavsani kullanarak su deneyleri
gerceklestirmigtir: Bir tavsan tek yanh olarak igdis
ediliyor, sonra délleniyor. Boylece uterusun igdis
edilen tarafa gelen kiosesinde embriyon olmayacak
ve yerinde duran yumurtaliktaki doniigiimlerden
kaynaklanan degisiklikleri izleme imkam saglaya-
caktir.

Gebeligin 15. giiniine dogru embriyonlar: iceren
uterus kosesi alindiginda hamilelik sar1 cisimlerin
kiigiildigi ve yumurtaliksal devrin isaretlerinin ye-
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niden bagladigh saptanmaktadair.

Ayni deneyde plasentalar yerlerinde birakilarak
sadece embriyonlar alimrsa gebelik durumu normal
olarak devam ediyor. Demek ki hamilelik sirasinda
yumurtahg etkileyen ve onun gebelik halini koru-
yan plasentadir. Plasentanin daha sonra sinirler ve
i¢ salgih yollar aracih@ ile yumurtalig: etkileyen
uterus yilizeyini temas yoluyla etkilemesi muhte-
meldir. Selye, uterus kogesine mukoza yiizeyine si-
kica yapisan erimis parafin enjekte ederek sar: ci-
simlerin siiresini uzatmgtir. Geriye plasentanin
hangi mekanizma ile ¢alhigtigini bilmek kalyor.

Yumurtah@ denetleyen hipofizin roli hamilelik
sirasinda ¢ok 6nemlidir. Gebelik sirasinda hipofizin
alinmasi koépekte, kedide, tavsanda her zaman dii-
siige yolaqiyor. Fare, sigan ve kobayda gebeligin ilk
yarisinda uygulandiginda bu iglem ya disiige ya da
fotiislerin 6limiine yolagiyor. Aym iglem hamileli-
gin ikinci yarisinda gergeklestirildiginde diigige yo-
lagmiyor.

Bu deneyler temelinde en azindan simdilik ha-
mileligin geligimini belirleyen mekanizmalar su se-
kilde sematize edilebilir: Hipofiz yumurtahg denet-
liyor. Yumurtahk, iki hormonun uyumlu iretimi
sayesinde, hamileligin devam etmesi i¢in gereklidir;
en azindan hamileligni ilk yaris1 boyunca. Plasenta
baz1 hayvanlarda hamilelik déneminin ikinci yar:-
sinda hipofizin yerini alabilmektedir. Sar1 cisim
uterus mukozasim gebelik haline hazirlar. Salgila-
mas1 hamileligin gelismesi i¢in kagimilmazdir. Pro-
gesteron enjekte edilerek salgilama siiresi uzatila-
bilir. Progesteron plasenta tarafindan da iiretilebil-
mekte ve plaseta bazi tiirlerde gebeligin sonunda
sari cismin yerini alabilmektedir.

Buna kargihik plasenta yumurtalik tizerinde et-
ki yapar ve gebelige dair sar cisimlerin devam et-
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mesini saglar. Ostradiolprogesteron ¢ifti gebelik dé-
neminde tam bir denge olusturinak zorundadir. Bir
yandan o6stradiol uterusu progesteronun etkisine
kars1 tepki géstermeye hazirlar, diger yandan iki
hormonun kargit bir etkisi vardir. Yeterli dozdaki
ostradiol, progesteronu nétralize ederek yumurta-
nin yuvalanmasimi engelleyebilir ve diisiige sebep
olabilir. Bu iki hormonun uygun oranlar1 da hipofiz
tarafindan ayarlanir.

Burada dikkate deger bir i¢ salgili bezler meka-
nizmalarn serisi vardir. Bu mekanizmalar organiz-
manin merkez oldugu bir dizi giizel fonksiyonel
baglant: 6rnegi sunarlar.

4. Dogurma - Bu dogumdur; yani dogmus ve
anne karnminda gelismis olan embriyonlarin anne
tarafindan serbest birakilmasidir.

Fotis’in digsar1 atilmasimi saglayan uterus kont-
raksiyonlarim1 belirleyen nedir? Uterus kasinin
kontraksiyonlarim1 artiran bir madde (oksitosin)
salgilayan post-hipofizin dogumu saglayabilecegi
distinilmiisti.

Ama hipofizin arka lobunun ya da tamaminin
alinmasimin ameliyat edilen hayvanlarin (fare, ke-
di, tavsan) normal dogum yapmalarimi engellemedi-
gi kamtlanmigti. O halde hipofiz bezinin dogrudan
dogruya sozkonusu edilemeyecegi ortaya ¢ikiyor.
Dogurma mekanizmas:1 tam olarak bilinmese de
simdilik dogumun iki yumurtalik hormonu tarafin-
dan kontrol edildigi varsayilmaktadir.

Ostradiol uterus kontraksiyonlarim uyarir, pro-
gesteron ise dizginler. Oysa gebeligin sonunda pro-
gesteron salgilanmasi azalirken ostradiol oram ar-
tar. Dolayisiyla dogum éstradiol-progesteron denge-
sinin bozulmasina ve éstradiol oranimin artmasina
bagh olacaktir.

