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Onsiz

Gundmzde bilgi bir yandan en dnemli deder haline gelirken
diger yandan da artan bir hizla geligiyor, gesitleniyor. Ama kat-
lanarak blyiyen bilgi Gretiminden yararlanmak, ozellikle gin-
delik yasam kaygilanmn baskisi altinda, zorlagiyor. Her seye
ragmen bilgiye ulagma ¢abasin strddrenler icin de imkanlar
pek fazla degil.

Aynca, ozellikle Tarkiye gibi Glkelerde bir konuda kendini ge-
listirmek ya da sirf merakimi gidermek igin herhangi bir konuyu
drenmek isteyenlerin sansi gok az. Universitelerimiz, toplumu-
muzun yetiskin bolimane katkida bulunmak igin gerekli imkan-
lardan yoksun.

Cep Universitesi kitaplan iste bu olumsuz ortamda, evlerinde
kendilerini yetistirmek, otobiste, vapurda, trende harcanan za-
mandan kendileri igin yararlanmak isteyenlere sunuimak tizere
hazirlands.

20. ylizy) Fransiz kittir hayatinin en énemli drdnlerinden olan;
buglin yaklagik 3000 kitaphk dev bir dizi olusturan “*Que sais-
_ ie" (Ne Biliyorum? ) dizisini iletisim Yayinlan Tarkge'ye kazan-
dinyor. lletisim’in Cep Universitesi, bu biiyik diziden segilmis,



Tarkiyeli okurlar igin Gzellikle ilgi cekici olabilecek eserlerin ya-
nisira, Avrupa’nin bagka yayinevlerinin benzer bir gercevede ya-
yimladig kitaplan da igeriyor.

Ayrica, Tiirkiye'nin siyaset, kiiltiir, ekonomi hayatiyla ilgili ko-
nularda 6zel olarak bu dizi igin yazilmis telif eserler “‘tniversi-
te"nin “dGrenim programini” tamamlayacak.

Cep Universitesi’nin her kitabi alaninin 6ndegelen bir uzman

tarafindan yazildi. Kitaplar, hem konuya ilk kez egilen kisilere .

hem de bilgisini derinlestirmek isteyenlere seslenebilecek bir kap-
sam ve derinlikte. Bilginin yeterli ve anlagilir olmasi, temel kis-
tas. Cep Universitesi kitaplanini lise ve dniversite dgrencileri yar-
dimei ders kitabi olarak kullanabilecek; ddretmenler, Hgretim Gye-
leri ve aragtirmacilar bu kitaplardan kaynak olarak yararlanabi-
lecek; gazeteciler yodun is temposu iginde gabuk bilgilenme ih-
tiyalarimi Cep Universitesi'nden karsilayabilecek; calistig meslek
dalinda bilgisini gelistirmek 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 kitaplan sik araliklarla yayimlandikga, ben-
zersiz bir genel kiiltiir 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.

Retisim
Yayinian
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. BIRINCI BOLUM
CINSELLIK SORUNLARININ
TEMEL GORUNUSLERI

Ust hayvanlarda tiriin birbirine benzemeyen
iki tip olarak ortaya ¢gtkmas: beylik bir gézlem olgu-
sudur: Erkek ve Kadin, Geyik ve Maral, Horoz ve
Tavuk; soyun siirekliligini saglamak i¢in bunlarin
biraraya gelmeleri zorunludur. Cinsiyet kelimesi
(latince sectus, ayrihik) tirin ikiye boliinmiig oldu-
gu diigiincesini agkea ortaya koyuyor. Bireylerden
biri spermatozoit denilen ézel lireme hiicrelerine
hayat veren erkek, digeri de yumurtaciklan hazir-
layan digidir. Yumurtaciklar yeni bir neslin yetig- -
kinlerini yaratmak igin déllenme yoluyla ¢ogalacak-
lardir. Bu hiicrelere gamet (egeylik hiicresi) (latince
gamosk, evlilik) adi verilir, Spermatozoit erkek ga-
met, yumurtacik disi gamettir. Bunlar genital bez-
ler ya da gonatlarda olugurlar.!

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

Yagamun bu aktarilma bigimi tek érnek degildir.
Yeni varligin tek ebeveyndeki bir déllenmenin so-
nucunda,bu ebeveynin viicudundaki bir ayrigma so-
nucunda olustugu bir eseysiz iireme vardir. Bitki-
lerdeki celikleme vakalar bu iireme tipine dahildir.
Ayn gekilde biitiin Avrupa ve Asya’daki Italyan ka-
vaklan biiyiik bir olasihkla tamam, erkek dallarin
celiklenmesi ile dogmus olan erkek givdelere 6rnek
olugtururlar. Aym gekilde Avrupa’nin tath sularin-

(1) ErkeKcinsiyeti ", digi cinsiyetiise 9 igareti ile gésterilir.



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

Bu tiir olaylara hayvanlarda da sik sik rastlan-
maktadir. Klasik tomurcuklanma érnegi tath su po-
lipinin tomurcuklanmasidir. Egeysiz ¢ogalma siire¢-
lerine selenterelerde, siingerlerde (gemulalar),
Kurtlarda (bazi Tirbelarlar, halkahkurtlarn ¢ogu),
giimleklilerde rastlanmaktadar.

“Eseyli ve egeysiz iireme hayat vermeyi saglayan
tek yoldur. Aslinda, Pasteur’iin iinlii deneylerinden
beri giiniimiiziin canh diinyasinda kendi kendine
iiremenin olmadig biliniyor. Egeysiz ve egeyli iire-
me tipleri yapilan itibartyla temelden farkhlik gos-
terirler. Egeysiz iiremede, sonsuza dek siriip giden
aym bireydir; kalitimsal 6zelliklerden varhklarim
sirdiirenlerin oram aymdir. Cok daha sik rastla-
nan cinsellik siiregleri ise, tersine, déllenme iglemi
sirasinda birlestiklerinde egeysel hiicrelerinin her
birine ait olan 6zelliklerin yeniden birlegmesini
kapsar. Yeni bir birey fitllen yeniden olugturulmusg
olur ve bu bireyde, ailenin kahltimsal &zellikleri,
kendi-kendisinde bulunandan farkh gekilde yeni bir
diizende birlegmig olacaktir.

Eseyli iiremenin rolii Evrim siirecinde kuskusuz
onemli bir yer tutmugtur. Ashnda, bir karakterin
yayilmasinin en etkili yolu egeysiz iiremeymis gibi
goriinse de, bagrmsiz bir gekilde ortaya cikabilen
degigikliklerin sonsuz bir gekilde yeniden kombi-
nasyonu déllenme olgusu ile gerc¢eklesir. Egeysiz
ureme bu tiir yeni kombinasyonlara firsat tamimaz.

Bu kitapta egeyli iiremenin sorunlarim ana hat-
lar ile ortaya koyacaphz.

Ust hayvanlarda egey hiicrelerini hazirlayan ge-
nital bezler iki farkh: varhk, erkek ve digi, tarafin-
dan tagmnir. Cinsler ayrnlmgtir. Bu genel bir durum



degildir. Erkek ve digi gonatlarin ayn1 bireyde yan
yana gelistigi bir¢ok erdisi hayvan vardir. Kimi za-
man kurbaganm sidik torbasinda asalak yasayan
Polystomom ve yassisolucanda oldugu gibi, iki kez
ayn1 anda ¢ahsir. Kimi zaman gonatlarin biri dige-
rinden énce olgunlasir ve hayvan énce erkek sonra
disi olur.