5. Relaksin - Disi kobayda dogum basen ke-
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miklerinde bir ayrilma ile gelir. Hisaw (1926-1929)
bu olayin, hamilelik sirasinda baz1 hayvanlarin kan
serumunda bulunan relaksin adindaki bir hormon
tarafindan denetlendigini goéstermistir. Bu prensip
tavsanin plasentasinda ve yabandomuzunun san
cisminden de elde edilebilir.

II. Siitiin Olusmasi

Bu alandaki ilk aragtirmalar iki Fransiz bilim
adamina Bouin ve Ancel’e aittir. Onlardan sonra
siitiin olusunu denetleyen mekanizmalar ¢esitli ve
bagarih aragtirmalarin konusu olmustur. Ancak so-
run tamamen aydinlatilmamigtir.

1. Meme Bezinin Geligmesi ve Yapuist (Sekil
27) - Biitiin memelilerde bulunan meme bezleri disi
ureme sisteminin bir pargasidir. Caligmalar1 yu-
murtalik ve hipofiz tarafindan belirlenir.

Embriyonda memenin baslangici, yayilan ve de-
rinligine bir dizi tomurcuk yollayan bir digderi ka-
linlagsmasidir. Bu tomurcuklar bosaltici kanallar
(sit iletici kanallar) olusturacaktir.

Bu kanallar bir delige agihirlar ve uglar kisa
dallara ayrihir (Sekil 27 A). Daha sonra bu dallar
siit salgilama merkezi olacak olan petekleri, siit
yollarin1 olusturmak iizere sigeceklerdir. Bez, er-
kekte tiim yagsam boyunca diside ise ergenlige ka-
dar gelismemis durumdadir. Ergenlikten sonra be-
zin geligimi hizlanir. Ostriyen devir memenin duru-
mu tizerinde etkili olur ancak meme hamilelik sira-
sinda fonksiyonel olacaktir.

2. Meme Bezinin (Caligmasi- Meme bezinin
fizyolojisi bir dizi karmasik iligki tarafindan denet-
lenir; bu iligkiler ana hatlariyla soyledir.

Ergenlikten sonra bezin geligmesi, hipofiz yapi-
sindaki bir meme hormonunun baglanacag: 6stra-
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Sekil 27 - Meme bezinin geligmesini gbsteren sema
A. Hamilelik 6ncesi: Sut iletici kanallarin geligmesi; B. Gebeligin bagi ve
sonu: Peteklerin blyumesi. Suttin bosaltimi peteklerin geniglemesini saghyor
(Tumer'dan alinmisttr).

diole bagimhdir. Olgunlagsmamisg ya da igdis edilmig
hayvanlara ostrojen maddelerin verilmesinin bosgal-
tic1 kanallar sisteminin gelismesine yolagtig: ispat-
lanmigtir. Aym1 iglem erkekte meme bezinin gelis-
mesini saghyor. Gebeligin basinda siit ileten kanal-
larin ve peteklerin biiytiimesini saglayan yine 6stra-
dioldur. Ancak bezin ¢aligmasi, salgilamas: proges-
teron tarafindan hassaslastirilmig bir bez iizerinde
etkisini goésterir. Hamileligin ikinci yarisinda ozel-
likle tavsanda siit yollar: biiyiirken ve petek hiicre-
lerinin salgilama faaliyeti baglarken petek hiicrele-
rinin hacmi de artar. Salgilama ¢ogalir ve petek de-
likleri salgilanan madde ile dolar.
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Simdi meme bezini dogum sirasinda diigiinelim.
Dogum bagladig1 andan itibaren siitte bir artis olur,
siit olusumu baslar ve tiiriine gore degisiklik goste-
ren bir siirede devam eder ve aym zamanda yavru-
larin emzirilmesini saglar.

Siit olugumu, uterusun bogalmas: ile harekete
gecen bir plasenta uyarnsimin arkasindan baglar.
Baglangi¢ noktas1 meme ucunda olan ve siimiiksii
sap ile hipofize ulasan bir sinir sistemi uyaris1 (yav-
runun emmesi) ile devam eder. Hipofiz, hem yu-
murtaliktaki sar cismin etkinligini hem de siit olu-
sumunu sirdiren bir hormon (luteotrofin ya da
prolaktin) salgilar. Siit olusumunun devam etmesi
icin sadece luteotrofinin salgilanmasi degil ayni za-
manda meme bezinin petekli lopcuklarinin da ¢ah-
sir durumda tutulmalan gerekir. Bu nedenle bir be-
zin meme ucu bag meme bezinin kiigiilmesini sag-
larken baglantis1 olmayan digeri siit liretimine de-
vam eder.

Grueter ve Stricher (1928) tarafindan ortaya ¢1-
karilan luteotrofin ya da prolaktinin aktif maddesi
Riddle ve g¢alisma arkadaglar1 tarafindan bulun-
mustur (1935). Bu kisilerin yaptig1 son derece basa-
rl bir gézlem prolaktinin kesfedilmesini saglamis-
tir. Hipofizin dig lobunun loktojen o6ziitleri erkek
giivercine verildiginde giivercinin kursaginda bariz
bir ¢ogalma oldugu, ardindan bir salgilama geldigi
saptanmigtir ve erkek giivercinin siitii yavrularin
beslenmesinde kullanilmigtir. Bu gézlemden beri
erkek giivercin hipofizin laktojen maddesi testisin-
de kullamlmaktadar.
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. DOKUZUNCU BOLUM
CINSEL HORMONLARIN
BIYOKIMYASI

Onceki béliimlerde, bilinen cinsel hormonlarin
fizyolojik roliinii ortaya koyduk. Geriye kimyasal
yapilarini incelemek kaldi. Bu alanda yapilan aras-
tirmalarin toplam hem modern biyokimyanin_en
giizel basanlanindan birini hem de ¢agdas biyoloji-
nin olaganiistii bir zaferini olusturur. Cok sayida
meslekdaglarimin yam sira Allen, Corner, Doisy
(ABD), Butenandt (Almanya), Girard (Fransa), La-
queur (Hollanda), Marrian (Ingiltere), Ruzicka’nin
(Isvigre) isimlerinden sozetmek gerekiyor.

Bugiin bilinen biitiin cinsel hormonlar steroller
grubuna dahildir ve ortak bir kimyasal ¢atidan, fe-
nantren ¢ekirdekten tiirerler.

Kolesteroliin olusum formiiliiniin bulunmas:
(1932), bilinen ilk cinsel hormon (folikiilin ya da
ostron) ve katrandan tiireyen bazi kanserojen mad-
delerle olan yakinhg cinsel hormonlarin biyokim-
yasinda 10 yildan az bir siirede énemli bir adim
atilmasim saglayan bir 1g1k olmustur.

I. Yumurtalik Hormonlari
Folikiilin deyimi, igdis edilmis farede kizigma
" ya da 6strusu baslatabilen ve yumurtahktan kay-

naklanan ya da tiireyen éstrojen maddelerin belir-
tildigi global bir isimdir.? Ostradiol kimyasal 6stro-

(4) Bu kitabin kapsami gesitli cinsel hormonlarin stereckimyasal ya-
pisinivermeye uygun dedildir.
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gen hormonudur. (')stradio] ticari, opoterapik (6zsu
tedavisine ait) maddedir. Iki tiirevi, éstron ve dst-
riol, organizmada (idrar) mevcuttur. Ostrojen hor-
monlar testi Allen-Doisy’ninkidir. Igdis edilmig fa-
reye ostrojen enjeksiyonunun 6strus ya da kizigma-
y1 baglattig1 temeline dayanir.,

Sar1 cisim hormonun ilk saglam ¢alismalar: Al-
len ve Corner’a (1929) aittir. Kristallesmis hormon
Butenandt've galisma arkadaslar: tarafindan elde
edilmistir (1934). Sar cisim saf halde ¢ikanlabil-
mistir. Progestin adi ilk olarak lutein yapia hormo-
nu tanimlamak tizere kullamilmis global terimdir,
saf maddesi progesterondur. Iki bigime ayrilir:C._ve
. Ham formiili C21H3002'dir. Progesteron sanayide
soya tohumunun stigmasteroliiniin pargalanmas
ve balinanin sar1 cisminden elde edilmektedir. Or-
ganizmada luteinik agsama ve hamilelik sirasinda
hidrojenli bir tiiremis madde, pregnandiol (C21Has
O2), bigiminde idrarla digar1 atilir.

Progesteron testi tavsana yapilir (Corner ve Al-
len). Tavsan Birimi (T.B.), 3 ila 4 kg agirhgindaki
igdis edilmis yetigkin bir tavsana 5 defada (5 giin
boyunca 1/5 oraninda) verildiginde, dstradiol taraf-
nidan baglatilan kizigmadan sonra 6. giinde hamile-
ligin 8. giiniine benzeyen endometral bir gogalma
saglayan en diigiik progesteron miktaridir.

1. T.B.=1mg f progesteron=1. U.L.

II. Erkek Hormonlar Grubu

Koch ve Mac Gee (1927), besi horozunun sertle-
sebilen organlarimin gelismesini kuvvetlendirebilen
alkolli bir boga testisi oziitiini ilk olarak hazirla-
yan kigilerdir. Butenandt (1931) idrardan androjen
bir hormon androsteron, ¢ikard: ve kimyasal olusu-
munu saptadi (C19H3002). Ayni sekilde dehildroand-
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rosteronu da yahtilmistir. 1935 yihinda Laqueur
testisten, oncekilerden ¢ok daha aktif bir madde el-
de etmigtir: testosteron (C19H2802). 1934’de Ruzicka
kolesterolii pargalayarak Laqueur’iin testosteronu
ile benzer oldugu ortaya ¢ikan bir hormon elde et-
migti. Son olarak Reichstein (1936-37) bébrekiistu
bezinden bagka bir erkek hormonu yahtmgtir: ad-
renosteron.