Omurgalilar gibi, cinsleri ayri olan hayvanlarda
bile sik sik cinslerin birinde kars cinse ait taslakla-
ra rastlaniyor. Aym sekilde erkek karakaplumbaga-
sinin testisinin Gzerinde kii¢iik bir yamurtacik olan
"Bidder organi”, sarimtirak bir diugiimciik 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 bulunmadiginy, disilerin, déllenme-
den gelisen ve yeni bir disi jenerasyonuna yolagan
yumurtalar yumurtladiklarimi belirtelim. Yaprak
biti bunun en giizel 6rnegidir.

Partenogenez (déllenmesiz iireme) adin1 alan bu

“olay ozellikle denizkestanesi, denizyildiz), kurbaga
ve tavsan yumurtasinda deneysel olarak tekrarla-
nabilir. Déllenmesiz iireme eseyli iiremeden tire-
yen tali bir olaydir.2

Esey hiicrelerinin, olugumlarinin ve ézellikleri- -
nin incelenmesi hemen, genital bezlerin, onlarin fiz-
yolojilerinin, anormalliklerinin incelenmesine yo-
lact1. Biyologlar dogal olarak gonotlarla, onlara bag-
1 olan ve tali cinsel 6zellikleri diye adlandirtlan cin-
sel ozellikler arasindaki iligkileri arastirmiglardir.
Tali cinsel 6zellikler anatomik diizeyde erkek ve di-
sileri birbirlerinden aywrirlar. Biitiin bu sorunlar
son yillarda Endokrinoloji alaninda kaydedilen ge-
ligmelerle aydinlanmig oldu.

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



Sitolojiye, nedensel Embriyolojiye hormonlarin
ve soyacekimin incelenmesine siki sikiya bagh olan
cinsellik sorunlarimin teorik bir 6nemi, uygulamala-
11, dnemli tibbi ve toplumsal sonuglan vardir. Aym
zamanda, bu sorunlar, ¢agdas Biyolojt akimlan ara-
sinda ¢ok onemli bir yer tutarlar.

10



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

1. EseyHiicreleri

Esey hiicreleri cinsel bezlerde, yani testis ve yu-
murtaliklarda olugur. Cinsel maddelerin ana hiicre-
leri, spermatogoniler ve ovogoniler, embriyon hiic-
relerin 6zelliklerine sahiptirler; tiiriin tiim potansi-
yelini bozulmadan saklarlar. Kiiremsi bir govdeleri
vardir ve sitoplazmanin ortasinda, normal organla-
n olan bir ¢ekirdek yeralir. Bu c¢ekirdek, hiicre bé-
liinmesi sirasinda iplik¢ikler halinde (kromozomlar)
diizenlenen 6zel bir madde (Kromatin) sayesinde
kalitim olaylarinda en 6nemli rolii oynar. Kromo-
zomlar bazi boya maddelerini se¢ime bagh olarak
saptarlar: Isimleri de buradan gelir. Genetik uz-
manlan, kromozomlarin, kalitim ézelliklerinin vek-
torleri olduklarini séylerler. Bu ozellikler, kromo-
zomlar boyunca seri halinde, bir diizen i¢inde ve be-
lirli bir pozisyonda yeralan karmagik biitiinliikler
olan genlere tekabiil ederler. Genlerin aktif madde-
si dezoksiriboniikleik asiti (DNA) olugturan niikleo-
tid sekanslarla betimlenir. Genler ve kromozomlar
siireklilige sahip olan ve bireyin morfolojik ve fizyo-
lojik 6zelliklerinin ortaya gtkmasina yolagan siireci
denetleyen, kendi kendine tireyebilen elemanlardir.
Morgan Okuluy, kii¢iik sirkesinegi (Drosophile) gen-
lerinin bir haritasimi gckarmay: bagarmigti, bu hari-
tada birgok aragtirmanin 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 kromozomian.
A- Digide; B- Erkekte; C- Birlegme 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 ¢iftte elemanlardan birinin
baba’dan, digerinin ise anne’den geldigini belirtmek
yerinde olur. Egey hiicreleri olusurken spermatogo-
ni ve ovogoniler yumurtaciklarin ve sperma hiicre-
lerinin olugumuna yolacan bir dizi degisiklige ug-
rarlar. Bu olay sperma olusmas) (spermatogenesis)
ve yumurtacik olugmasi (ovogenesis) adini almigtir,

Yumurtacik, genellikle hareketsiz olan, sitop-
lazmasi az ya da cok yedekle yiiklii iri bir hiicredir.
Demek ki tavuk yumurtasinin sarisi, bu tiiriin yu-
murtacigim temsil etmektedir. Bu durumda ¢ekir-
dek ve saf protoplazma yumurtamn ust ucuna siki-
sik bir sekilde yerlesmiglerdir; hiicrenin geri kalan
kismi yagimsi bir madde (vitelliis) ile kaphdir. De-
nizkestanesi, denizyildiz1 gibi birgok deniz hayva-
ninda yumurtaciklar daha az hacimli ve seffaftir ve
daha kisith yedeklere sahiptirler. Memelilerin yu-
murtasi kugliktiir, Kadin’da tam olarak 0,2 mm bo-
yundadir ve Graaf kesecigi denilen karmasik bir ya-
pmin iginde bulunur.

12



Spermatozoitin 6zel bir bi¢imi vardir (Sekil 2).
Tipik olarak hareketli ve ¢ok kiciik bir hiicredir.
Kromatinin toplu olarak bulundugu ¢ekirdegi kap-
sayan sigkin bir bas: vardir. Cekirdek, bags: govde
ya da litik anzimleri iceren akro-
som denilen bir tiir gomlegin lize-
rinde yeralir. Bas kisminda; iize-
rinde, sitoplazmik bir kihf ile
kaph mikrotiibiler bir oynak ek-
seninin yapisik oldugu bir gecis
parc¢as1 yeralr ve bunlar sperma-
tozoitin kuyrugunu olugtururlar.
Bu kuyruk uzun bir titrek kamg
seklindedir, onun hareketleri sa-
yesinde spermatozoit yumurtaci-
gma ulagmak icin yolalr.

Tiirlere gore, spermatozoitle-
rin yapisinda bir siirii aynint: de-
gisikligi mevcuttur. Kuyruksuz
kurbagagillerden tekerdilli kur-
baganin spermatozoitleri 2 mm.
uzunlugunda "dev" bir boyuta sa-
hiptir ve giplak gézle gorulebilir-
ler. Kabuklulannkiler (yengeg,

istakoz, karides vb.) hareketsiz- Sekii 2: Kobay
dir spermatozoitinin ~ ge-
) . masi.
Egeysel hiicrelerin yapilarin- Ak aksorsom; Gp

Gegig pargast, K Kuy-

da da degisiklikler oldugu igin 8 By

anisogami oldugu séylenir. Baz

protistlerde cinsel maddeler ge-

nellikle, aym degilse de benzer bir gekilde ve yapiya
sahiptirler. Eggametlilik oldugu séylenir.

13



Sekil 3: Kargtlagirmah somatik (solda) ve mayoz (sagda) bdlinme sémasv.

14



KROMOZOM AZALMASI

Erkek ve disi eseylik hiicrelerinin kendilerine
ozgii ve tamamen carpict ozellikleri vardir. Temas
eden karg: cinsten iki egey hiicresi; sperma ve yu-
murtactk; tam anlamiyla birlesmeye, daha sonraki
gelismesi yeni bir yetigkinin dogmasina yolacacak
yumurtay: olugturmak ilizere déllenme iglemi sira-
sinda iki kromatinibirlestirmeye muktedirdir.

Ama, hemen bir soru ortaya ¢ikiyor. Egey hiicre-
lerinin herbirinde bulunan kromozom sayistm n
olarak gosterirsek, déllenme gergeklestiginde bu sa-
y1 2n olacaktir. Oysa belirli bir tiirdeki kromozom
saysinin sabit oldugunu biliyoruz. Bu say: kesinlik-
le 2n’dir, ki bu da bize yetigkinin hiicrelerindeki her
kromozomun iki 6rnegi oldugunu gésteriyor. O hal-
de belirli bir anda her esey hiicresindeki kromozom
saywsint n'’e indirgeyen diizenleyici bir olayin olmasi
gerekir, aski halde her iiremede, kromozom sayisi
iki katina gkardr ki béyle bir durum sézkonusu de-
gildir.

Bu diizenleyici olay mevcuttur ve kromozom
azalmas: ya da mayoz boliinme adin tagir. Bu olay
esey hiicrelerinin gekillenmesi sirasinda olur. Me-
kanizmay1 anlayabilmek i¢in somatik denilen nor-
mal hiicre béliinmesi (viicudun biitiin hiicrelerinde
gerceklesen) iki mayoz bélinmeden olup. bitenleri
karsilagtiracagz (Sekil 3). 2n sayisimn 8 kromeo-
zomdan olugtugu bir tiiri ele alalim.

Normal bir béliinmede bu 8 kromozomun her bi-
rinin 16 yarnm kromozom olugturmak iizere uzunla-
masina yaprak yaprak ayrilacagim biliyoruz. Hiicre
béliinmesi tamamlandiginda, béliinme sonucunda
olugan bu kromozomlarin 8’i hiicrelerin bir tanesini
yakalayacak, digeri 8’1 olugmakta olan diger hiicre-
ye gidecektir. Iki yarim hiicre yeniden diizenlenece-

15



gi icin her biri yenjden 8 kromozom olarak sayla-
caktir. Ik kromatinin bélinmesi nitel olarak denk
olacaktir ve kromozomlarin yaprak yaprak ayriima-
s1 uzunlamasina oldugu i¢in eksen boyunca yigilan
her gen grubu ikiye béliinecektir. Bu durumda her
hiicre ayn1 gen payint alacaktir.

Mayoz'da ise durum degisiktir. Béliinmenin itk
asamasinda uzunlar uzunlarla, kisalar kisalarla ol-
mak iizere 8 kromozom ikiser ikiger list liste yapr-
sir. Sonugta 4 kromozom ¢ifti elde edilir. Béliinme
tamamlandiginda giftler ayrihir ve 4 kromozom bé-
lim diliminin kutuplarindan birine, diger 4 kromo-
zom da digerine yerlesir. 2 yeni hiicrenin her biri-
nin ¢ekirdei yeniden olusaca@ i¢in, ¢ekirdek n sa-
yrdaki 4 kromozomu kapsayacaktir, bir hiicrenin 4
kromozomunun her birinin kardes hiicrede es bir
partneri olacaktir, Bu bélinme indirgeyicidir, kro-
mozom sayisi yariya inmistir. Bu defa normal tipte-
ki yeni bir bsliitnme bu itk boliinmeyi takip eder. So-
nugta her biri sadece 4 kromozoma sahip olan 4
esey hiicresi‘ya da 4 esey hiicresi dengini elde ede-
r1z, .

Ovogenesisde bir ovageni sadece bir yamurtacik
verir, difer 3 unsur soysuzlasir, bunlar polar glo-
bullerdir (Sekil 4).

Gelecekteki esey hiicrelerindeki kromozom say1-
sinin yariya inmesi mayoz béliinmenin goriilebilen
en acgik belirtist olarak ortaya ¢tkmasa da, olayin
tamami daha karmagiktir. Aslinda kromozomlar
giftler halinde birlestigt i¢in her kromozom kroma-
tid denilen iki iplik¢ik halinde uzunlamasina yap-
rak yaprak ayrilir ve her ¢iftin kromatidlert arasin-
da parca degis tokuslar: olur, Bu crossing-over* ola-
yidir.

(") Iki eg kromozomun mayoz bélinmesi sirasinda baz yerlerini

orada bulunan genlerle birlikte degis-tokus etmek izere gap-
razlanmasi (¢.n.)
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Sekil 4: Denizkestanesinde ddlenme.
|. Spermatozoitin olgunlagmis yumurtaya girmesi; |l. Spermatozoitin bagi-
nin.dénmesi ve bir yildizinbelirmesi; lll. Pronukleuslarin birbirine yaklagmalari,
yikdizin bélunmesi; IV. Pronukleuslarin birlegmesi; V. Déllenme gekirdegi, yit-
dizlann indirgenmesi; VI. llk segmantasyon bélinmesi (p.gl. polar globuller)

Bu olay, eslesen kromozomlarin ayrilmasinin
ardindan gelen eslesme, baba ve anneden gelen iki
kromozomlarin esey hicrelerinde bir yeniden dag-
tima yolagtigr sirada, kromozomlar arasinda yeni
kombinasyonlari gergeklestirir.

I1. Déllenme

Fransa kiyilarinda ¢ok bol bulunan bir tulumlu
suyosununda (Fucus) 1853de Thuret tarafindan
kesfedilen ddllenme olayi, bir¢ok deniz hayvaninda
rahatlikla gozlenebilir. Ashnda Isvigreli H.Fol'un
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1877'de hayvansal déllenmeyi kegfetmesi bir deniz-
yildiz: {izerinde olmustur.

Denizkestanesinin olgunlagmig bir disi bezini
deniz suyunda par¢alayahm. Hemen oldukea 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 geligme siirecini izle-
yebiliriz ve eger boyama tekniklerini kullanirsak
ayrintilari géririiz.

Son derece hareketli sperma hiicreleri ile sarih
olan yumurtaciklarin karigimin i¢inde salindiklar
gorinir (Sekil 4). Derhal bir sperma hiicresi yu-
murtacigin i¢ine girer, kuyrugunu terkeder ve bas
yumurtacigin sitoplazmasinda kendi c¢evresinde
déndiikten sonra siger ve digi ¢ekirdegin bulundugu
noktaya gelir. Bu sirada, yumurta diger sperma
hiicrelerinin girmesini engelleyecek olan, déllenme
" zar1 denilen bir zar olusturmugtur. Normal olarak
sadece bir sperma hiicresi yuamurtacigin igine girer.

Erkek ve disi g¢ekirdek temas ettikleri anda, bir
dollenme cekirdegi olusturmak iizere sikica kenet-
lenirler. Her esey hiicresi n sayida kromozom tag:-
mgtir. Déllenme sonucu olusan ¢ekirdek 2n kromo-
zom sayisina sahiptir. Kromozomlar béliim dilimin-
de ayr1 aym yerahrlar, déllenen yumurta 6énce 2
hiicreye ya da blastomére’e sonra da 4'e béliniir.
Segmantasyon devam edecektir ve gelisme deniz-
kestanesi kurtgugu pluteus’un olugmasiyla sonucla-
nacaktir.

Esey hiicrelerinin déllenme sirasindaki etkileg-
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, i¢inde olgunlagmig
yumurtalarin bulundugy deniz suyunun (egg-
water) erkek iiriinlerin ggkmasinda bir etkisi oldu-
gunu gosterdi: diger erkeklerde sperma yayilmas,
sperma hiicrelerinin hareketlerinin artmas). Bir ve-
rimlilestirici (Fertilysine) sé6zkonusudur. Bu madde
sperma lizerinde yapigkan bir dzellik olugturur ve
ozellikle sperma hiicresinin akrozom reaksiyonuna
yolacar. Sperma hiicresinin akrozomu acihr ve icin-
de bir sperma lizini tasiyan akrozom graniilii orta-
ya c¢ikanr. Yumurtacik zanyla temas sirasinda,
sperma lizini bu zan eritir ve sperma bagimin yu-
murta kabuguna girmesini saglar. Bu arada yu-
murta kabugu, bir kabartimn, sperma basim yaka-
layan ¢ekim koza]agmm olusumu i]e karslhk verir.
6zelligine sahip olan spermatozoitin bir de verimli-
lestirmeyi onleyicisi vardir.