Bu durumda bugiin i¢in testis hormonunun et-
kinligini elinde: bulunduran 4 dogal madde tanim-
yor. Bunlar arasinda fizyolojik testis hormonu ola-
rak kabul edilen testosterondur. Birbirine son dere-
ce benzeyen biitiin bu maddeler daha once bahsetti-
gimiz ayni fenantren ¢ekirdekten tiirerler.

Testisin incelenmesi konusunda, erkek hormon-
lar testisinin igdis edilmis sigan ya da farenin se-
men keseleri epitelyumunun yeniden diizenlenme-
sine (Moore ve Gallagher’in Sican Birimi) veya besi
horozunun ibiginin gelismesine (Laqueur ve Funk’-
n Horoz Birimi) dayandigim séylemistik.

II1. Cinsel Hormonlar: Harekete Gegiren
ya da EngelleyenEtkenler

Son aragtirmalar, yapay hormonlarla birlegtiri-
len bazi maddelerin cinsel hormonlarin etkinligini
harekete gegirebilecegini ya da engelleyebilecegini
gostermistir. Aym sekilde Laqueur 1935’de kendile-
ri etkisiz olan (X madde) yagh maddelerin, testis
oziitlerinin, ilave edilmesinin testosteronu harekete
gegirebildigini géstermistir. Daha sonra bir¢ok yagh
asitin X faktori ozelligine sahip oldugu ve testoste-
ron esterlerinin daha etkili olduklar:1 saptanmigtir.
Bugiin disilik hormonu 6stradiol aselbant asidi tu-
zu halinde verilirken erkeklik hormonu testosteron
propiyonat1 bi¢iminde verilmektedir.
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IV. Cinsel Hormonlarnn Ozelligi, Doéniigiimleri

Ug biiyiik cinsel hormon grubunun, testosteron,
ostradiol, progesteron, ¢ok yakin bir kimyasal ben-
zerligi oldugu bilinmektedir. Ustelik hepsi sterinle-
re, 6zellikle kolesterole, metabolizmalarina oldugu
gibi siki siki1 baghdir. Organizmada ¢ok yaygin olan
kolesteroliin biitiin bu maddelerin habercisi oldugu
goriliyor.

Degisik cinsel hormonlar arasindaki kimyasal
yap: farklar1 ¢ok az oldugu igin hareket etme 6zel-
likleri meselesi son derece ilgingtir. Bu durumda
fizyolojik etkinligin bir baska etkinlige déniisiip do-
niisemeyecegini bilmek 6nemlidir.

Cinsel farkhlagma konusunda, androsteronun
hem erkeklestirici hem de disilestirici bir etkisinin
olabildigini gérmiistiik. Ostron ve 6stradiol, yogun-
luklarina bagh olarak, kurbagalarda cinsel farkh-
lagma konusunda erkeklestirici veya disilestirici et-
kilere sahiptir. Androsteron ve éstron arasinda
kimyasal olarak aracihik yapan dehidroandrosteron
erkek ya da disi alaminda uygulanan dozlara uygun
olarak reaksiyonlara yolagar. 600Ylik dozda horoz
ibiginin gelismesi (eril test) saglaniyor, 3 ila 4
mg. ik doz siganda kizismaya baglatiyor (disi test).

Bu deneyler eritenin, verilme metodunun, do-
zun cinsel hormonlar tarafindan saglanan reaksi-
yonlarin yapisinda etkili oldugunu gosteriyor. Ya-
kin bir distince diizeni i¢inde Butenandt temel bir
molekiil degisimi ile dehidroandrosteronun erkeklik
veya disilik etkinligini yogunlagtirmaya gitti. Bura-
dan yola ¢ikarak indirgeme yoluyla, androstandio-
liin, erkeklik ve disilik 6zelliklerine asag: yukar:
ayni1 derecede sahip olan maddenin elde edildigini
saptamigtir. Dehidroandrosterondan saglanan bir
hidrojensizlestirme As-androstandionun; erkeklik
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giciiniin artmig, digilik giiciiniin ise olduke¢a azal-
mis oldugu cisimlerin; olusumu ile sonuglanmir. Bu
madde dénustiirilebilir ve testosterona gok yakin
olan As-androstandion maddesi elde edilebilir.

Buna karsihk bu aym dehidroandrosterondan,
erkeklik ozelliklerine nazaran disilik 6zelliklerinin
gelismis oldugu cisimler iiretilmektedir. Ozellik-
leAi- androstandionu i¢in bu durum sézkonusudur.
Sonug olarak dehidroandrosteronun temel molekii-
liniin degistirilmesi ile erkeklik ve disilik 6zellikle-
ri arasinda her tirli dereceye sahip olan bir dizi
madde elde edilebilmektedir. Oyle goriiniiyor ki la-
boratuvarda elde edilen degisimlerin ¢ogu organiz-
mada da olasidir.