OI. Soma ve Germen

Esey hiicrelerinin béylesine kendilerine ézgii
ozellikleri, biyologlar1 tohum dokusunu tamamen
6zel bir doku olarak ele almaya itti: diger dokular-
dan ayr: tutulan germen. Yasam ve beslenme or-
ganlarin (kaslar, sindirim borusu, damarlar vs.)
olusturan diger dokular soma grubunu olugturuyor-
lar. Soma bireyin daha biiyiik bir béliimiini, orga-
nizmanin kadavra olacak c¢abuk ¢iiriiyen kesimini
temsil eder. Germen onu besleyen somaya eklenmis
gibi yasar, tiiriin siirekliligini saglar, potansiyel
olarak élimsiizdiir. Organizmanin geri kalan kismm
yokolmaya mahkumken, her dogan ¢ocuk anne ve
babanmin genetik 6zelliklerinin bir kismimin canh
kalmasim garantiler, Ogullarimizla ve kizlarimizla
devam ederiz ve cinselligin miikemmel mekanizma-
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s1 ile miniiskiil bir hiicre sayesinde niteliklerimizi,
kusurlarimizi, zekamizi ve budalahk egilimlerimizi,
fiziksel degerimizi ve eksikliklerimizi aktarinz. Us-
telik kendi benligimizdeki niteliklerin her biri bir
bagka benlige baghdir; dyle ki déllenen yumurtadan
yeni bir birey dogacaktir. Bu yeni birey iki kiginin
bir sentezi olacaktir. Babas:1 ve annesinin ézellikle-
rine yan1 yariya sahip olacaktir. Dogan her yasam,
ister bir insan, ister en 6nemsiz kif mantarin ya-
sami olsun, genlerin sonsuz kombinasyonu sayesin-
de diinya tarihinde esi olmayan bir olay olusturur.

Somadan bagimsiz olarak geligen bir germen
plazmas: diigiincesi ilk defa 1885’de Alman biyolog
Weismann tarafindan gelistirilmistir ve Weis-
mann’in getirdigi yorum, bu ikilifi, soma ve germe-
nin bagimsizhklarim kanitlamaya yénelik bir sira
¢aligmamin gikig noktasi olmustur.

Ik olarak, germen soyuyla ilgili elemanlarimin
organizmann geri kalan kismindan ¢ok erken ay-
rnldig saptanmigtir. Ayn: sekilde béceklerde (sekil
5A) déllenmis yumurtanin {ist kutbunda iyice renk-
lenmis taneciklerle dolu sitoplasmik bir bdlgenin
olustugu gorilir. Bu sitoplasmik bilge daha sonra
¢ikint1 yapan hiicreleri olugturan ¢ekirdeklerle sari-
lir: Bu hiicreler ilk germenlerdir. Bu ilk germenler
yokedilebilmiglerdir. Geigy (1931) sirkesineginde
ultraviole 1gmnlar sayesinde yumurtanin ist kutu-
bunu yoketmigtir. Bu yéntemle normal, ancak iire-
me hiicrelerinden yoksun gonatlan olan sinekler el-
de etmigtir. Benzer olgular omurgallarda, pilig
embriyonunda ve ozellikle kurbaga yumurtasinda
da ortaya konmusgtur.

Ik germen dokusunun yokedildigi her durum-
da, soma yeniden bir germen doku olugturmay: ba-
saramamgtir.
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Sekil S

A. Miastor sinedinde germen soyu; (B.h.) Besleyici hiicreler;

Vit. Vitellis: A.c.h. Yumurtanin gen kalan kismindan ayrian (Kahle ve
Hegner'e gbre) asil cinsel hiicre (germen); B.C. Ascarishe kromatin azalmas:;
B.2 blastomer agamasi; C. Segmantasyonun daha ilerki agamasi; G. lik ger-
men S. Kromatin azalmasina maruz kalan blastomer.

Baz1 hayvanlarda, ki, ipsi Kurtlarindan at solu-
can1 adiyla bilinen Ascaris Megalosephala bunun
klasik drnegidir, germen soyu hiicrelerinin kromati-
ni 6zel bir tutum sergiler: Germen dokusunun oriji-
ni olacak olan hiicrede ilk bélinmeler sirasinda U
seklinde kivrilmig iki biiyiik kromozom goriilir. Oy-
sa bunun tersine somatik soyun baglangicinda olan
hiicrelerde, U seklindeki iki kromozomun orta kis-
minin nokta bi¢gimindeki elemanlan béliinmiis oldu-
gu saptanmigtir. Her kromozomun uglan énce oldu-
gu gibi kalir sonra bozulur. Biitiin bu olgular ger-
men ve soma soyunun belirgin bir farklilagmasina
ve erken bir ayrimina yolagiyorlarsa da, mutlak ge-
nel bir 6zellikleri yoktur. Bir¢ok eseysiz \ireme ér-
neginde germen dokusu somatik organlardan bagla-
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yarak kendi kogesine ¢ekilir gibi gorniniiyor. Sin-
gerlerde, selenterelerde, yassi kurtlarda, halkah
kurtlarda, cinsiyet hiicrelerinin somatik elemanlar-
dan ya da ilgisiz hiicrelerden (cellule souche, arc-
héocyte, vs.) baglayarak canlandiklar gériilmigtiir.
Bir kabuksuz siimiikliibécek olan arion rufus, gona-
tin kesilip alinmasmin ardindan erdisi kanalindan
baglayarak olugan yeni bir genital bez kesit seviye-
sinde yeniden canlanmigtir.

Kisacasi, germen ve somatik soylarin vaktinden
erken bir ayrim diigiincesini akilda tutarak Weis-
mann’in tasarladig: kesin kargitlik kabul edilmiyor.
Olay1n, ilerleyici bir nitelikte oldugu ve kronolojisi-
nin tlrlere ve goézoéniinde tutulan morfogenetik
alanlara gore degistigi bilinen embriyon taslaklar:-
nin belirlenmesiyle ilgili genel durum i¢inde yeral-
digr diigiiniiliiyor.
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. . UCUNCU BOLUM .
CINSIYETIN BELIRLENMESI

I. Genel Yasalar

Farkh cinsiyetli hayvanlarin ¢ogunlugunda, digi
ve erkek sayis1 hissedilir sekilde aymdir. Ornegin
insan tiirtinde 100 kiza kargihk 104 oglanin dogdu-
gu goriliiyor. Cinsel oramin, ya da cinsiyet-oran’mn
1,04:1 oldugu séyleniyor. Sigan’da bu oran 1,05:1’-
dir. Gozlenen kiigiik farklihklar genellikle cinsler-
den birinin embriyonunun ya da yavrusunun daha
zayif olmasina baglamyor. Ozellikle déliitsel yagam
sirasinda bir cinsin ¢lim oram digerinden daha
yiksektir.

Bu tali nedenleri soyutladiktan sonra, geriye er-
kek ve disiler arasindaki sayisal egitligi agiklamak
ve yumurta agamasindan itibaren gelecegin bireyi-
nin cinsiyetini belirleyen mekanizmay: aydinlat-
mak kaliyor.

Boyle bir mekanizmanin basit bir kalitim mese-
lesi olabilecegi diigtincesi 1903’de Castle tarafindan
ortaya atildl.. Oysa Mendel'in 1865'de ortaya attifn
ilk katilim yasalar1 3§ yil unutulduktan sonra an-
-cak 1900’de tekrar bulunup anlasilmigti, Ayni za-
manda bir bilim dalindaki geligmelerin komgu bir
disiplin tzerinde uyandirabilecegi hizh etki de gé-
rilmektedir. Bir genetik sorunu ile ilgili bu yakla-
s1m, ¢ok degerli birgok galigmanin kékeninde yatan
ve hila ginilimiizdeki aragtirmalar: yénlendiren ni-
telikte bir agiklamayda.

Bu durumda kalitim ve cinslerin sayisal oramm
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diizenleyen mekanizma arasindaki benzegim nedir?

Her ikisi de saf kan olan bir gri sigan ile bir be-
yaz sigcam ¢iftlestirelim. Ilk jenerasyonda dogacak
biitiin 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 gaprazlarsak gegici olarak biraraya gelen gri ve
beyaz karakterler ayrilacaklardir. Bu durumda
kendi aralarinda birlestirildiklerinde tamamen be-
yaz siganlar verecek olan % 25 oraninda saf beyaz
sigcan, aym gekilde % 25 saf gri sican ve nihayet %
50 gri melez sigan elde ederiz. Melezleri kendi ara-
larinda caprazlarsak yeniden ayrilacaklardir.

Bu ayirma olaym agiklamak i¢in bir tek varsa-
ymmin uygun oldugu ortaya gikti. Melezin irettigi
gametlerin saf oldugunu, yani ya G faktériinden ya
da b faktériinden olan ama higbir zaman iki birlegik
Gb faktériinden olmayan vektorler olduklarim ka-
bul etmek gerekiyor.

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

Ana-baba: GG bb

/\ N\

Gametler: G G b b

(3) Egemen karakterler biyok harfle, resesif karakterler ise kigik
harfle yazilmigtir.
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Olas1

kombinasyonlar: y G}{ % 100 melez olacaktir
d ? :

Melezlerin VAN /N ¥

gametleri G b G b :

Olas1
kombinasyonlar: GG Gb bG bb

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

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

Ana-baba: Gb bb
/\ /\

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.

Béyle bir ¢aprazlamamin uyandirdigh benzerlik
hemen gériiliiyor.

Erillik (E veya e) ve digiligi (D veya d) tipk: 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 tir gamet uretecektir,
yani iki gametlidir. Digi (dd) saf ve resesiftir (homo-
zigot denilir), bir tiir gamet iiretir, yani tek gametli-
dir. Caprazlama goyle yazihr:

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

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

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

Ana-baba: /D< ee
Gametler: D e e e
Olas:

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. Ashinda cinsiyet
sapkinlig: olgularin1 anlamak igin, her cinsin potan-
siyel olarak biseksiiel oldugunu, yani hem erillik
hem de digilik genlerine sahip oldugunu kabul et-
mek gerekir. Formiillerdeki bu karmagikhik ikincil-
dir ve normalde cinsiyet-orani’'m belirleyen meka-
nizimada higbir degigiklige yolagmaz.
~_..Daha sonra gérecegimiz gibi iki tiiriin dogada
gercekten varoldugu saptanmigtir. Ilki (heterozigot
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erkek) sineklerde, yarimkanathlarda ve memeliler-
de gergeklesir. Ikincisi (heterozigot disi) kelebekler-
de, kuslarda, kuyruklu kurbagagillerde ve baz1 ba-
hklarda gériilir. Biyologlar énerilen yorumun dog-
rulugunu kamtlamak igin tabi ki ugragmiglardir.
Oysa biri sitolojik, digeri istatistiki ve deneysel ol-
mak iizere iki ayr1 yoldan bu kanitlamaya ulagilma-
s1dikkat ¢ekicidir.

I1. Sitolojik Dogrulamalar

1. Kromozomlarin Rolii - Mendel yasalarinin
yeniden kegfedildigi sirada, yerinde ve zamaninda
diizenlenen basarih bir yarnigma ile 19. yiizyilin son
on yihnda sitologlar cinsiyete bagh olan ve kromo-
zomlarin dagihmim belirleyen bazi anormallikleri
"kegfettiler. Mac Clung 1902'de (Castle’in hipotezi
1903 tarihlidir) bunun anlamim kavrayan ilk kigi-
dir,

Wilson tarafindan incelenen en basit érnegi,
Protenor turinde yarimkanath bir bécekte gérdiigii-
miiz durumu ele alahm (sekil 6). Bécegin digisinin
14 kromozomu var: Otozom (A) denilen 12 kiiciik

Sekil 6
Protenor belfrageide cinsiyetin kromozomla belirlenmesi
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kromozom ve heterokromozom ya da sadece kromo-
zom x denilen 2 biiyilik, kromozom. Erkek ise sadece
13 kromozoma sahiptir: 12 kiigiik otozom ve 1 tek X
kromozomu,

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

fki tiir déllenme miimkindiir:

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

Ik 6rnekte yumurta 12 otozom + 2 X, toplam 14
kromozoma sahiptir ve bir digi verecektir. kincil
o6rnekte yumurta 12 otozom + 1 X toplam 13 kromo-
zoma sahiptir ve bir erkek verecektir.

Olaylar her zaman bu kadar basit degildir. Sir-
kesineginde de digi 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 kromozomlarn bir gomak gé-
rintusinde iken Y kromozomu, J harfi seklindedir.
Boylece sperma hiicrelerinin % 50’si 1 X, % 50si1Y
kromozomu ahr. Bu durumda asagdaki kombinas-
yonlar olur:
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Yumurtaciklar Sperma hiicreleri

3otozom + X x 3 otozom + X = 6 otozom + 2 X =9
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 giormekteyiz. Bu tiir tamamen yukarida
gosterilmig olan ilk geri ¢caprazlama tirimiize ben-
zer. Genel olarak "protenor-sirkesinegi tiri" adiyla
amlmasinin nedeni budur. Aym sekilde ikinci geri
¢aprazlama tirinde (iki gametli digi) uygun digen
kromozom formiilleri de vardir ve bunu temsil eden
frenkiiziimi kelebeginin adi olan "Abraxas turi”
adim almigtir. Ayrica Seiler Taloeporia Kelebegin-
de erkegin, 2'si X olmak tizere 60 kromozomu, digi-
nin ise 1 X'li 59 kromozomu oldugunu giostermigtir.

Sitolojik gozlemler, erkeklik ve digiligi belirle-
yen faktérlerin yerinin heterokromozomlar oldugu-
nu anlamamiz saghyor,

Ozel durumlarin ve mekanizmadaki bagarisiz-
hklarin incelenmesi, sergiledigimiz goriglerin dog-
rulugu hakkinda yeni kamtlar getirmigtir.

2, Cinsiyete Bagli Kalitim Durumu - Erkek-
lik ve disilik karakterlerinin ayr1 kromozom vektor-
leri aym zamanda bagka karakterleri de tagirlar:
g6z ve ten rengi, kanat ya da kol ve bacaklarin bigi-
mi ve yapisy, kahtimsal hastahklar vs. Bu tiir ka-
rakterlerin onlar1 tagiyan 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 gercgeklesmeyecektir.
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Ornegin insan tiiriinde hemofilinin intikal du-
rumunu ele alahm. Bu hastahgin 4zelligi kanin pih-
tilasgamamasidir ve en ufak bir kanama éldirici
nitelikte olabilir.

Hemofilili bir erkegin saghkh (s) bir kadinla ev-
lendigini varsayahm. Hemofili olma ozelligi (h) X
kromozomu ile (bunu Xh olarak gdsterecegiz) tas:-
nir ve saghkli karaktere gore resesiftir. Sozkonusu
iki kiginin birlegmesiyle asagidaki ¢caprazlamay el-
de ederiz:

Saghkh Kadin Hasta Erkek
Xs X Xn Y
/ N\ / N\
Gametler: X X Xa Y

Olas:
kombinasyonlar: Xs Xa XY

% 50 saghkh gorintili (Xs Xa) ancak resesif du-
rumdaki hemofili karakter1 tasiyan kiz ¢ocugu,
% 50 tamamen saghkh (Xs Y) erkek ¢ocugu.