Bu olgular aym bezin 6strojen ve androjen mad-
deler salgilayabilecegini anlamimizi saglamaktadir.
Kulaga nakledilen (Hill) bir si¢gan yumurtalhg er-
keklestirici bir madde salgilar. Aygir idran oldukga
yiksek miktarda, gonatlar tarafindan tiretilen er-
keklik hormonundan tiireyen 6strogen maddeler
icermektedir.

Bu, bir hormonun digerine déniigme olaylarinin,
patolojik durumlarin (araeseylilik) yorumu ve en
genig morfogenez sorunu igin oldugu kadar genel
fizyoloji igin de ne kadar 6nemli olduklar1 anlagih-
yor.
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: . ONUNCU BOLUM !
HIPOFIZ VE CINSEL FIZYOLOJI

Onceki boliimlerde birgok defa hipofizin gére-
vinden bahsettik. Hipofiz diger islevleri arasinda,
gonatlarin fizyolojisini diizenleyen orgamidir. Geni-
tal bezler aracih@ ile biitiin cinsel yagsami yénetir.
Bu bezin cinsel fizyolojideki etkinliklerinin bir sen-
tezini yapma vakti geldi.

1. Hipofizin Yapisi

Hipofiz veya siimiiksii bez (Sekil 28) beynin ta-
banina asih ve tiirk eyeri adh gukura yerlesmis kii-
¢iik bir organdir. Bir 6n lob ya da bezel lob yaprak
seklindeki bir ara lob, boglugu 3. karincikla birlesen
sinirsel lob da denilen bir arka lob ve siimiiksii sa-
pin tabanim kaplayan bir "pars tuberalis"den olu-
sur.
Art loblarin bezel bir yapilan vardir. Arka lob
bir sinir dokusundan olugsmusgtur. Arka lob ve si-
miiksii sapin kéki beyine dayahdir ve degigsken bir
sinir dokusundan olusurlar. On lobu olugturan hiic-
reler, boyama maddelerine kars:1 tepkilerine gére
belirlenen ti¢ kategori olustururlar. (Kiigiik, kalaba-
hk, az boyah temel ya da kromofob hiicreler olarak
ayirdediliyorlar). Asitofil kromofil hiicreler ve baso-
fil kromofil hiicreler. Bu kategoriler arasindaki ilis-
kiler hila tartiyma konusudur.

Gonatlarin Durumunun Hipofiz Yapist
Uzerindeki Yansimas: - Hipofizin gonatlarin fiz-
yolojisini yénetmesi dolayisiyla bunlar da hipofizi
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etkilerler. Igdis edilmenin basofillerde bir artig ve
asitofillerde bir azalma saglamas gibi. Oyle ise hi-
pofizin kan dolagimina bir hormon fazlasi bogaltma-
s1 olasidir. Bir hayvana fazladan enjekte edilen
androjen ve 6srojen hormonlar hipofizi engelleyerek
yumurtahklarda agin bir etkinlige yolagar.

Sekil 28

Hipofizin 6n-
arka  kesitinin
semasl

3. K. karin-
cik; 6.1. 6n lob;
aral. ara lob;
a.l. arka lob; b.
beyinzan; p.t.
pars tuberalis.

Aym sekilde hamilelik sirasinda 6n lob ¢ok aktif
bir dokunun biitiin ézelliklerini tagir, Basofil ya da
asitofillerin salgilama etkinliginde artiga yola¢an
"hamilelik hiicreleri" denilen hiicrelerin ortaya ¢ik-
tig1 goriiliir.

II. Hipofizin Gorevi

Bu bélimde cinsel fizyolojide temel rolii oyna-
yan 6n lobun etkinligini gorecegiz.

I¢ salgilama bezlerinin gogunlugu igin oldugu
gibi hipofizin fonksiyonel anlami iizerindeki aras-
tirmalar1 yonlendiren ve bu bezin i¢ salg: sistemi
uzerinde, 6zellikle genital alanda, bir etkisinin ol-
dugu disiincesini doguran yeni klinik gézlemlerdir
(akromegali, jigantizm [asin irilesme hastahig ¢.n.],
adiposogenital distrofi [beslenme bozuklugu ¢.n.]).

1. Hipofizin Alinmasinin Sonuglart - Hipofi-
zin alinmasi biitiin omurgah simiflarinda uygulan-
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magtir. Etkileri aymdir, 6zellikle memelilerde ve
kurbagagillerde iyi sekilde ortaya konmustur.

Memeliler konusunda en detayh inceleme fare-
de ozellikle Smith (1927-1930) tarafindan gergek-
lestirilmistir.

Erkekte siimiiksii bezin alinmasinin testiste
hizh kiigiilmeye yolagtiginm ve testisin ergenlesme-
mis beze benzer bir hale dondigiini gérmiistiik. Di-
side ise hipofizin alinmasi incelenen biitiin tiirlerde
yumurtalik kérelmesine yolagiyor. 2 ila 4 giin so-
nunda en biiyiik folikiillerin kii¢iilmesi ¢ok barizdir
ve daha sonra bu kii¢iilme bir antrumu olan biitiin
folikiillerde gériiliir. Bu arada ¢ok geng folikiillerde
kiigiilme goriilmez. San cisimler de aym sekilde kii-
ciiliirler ancak daha yavas olarak.

Hipofizin alinmasinin en azindan hamileligin
ilk yanisinda diisiige yolagtigini ve siit olugumunun
devam etmesinin siimiiksii bezin salgilanmasina
bagh oldugunu hatirlayalim.

On lobun ¢ok az bir béliimiiniin yerinde birakil-
mas1 normal durumu saghyor: farede 1 mg - bezin
yiizde onu (Smith, 1932).

Kurbagagillerde sonuglar ayni niteliktedir.
Ozellikle rus kurbagasinda hipofizin alinmasa, er-
kek ve disi gonatlarda heniiz ergenlesmemis hay-
vanlarinkine 6zgii bir duruma gelecek kadar korel-
meye yolagar. Bu ameliyat ergenligin baglamasini
engeller. Yetigkinlerde cinsel devir durur ve sonug
olarak ikincil cinsel 6zellikler gerilerler.

Hipofizin alinmasi embriyona uygulamirsa (kur-
bagagiller, tavuk) ameliyatin, gonatlarin gelismesi-
nin durmasmna yolagmadigimi1 belirtmek gerekir.
Gonatlarin gelismelerinin ancak belli bir agamasin-
dan sonra siimiiksii bez tarafindan denetlendikleri
goriiliir. Hipofizin alinmasinin yetigkinin bezlerini
ergenlesmemis gonatla ayn1 duruma getirmesi ol-
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gusu bu gozlemi dogruluyor.

2. Hipofiz Nakillerinin Sonuc¢lar: - Memeli-
lerde on lobun géze, bébrege, testise, tiirk eyeri de-
nilen bosluga nakledilmesi bir¢ok hafta boyunca
fonksiyonel olmaktadir. Béyle bir as1 siganda (Hill
ve Gardner, 1936) ve farede (Greep, 1936) testisi
normal durumda tutuyor.

Baliklarda ve kurbagagillerde hipofiz agisi, hat-
ta iyice ezilmig halde hipofizler igeren fizyolojik su
enjeksiyonu yumurtlamay: saghyor. Ama sadece
hayvanlar daha 6nceden cinsel olgunluga erigmisgse
yumurtlama gerceklesiyor. Cinsel iiriinlerin Ekim
ayindan itibaren olgunlastig: ve ancak Mart ayinda
yumurtlayan rus kurbagasinda bu metodla sonba-
hann bagindan itibaren yumurta elde edilebilmek-
tedir.

Hipofizin etkisi 6zgiil degildir. Siimiiksii bezler
ya da 6kiiz bezi éziitleri kullamilarak kurbaganin
yumurtlamasi saglanabilir.

Bu gozlemler bir grup Ingiliz yazarin Giiney Af-
rika kékenli bir kurbaga -xenopus- kullanarak bir
hamilelik testini hazirlamalarim sagladi. Xenopus-
ta yumurtahk biitiin yil boyunca olgun yumurtalar
tasir. Gebe kadinin idran disi xenopuslara enjekte
edilirse hayvanlar 24 saat i¢cinde yumurtluyorlar.
Hamile kadinin, etkisi hipofiz gonadotrofinlerininki
ile benzer olan prolanlar igerdigi Galli-Mainini
(1947-1948) aym ozelliklere dayah yeni bir hamile-
lik testi buldu. Bir erkek karakurbagasina (Bufo
arenarum) hamile kadin idran enjekte edilirse ve
karakurbagasinin idrarindan rektom yoluyla birkag
damla alimirsa enjeksiyondan 2 saat sonra bu idrar-
da spermatozoitlerin yizdiigi gozleniyor.

Son derece hizh olan bu test diger anura kurba-
ga tiirlerinde de yayginlastinlmistir. Enjeksiyon-
dan 6nce alinan normal idrar higbir zaman sperma-
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tozoit icermiyor.

3. Hipofiz Hormonlart - Bu deneylerden sonra
cinsel fizyolojiyi etkileyen hipofiz hormonlarnin ya-
htilmasina ¢ahgilmigtar.