Xs X yapih bir kiz saghkh bir erkekle evlenirse
agagndaki olasihklar elde ederiz:

Kadin Erkek

X Xa Y

/N 7N
Gametler: X Xp X, Y

Olasa
kombinasyonlar: XX XY XaXs XaY

Biitiin kizlar saghkh (X:X;) ya da saghkh goriin-
tili (Xs Xa) olacak, erkeklerin % 50’si saghkh
Xs Y), % 50’si hemofili (X» Y) olacaktir. Bu durum-
da hastalik her zaman erkeklerde ortaya ¢itkmakta
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ve hastaligin goriilmedigi kadnlar tarafindan ta-
sinmaktadar.

Eger Xs X yapih, yani tagiyre1 bir kadin bir he-
mofilili ile evlenirse, 6zellikle baba tarafindan akra-
baligin oldugu bir evlilik durumunda,. sunu elde
ederiz:

Kadin Erkek
Xs Xa X Y
/  \ / \
Gametler: X X» Xa Y
Olas:

kombinasyonlar: X¢eXp XY XoXa X» Y

Iki kizdan biri saghikh goriintiide (Xs Xa) digeri
saf hemofilili (X, Xa) ve ayrica ¢ok az yagsama sansi-
na sahip olacaktir. iki erkekten biri saghkh (X; Y)
digeri hemofilili (X, Y) olacaktir. Son olarak hemo-
zigot iki hemofililinin ¢aprazlanmasi da tasarlana-
bilir: X5 X» ve X» Y. Aslinda bu ¢aprazlamanin or-
taya ¢gtkma gansi ¢ok azdir, ¢iinki Xa X» kizlar ge-
nellikle ¢ok geng yasta, hatta déliitsel yagam sira-
sinda éliirler. Cogunlukla gézlemlenen ilk iki ¢ap-
razlamadir. Gametlerin safh$h ve cinsiyete bagh
faktorlerle ilgili 6ne siirdiiguimiiz varsayim sadece
erkeklerde ortaya ¢ikan ve kadinlar tarafindan ta-
sinan bu hastahmn 6zel kalitim modelini agikhyor.

Daltonizm (yesil ile kirmizinin kangtinimasi
seklinde ortaya gitkan gérme bozuklugu-renkkérlii-
gi) de ayn1 mekanizmaya boyun eger.

Cinsiyete bagh tek yanli kalitim adiyla bilinen,
cinsiyete bagh 6zel bir kahtim érnegi ¢ok tanitlayica
ozelliktedir. Akvaryumda balik besleme merakhla-
rmm guppy adiyla bildikleri kiiciik bir tropik siis
bahg olan Lebistes reticulatusu inceleyen Winge,
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bir¢ok renklendirme karakterinin aym zamanda
erilligi belirleyen Y kromozomu iiZerinde bulundu-
gunu gostermistir. Bu tiirde erkek XY, digi XX kro-
mozom yapisindadir.

Ornegin Y kromozomu tarafindan tagmnan Iri-
deus (Ir) geni durumunda, ¢aprazlamalar sirasinda
bu karakterin her zaman ve sadece erkeklere gegti-
gi, Y kromozumu tagimadiklan i¢in hicbir zaman
digilere ge¢medigi gorilmistiir. Bir cinsel hormon,
pregnenindon tarafindan digilerin somatik cinsel
karakterleri tersine cevrilerek bu olgu dogrulana-
bilmistir. Bu durumda digiler erkegin renklerini
alirlar, ama sadece otozomlar ya da X kromozomlan
lizerinde tasinan genler tarafindan belirlenirler.
Hicbir zaman Irideus karakterini gostermezler.

3. Ayrilmama Olaylar: - Kromozom azalmas)
sirasindaki béliinmelerin mekanizmasi ¢ogunlukla
tam bir kesinlikle ¢caligir. Ama Mayoz biliinme sira-
sinda iki heterokromozomun ayrilmadig durumlar
olabilir. Buna "aynlmama" denir. Bdyle bir olay in-
san tiirinde atipik kromozom formiilleri tasiyan
hastalarin olusmasina yolacar. 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
/ \ / \
Gametler: XX 0] X Y

Olas:
¢aprazlamalar; XXX XXY OY OY
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Normal XX digileri ve normal XY erkeklerinin
yam sira su hastahkh durumlara rastlamyor:

- XO (Turner sendromu) ya da XXX (X uglisi):
Genel goriunti bir kadimnki gibidir (XO’lar kisir-
dir);

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

Bu, insan tiiriinde yetigkin bir erkek ya da ka-
din gorintisinin heterokromozomlara bagh oldu- -
gunu agkca gosteriyor. Sadece X’leri igeren biitir
kromozom formiilleri digilik yéninde cinsel bir de-
gisim anlamina geliyor; buna kargihk X’lerin sayis
ne olursa olsun sadece bir tek Y'nin varh@ degisi-
min erkek yoniinde olmasina yolagiyor. Demek ki Y
kromozomu erkeklesme genlerinin tagiyicisidir, X
kromozomu ve otozomlar digi yoniindeki degisimi
programjayan genlerin tasiyiaisidirlar.

1949’dan beri, Barr ve Bertram’n ilging bir bu-
lusu bircok memelide ve ozellikle insan’da kadin
cinsiyetinin sitolojik olarak ve kolayca ayirdedilme-
sini sagladi. Ayrica tiiriimiizde gesitli dokularin ge-
kirdeginin, bilhassa agz epitelyummunun, kadinda,
erkekte varolmayan ve "cinsel kromotin" denilen
bir kromatoid cisim ihtiva etigi bilinmektedir. Bu
test onemlidir; uygun bir renklendirici (Feulgen) ile
boyanmis agiz hiicrelerinin basit bir saydam boya
katman, bir bireyin genetik cinsiyetini ortaya ¢ika-
nir ki, bu sapkin cinsiyetli bireylerin (interseksiiel-
ler, hermofrodizmin farkh gériiniigleri, kisirhk) kli-
nik muayenelerinde son derece énemlidir. Cekir-
dekte neredeyse insanin kromozoma iligkin olusu- -
mundaki X kromozomlar: kadar kromatoid cisim ya
da "Barr cismi” yerahr: Ayrica XO ya da XY'li bir
kigi Barr cismine sahip degildir, XX ya da XXYli
bir kigide bir tane, XXX’li bir kigide iki tane vardir.
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Barr cisimleri kismen etkisiz X kromozomlarina uy-
gundur, ashnda hiicrenin ¢ahgmasimi saglamak
uzere bir tek X kromozomunun gerekli ve yeterli ol-
dugu kabul ediliyor (Lyons).

4. Cok Embriyonluluk Durumu - Genellikle,
bir digi diinyaya birc¢ok kii¢iik yavru getirdiginde,
bunlarin her biri ayn bir yumurtadan dogar.Ama
bir yumurtanin déllendikten sonra tamamen ikiye
boliindagii ve sonug olarak bir tek embriyon yerine
iki ayr1 embriyon verdigi durumlar olabilir. Bu ba-
zen insan tiriinde de ger¢eklesir, o zaman yeni do-
ganlara “gercek” ikizler denir. Bunlar tam olarak
birbirlerine benzerler ve her zaman cinsiyetleri ay-
mdir, ¢iinkii her biri déllenme sirasinda kiz ya da
erkek olmalarim saglayacak ozellikleri almig tek
bir yumurtamn urunidirler. Tatu’larda (Giney
Amerika’da yasayan kabukiu domuz, ¢.n.) yamurta
4 kisma béliiniiyor ve her biri bir embriyon veriyor.
4 embriyon aym placentaya (eteneye) bagh ve her
zaman aym cinsten oluyor. Bu durumun da agkla-
mas1 aynidir.