Memenin gelismesinde etkili olan ve kimyasal
olarak hala taminmayan prensibin yam sira cinsel
etkinligi denetleyen dort hipofiz hormonu tammla-
nabilmis ve kimyasal olusumlan ortaya konulabil-
mistir: Uterus kasimin kasilmasim1 saglayan ve bu
nedenle dogumu kolaylastirmak i¢in kullanilan bir
arka lob oksitosini ve 6n lob tarafindan hazirlanan
¢ gonadotrofin. Kendimizi bunlarla simirlayalim.
Kimyasal olarak incelenmeleri 1940’dan bu yana Li
ve calisma arkadaglanmin ¢ahgmalarimin sonucu-
dur. Bunlar ¢ok sayida amino-asidin, bazilar1 igin
(FSH ve LH), glisidsi bir grupla kaynamasindan
dogan karinagsik proteinlerdir. Molekiil agirhklan
yiiksektir.

Folikiil uyarict hormon ya da FSH (Sekil 25).
Yumurtalk folikiillerinin gelismesini denetler ve
onaylarin olgunlagmalarim saglar. Ostriyen devrin
folikiil asamasinda o6zellikle aktiftir. Tek basina
hi¢bir luteinlesme saglamaz ve folikiiler hormonun
salgilanmasim harekete gegirmez. Test i¢in kullani-
lan hayvan, hipofizi alinmig faredir. Erkekte sper-
ma epitelyumunu uyaran hormondur.

Lutein yapict hormon (H.L) olgunlagmis yamur-
talik folikiillerini déniistiiriir ve teka hiicreleri tara-
findan folikiiloit hormon salgilanmasini uyarir. Va-
rolan san cisimlerin korelmelerini engellemez ve
onlarin luteal hormon salgilamalarim denetlemez.
Test hayvam hipofizi alinmig faredir. Erkekte ara-
dokunun etkinligini harekete gegirir.

Luteotrofik hormon (LTH) (Luteotrofin ya da
prolaktin) ostriyen devrin luteinik agamasinda dev-
reye girer. Normal ya da hipofizoprif hayvanlarda
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olusan sar cisimlerin fonksiyonel durumda olmala-
rim1 saglar. Lutel hormon (progesteron) salgisini
baglatir. Siit salgisin1 uyarir, ama sadece tamamen
gelismig bir meme bezinde. Erkek giivercinde siit
olusumunu saglayan bu hormondur.

Hipofiz ve gonatlar1 kargihkh olarak baglayan
mekanizmalar tam olarak aydinhiga kavusturulma-
miglardir.

Digilerin devirlerinin siirekliliginin FSH ve
LH'nin periyadik iiretimi ile agiklanmasi olasidir
(vakti geldiginde hipofizi etkileyen ve FSH ve LH
olusumunu engelleyen 6stradioliin ¢ogalan formas-
yonu). Daha az folikiiloit ¢gikaran yumurtahk bu en-
gellemeyi siirdiiremez. FSH ve LH iiretimi yeniden
baslar ve siire¢ tekrarlanmir. Luteotrofin asil olarak
hamilelik sirasinda san cisimlerin devam etmesi ve
siit olusumunu saglamak igin etkili olur.

4. Idrar Prolanlari -Zondek ve Asheim
(1927)1n arastirmalarindan beri hipofiz gonadotro-
finlerinkilere benzer 6zelliklere sahip maddeler
olan prolanlarin idrarda bulundugu biliniyor. Idrar
organizmada tretilen ve kullanilan hormonal mad-
delerin disann atilma’ yolunu olusturur. Bunu yu-
murtalik ve testis hormonlar: igin daha onceden
gormiistiik. !

Yumurtalhktan ¢ikarilmig kadin idrar1 (YCKI)
folikiil uyarici gonadotrofin (FSH) igerir. Normal
olarak 6n lob tarafindan iiretilen bu hormon hamile
kisragmn seromunda bulunur. OKI éziiti enjeksiyo-
nunun, érnegin olgunlagsmamis disi kobaylarda, fo-
likiil biiytiimesinde belirgin bir etkisi vardir. Hamile
kadin idrann (HKI) diigiik miktarda gonadotrofin
(FSH) igerir, lutein yapic1 gonadotrofin (LH) agisin-
dan ise 6zellikle zengindir. Normal olarak 6n lob ta-
rafindan iiretilen bu hormon plasenta tarafindan da
hazirlamr ve idrar yoluyla atilir. HKI kobaya enjek-
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te edildiginde yumurtalklarda yogun bir lutein ya-
pimi saglar.

Onemli miktarlardaki luteotrofine ancak 6n lob-
da rastlamir. Friedmannin hamilelik testinin
HKI'nin 6zelliklerine dayandigim hatirlayalim.

II. i¢ Salgihh Bezlerve Vitaminlerin Cesitli
Etkinliklerinin Cinsel FizyolojidekiRolii

I¢ salgih bezlerle ilgili bagka organlarin cinsel
yasam olaylarinda bir rol oynamalan olasidir. Béb-
rekiistii kapsiillerinin korteksinin bir erkek hormon
(andrenosteron) salgiladiklarimi biliyoruz. Kadinda
goriilen baz1 erkeksilesme durumlan bébrekiistii
kapsiillerinin zedelenmesine baghdur.

Ote yandan kemikucu ya da kozalaks: bez, bey-
ne bagh olan ve dort-¢ift 6n tiiberkiiliin tistiinde du-
ran bu kiigiik organ da cinsel fizyolojide bir rol oy-
namaktadir. Tavsanda ve kopekte bu orgamin alin-
mas: testis hipertrofisi ve agir1 sismanhga yol agar
(Sarteschi). Ancak bugiin i¢in kozalaks1 bezin fizyo-
lojisi meselesinin yaklasik olarak tamamen ¢6zim
bekledigini belirtmek gerekiyor.

Baz: vitaminlerin cinsel yasamda rolleri oldugu
kesindir. Ozellikle Evans'in E vitamini i¢in bu du-
rum sézkonusudur. Eksikligi disi fareleri etkiledigi
kadar erkek fareleri de etkiliyor. Erkekte testis yo-
gun bir bozulmaya ugruyor, diside ise hamilelik ya-
rim kahyor. Normal diigiik en azindan kismen E vi-
tamini eksikligine baghdir. Bu vitamin bugday ta-
nesinde yiiksek miktarda bulunur.
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SONUC

Bu kiigiik eserin sonuna geldik. Bu "Cep Uni-
versitesi” dizisinin baghigina ve amaglarina uygun
olarak cinsiyet alaninda elde edilmis olan bilgileri
aktarmaya caligtik.

Pratikte, genital fizyolojiyi denetleyen mekaniz-
malarin bilinmesi ve bunlar1 denetleyen hormonla-
rin bulunmas tip biliminin énemli ilerlemeler kay-
detmesini saglamistir. Eseysel endokrinoloji uygu-
lamalari, yapay déllemeler -ki bu eseylik hiicreleri-
nin 6zellikleri ve diéllenme kosullar: konusunda de-
rin bir bilgiye dayanir- bazi kisirhik vakalarinin di-
zeltilmesini ve ¢ok sayida giftin sikintilarinin hal-
lolmasim saglamigtir. Bunun tersine, uygulamasi
kolay ve gergekten etkili korunma metodlarinin
yayginlasmasi da ¢ift i¢in bir rahatlama faktori ve
bir bagka 6lgekte dogumlarin diizenlenmesi igin
miikemmel bir arag¢ olusturabilir. Bu temel bilgile-
rin oldukea farkh bir alanda, zooteknikte, kullanil-
masi ¢ok énemli bir ilerleme olugturmustur.

Tabii ki bu buluglardan durum iyilestirmeleri
saglamalar1 beklenmemeli. Evliliklerin, dogumla-
rin, erkek ve kadin oranlarinin, yashihgin ve geng-
lesmenin diizen altinda tutuldugu bir toplumu ha-
yal etmek i¢in bugiinkii bilgilerimize fazla giiven-
memek gerekir. Gorevi diinyay1 yénetmek olanlari
sikigtiran sorunlarin ezici yiikiinii 6lgmek igin sade-
ce sikintili diinyamiz tizerindeki insan kitlelerinin
artisimi digiinelim.

Bu bulutlan bir yana itelim ve bilimsel plana
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donelim. Cinsellik canhlara 6zel bir orijinallik ve-
ren ustin kriterlerden biridir. Eseysiz iiremenin s1-
mirh olgulan bir yana birakilirsa, gerek bitkilerde
gerek hayvanlarda her sey adeta karmagik organiz-
malarin, tiiriin devam etmesi ve sonugta Evrim’i ta-
mamlamas igin, basit bir tek hiicre agamasina dén-
meleri gerekiyormus gibi gelisiyor. Ama gercekten
tekil olan bu hiicre iistiin nitelikleri olan iki esey
hiicrenin birlesmesinden dogmakta ve bu birlesme
kahtim yoluyla gecen 6zellikleri birlestirerek bu or-
ganlasma tiirleri ¢esitliligi saglamaktadir. Daha
sonra embriyoner gelisme, bir yetigkinin olugmasi,
gelir. Dollenme sirgsindaki kromozomsal donanim-
da belli bir asimetri ger¢eklesmis oldugu igin iki
morfogenez olusur ve geni karaktere baglayan
reaksiyonlar zincirinde i¢ salgih bezler mekanizma-
lar etkili olurlar. Toplam olarak erkek ya da disi
bir yap1 olugur. Cinsellik olgularinin biyolog i¢in en
biiyiik 6nemi tasidiklar: nokta, belki de budur; ¢iin-
kii bunlar, genital organlar, onlarin eklentileti, de-
netledikleri morfolojik, fizyolojik ve psisik etkinlik-
ler konusunda bigimlerin olugsumlarinmin belirlenme-
sini inceleme olanag) saghyorlar. Cinsellik Sitoloji,
Genetik, Embriyoloji, Endokrinoloji'nin de bulustu-
gu bir alandir. Bu farklh disiplinler, her zaman yak-
lagilan, her zaman kagirilan, her zaman yeniden
baslanmilan ve biyologlarin riiyas1 olan senteze ulas-
mak i¢in birbirlerine destek olurlar.
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