Seki 7
Karma egeyli bir kelebek (Papilio dardanus) sol yansi @ , sag yansid" .
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5. Karma Egeylilik - Bir karma egeyli, erkek
ve digi béliimler mozayiginden olugmusg bir hayvan
olarak tammlaniyor (Sekil 7). Orneklerine bocekler-
de, ézellikle Sirkesineginde, Kelebekler’de (Ipekbo-
cegi), Kuslarda (ispinoz, Siiliin) rastlanmaktadir.
En basiti hayvamn bir yansimn erkek diger yaris:-
nin disi oldugu durumdur. Ama mozaik daha da
karmasik olabilir,
Bu olgunun meka-
nizmasi 4 ipekbé-
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 kelebeinde iki yanii karma

e . egeyliligin kokenini gdsteren gema (Gold-
miilinden oldufu  schmidtegore).
' .

biliniyor. Yumur-

tacihiklar olusurken % 50’si X kromozomunu % 50’si
ise Y kromozomunu ahyor. Eger istisnai olarak bir
yumurtacik biri X digeri Y iceren 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 déllenme ¢ekirdegi i¢erecektir. XX
cekirdeginden tiireyen viicut hiicreleri erkek tiiriin-
deki organlar: verecek, XY ¢ekirdeginden tiireyen-
ler ise disi tiiriindeki organlar1 doguracaktir. Bu gif-
te déllenme Ipekbicegi’'nde gergekten gérilmustir.
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II1. DeneyselDogrulamalar

Genetik olarak erkek olan bir hayvani ele ala-
Iim ve herhangi bir yolla cinsiyetini degistirdigimizi
varsayalim, Bir erkegi islevsel bir digiye doniigtiire-
ceftiz, ancak kaltsal potansiyelleri bir erkeginkiler
gibi kalacak. Boyle bir digiyi gercek bir erkekle ¢ap-
razlayalim. Genetik bakis acisindan her sey sanki 2
erkegi birbiriyle ¢aprazliyormusuz gibi gelecektir.
Dolayisiyla soydaki cinslerin sayisal oraninda bir
kangikhk gézlemlememiz gerekiyor.

Bu tir deneyler az sayida gergeklestirilmigtir;
ozellikle Witschi tarafindan Kurbagalar iizerinde,
Correns tarafindan bir bitki (Seytan Salgam) iize-
rinde, Ponse ve Harms tarafindan karakurbagas:
izerinde, 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)
lizerinde, Kawamura ve Yokota (1959) tarafindan
rana japonica lzerinde denendi. Bu deneyler bu bé-
liimiin baginda ortaya koydugumuz cinsiyetin belir-
lenmesi mekanizmasim dogrulamglardir.

Erkek karakurbagasinda (Sekil 9) 2 testis ve 2
tipik erkek bosaltici kanahh (Wolff kanallan) vardir,
ama ayrica her testisin iizerinde kiigiik bir yumur-
tabk olan -bu Bidder cismidir- sarnnmtirak bir di-
gimeiigin yeraldig: saptanmigtir. Normalde bu yu-
murtalik gelismez, biiyiimesi testis tarafindan en-
gelleniyormug gibi gériiniir. Aynca 2 disi genital
kanal taslagh vardir: Normal olarak kiigiik kalan
yumurta kanallar1 ya da Miiller kanallari. Digide
aym sekilde yaumurtahgin iizerinde bir Bidder orga-
m yerahr, Oysa bir erkegin iki testisi ahndiginda
Bidder orgamnin gergek bir yamurtahga déniistiga
ve yumurta kanallarinin geligtigi goriliyor. ki ila
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dért y1l sonunda bu erkegin ciftlesen ve yumurtla-
yan gercek bir digiye doniigtiifi saptanmigtir.Uste-
lik ikineil erkek egsey karakterleri yok olmaktadir.
Dolayisiyla genetik ve fizyolojik agidan digi olan an-
cak kromozom yapis1 degismeyen bir bireye doniis-
tirilmiigtiir. Demek ki boyle bir digi genetik olarak

bir erkektir.

Bu digi ger¢ek bir
erkekle c¢aprazlanirsa,
genetik agidan her sey
sanki iki erkek kendi
aralarinda c¢aprazlani-
yormus gibi geligir.

Pratikte yiiriitiilme-
si son derece gii¢ olan
bu giizel deneyi gercek-
lestiren Ponse digiye dé-
nistiiriilmis bir erkek
ile gergek bir erkek ara-
sindaki bdyle bir gap-
razlamadan dogmus 400
kiigik karakurbagasim
dokubilimsel a¢idan in-
celemigtir. Biitin yav-
rular erkekti, oysa ger-
¢ek bir diginin gercek
bir erkekle ¢aprazlan-
mas1 sézkonusu olsayd,
teorik olarak 200 erkex
ve 200 disi elde edilmesi
gerekirdi.

Karsi-deney de ya-

Sous s
ae2s
332003

Sekil 9

Erkek karakurbagasinin droge-
nital (sidik-Greme) organinin gemas:

B.Bider organi: SC. san cisim
(ya): MK. Miller Kanal (yumurta
kanal), WK Wolff Kanah (bogaltici
kanal); BO. Bobrek; T. Testis; U.
Uterus (Witschi'ye gbre).

pilmistir. Bir digi karakurbagas: ksirlagtirilmg,
ama Bidder organm yerlerinde birakilmigtir. Bu or-
gan geligsmis ve islevsel bir yumurtahk vermigtir.
Ne cinsiyet, ne de genetik olusum degigtirilmigtir.
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Eger bdyle bir digi normal bir erkekle ¢aprazlanirsa
yumurtalama elde edilebilmektedir. Ponse bu sekil-
de 141 karakurbagas: elde etmis, bunlardan 26 ta-
nesini dokubilimsel agidan incelemigtir: 18’ disi 8'i
erkektir. Bu denli kiigiik rakamlarda oran higbir
sey ifade etmemektedir, énemli olan iki cinsiyetin
varhginin saptanmasidir. Bu énemli deneyden disi-
lerin Bidder yumurtlarinin erkek Bidder yumurta-
larindan farkh bir yapilarinin oldugu sonucu ¢ika-
rilmaktadir. Bu, erkeklerin XX, digilerin ise XY olu-
sumlu olduklan varsayilirsa anlagilmaktadir.

Humphrey Ambystoma tigrinum’da digileri er-
kege cevirdikten sonra son derece parlak bir deney
basarmstir. Bu sonucun ardindan fizyolojik olarak
erkek haline gelmis genetik bir digiyi fizyolojik ve
genetik olarak digi olan bir bagka disi ile ¢aprazla-
yabilmistir. Bu durumda her zamanki % 50 & :
% 50 @ yiizdesi yerine agagh yukar1 % 25 erkek el-
de etmistir. Genetik digilerin heterogametli ve XY
olusumlu, homogametli erkeklerin XX olugumlu ol-
duklar: varsayildiginda bu durum anlagilmaktadr.
Normal ¢aprazlama o (XX) x (XY) @ yerine agag-
daki ¢aprazlama I sézkonusu oluyor:

d XY)xXY)Q
ve istatistiki olarak kugak su gekilde olmahdir:
Ana-baba: d XYV)x(XY)¢Q

Cocuklar:
% 250 XX % 509 XY % 25 % YY

XX olmas) gereken bir erkege karsihk 3 disi.

Bu, YY olusumlu hayvanlarin digi oldugunu varsa-
yiyor. Gergekten YY digiler var midir? Eger bu dog-
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ru ise ¢aprazlama I'den dogan digilerin 1/3'i YY,
2/3u XY'dir.

Eger YY bir digi 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 dsgan XY bir digi normal bir
erkek (XX) ile gaprazlamirsa normal bir cinsiyet-
organi-elde edilmelidir:

Caprazlamalll. 2 (XY)x XX) o
% 50 2(XY) ve (XX) o"% 50

Oysa bu tam Humphrey'nin saptadigy seydir.
Ornegin caprazlama FPden itibaren elde edilen 17
diginin 6’s1min (1/3) YY oldugunu belirtelim. Ashn-
da ¢aprazlama I'nin modeline gére caprazlanan bu
digiler sadece digi vermislerdir: toplam 833. Cap-
razlama I'den dogan digilerin on biri (2/3) XY yam-
hydi, Caprazlama III yontemiyle normal bir erkek
(XX) ile ¢aprazlaninca 378 disi ve 370 erkek vermis-
lerdir.

Gallien, pleurodeles’te digilik hormonu éstradio-
liin hareketi ile genetik erkeklerin cinsiyetini degis-
tirmigtir. % 100 disi eide edilmistir. Oysa aym se-
kilde ¢lde edilmis ve yumurtlamis 22 digiden 16’s:
normal bir erkek ile caprazlandiktan sonra iki cin-
siyetli bir soy vermigtir: 300 disi ve 344 erkek; bu
arada 6 disi tek cinsiyetli bir soy vermistir: toplam
£40 erkek. Bu 6 diginin genetik olarak erkek olma-
lar1 v2 kromozom yapilarin XX olmas:1 sézkonusu-
dur. Su caprazlama olur:
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? (XX) x (XX) o % 100 XX (dolayisiyla o) olur.

s

? ’ye gevrilmis o genetikler

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

Pleuroteles ve xenopus ile gergeklestirilen gap-
razlamalar (Gallien 1954-1956, Mikamo ve Witschi
1963) incelenen kuyruklularda ve xenopus’da erkek
cinsiyetinin homogametli ve disi cinsiyetinin hete-
rogametli 6zelligini tamamen dogruluyor. Aym1 di-
zeydeki deneyler Yamamoto tarafindan (1953-1958)
bir kemikli bahk olan oryzias latipes’de gergeklesti-
rilmigtir. Bu tirde XX (% ): XY (¢”) olugumu renk-
lendirici genlerin nakil analizi yoluyla saglanmsgtar.
Bir ¢iftin soy etiidiinde dstradiol veya stilboestrol
ile iglenmis bir kism1 % 100 @ dogururken, tamk
kismi normal bir cinsiyet-orant vermigtir. Bu érnek-
teki 6zellik X resesif bir gen (beyaz) tagirken digi-
lestirilmis genetik erkeklerin (XY) Y kromozomunu
belirleyen egemen bir renklendirici gene (kirmiz
turuncu) sahip olmalandir. Standart bir erkek (XY)
ile ¢aprazlanan bu yeni-disilerin (XY) soyu XY (%)
XY (o) kombinezonunu gergeklestirir ve sonugta
D1:XX XY XY YY, yani 1 disiye kargilik 3 erkek el-
de edilir. YY erkeklerin gergekligi kanmitlanmigtir.
Bunlardan birinin standart bir digi ile ¢aprazlan-
mas1 sadece erkeklerden olusan (72 o XY) bir soy
vermisgtir. Yamamoto, erkek hormonunun (metiltes-
tosteron) verilmesi ile normal bir ¢iftin soyunu er-
keklestirmeyi (% 100 & ), yani yeni-erkekler (XX)
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elde etmeyi bagsarmigtir. Bu bireylerin soyunun in-
celenmesi olugumlarini dogrulamigtir. Standart bir
XX disi ile ¢aprazlandiklarinda biitiin soy disi olu-
yor. Genetik erkekler olan YY bireyleri disilik hor-
monu ile fonksiyonel digilere dénigtiiriildiiler. Bun-
lardan yavrular elde edilir. Elde edilen biitiin bu so-
nuglar sito-genetik cinsiyet belirleme anlayisinin ve
nihayet kromozomsal kalitim teorisinin kanitlardir.
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. . DORDUNCU BOLUM
CINSIYET FARKLILASMASI

Genel olarak yumurtanin egeylik hiicrelerinin
birlesmesi. sirasinda gergeklesen genetik olugumu
dyle bir giigtiir ki birey, dig etkenler cinsiyet oryan-
tasyonun yoniini degistiremeden, déllenme sirasin-
da belirlenen potansiyellere uygun olarak, geligimi-
ni siirdirir. Boyle olmakla birlikte bu mutlak bir
kural degildir ve cinsiyetin farkhlagmasi, yani cin-
siyetin gozle goriilebilir gekilde agi¥a cikmas, testis
veya yumurtahklarm varhg ile kendini gostermesi
her zaman genetik belirlenmesine uygun degildir.
Cinsellik genlerinin etkiledigi i¢ faktdrierin yaratti-
# reaksiyonlar ile dis ortamdan kaynaklanan etki-
ler arasinda bir gatisma olabilecegi gozioniinde bu-
lundurulmalhdir. Dig gevrelerin etkileri, baz tiirler-
de déllenen yumurtanin olugpumundan kaynakla-
nan az ya da ¢ok giigli cinsel giidiiniin egzojen etki-
lere bagh karsit bir fizyolojik giidii tarafindan hiik-
medilmesi igin yeterli olacak tarzda metabolizmay:
degistirebiliyorlar. Bu durumda kesin cinsiyet ya
birbirleriyle eklenebilen ya da birbirine kargit olan
bu iki giiciin bilegenidir.

1. Cinsiyetin Doniisiimii ve Dogal Sapkinhk

1. Omurgaliiar - Omurgahlarda, belirli bir ge-
netik cinsiyetteki hayvanlarnn yasamlan sirasinda
ya az gok belirgin bir ara egeylilik durumuna ya da
tam bir sapkinhga yolagan bir ilk ci-siyet déniigi-
miine maruz kalinan birgok vaka bilinmektedir.
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Geng tagemenlerde (yuvarlak yiizgegliler) ovosit
ve spermatositler yan yana geligiyorlar, hayvan
baslangigta hermafroid (erdigi) oluyor. Daha sonra
erkek ya da disilik saf durumda ortaya gikiyor.

Birgok bahkta olay aym sekilde gelisiyor. Ozel-
likle izmaritlerdeki durum béyledir. Aym: gekilde
kihgkuyruk adindaki bahkta yagh digilerin fonksi-
yonel erkeklere déniigtiikleri ve karakteristik erkek
"kih¢"ina sahip olduklan sik sik gérilir (Sekil 18
A, B). Kuglarda bu duruma siiliinde rastlanmakta-
dir; bazen yash disi siiliinler yomurtlamayi keserler
ve erkek tusun tiiylerine biiriiniirler. Bu tiir olayla-
ra arheoidlik ad verilir.

Aym disiince diizeninde kurbagagiller ilging
ozellikler gosteriyorlar. Birgok tiirde ve 6zellikle de
kurbagalarda iki cinsiyetin aniden ortaya ¢iktig
farkhlagma denilen soylar vardir; yine % 50 erkek
ve % 50 digi ortaya ¢ikar. Farkhlagmams denilen
diger soylarda biitiin bireyler baglangi¢ta bir digilik
evresinden gegerler ve metamorfoz sirasinda % 100
disi bireye rastlamir. Daha sonra hayvanlarin gene-
tik erkekler olan % 50’sinde yumurtahk bir testikii-
le doniigiir ve sonugta digi sayis1 kadar erkek elde
edilir. Bu duruinda genetik erkekler digilik yéniin-
de gegici bir yon degisikligine ugrarlar.

2. Omurgasizlar - Omurgasizlarda da birgok
cinsel sapkinhk vakas) ortaya gitkmaktadir.

Istiridye kabuklan iizerine paket halinde yapis-
mis olarak yasayan crepidula’da karmdanbacakl
yumusak¢alarda daha yagh bireylerin digi, daha
genglerin ise erkek oldugu ve zincirin ortasinda er- -
disi bireylerin yer aldig1 saptanmigtir. Son yillarda
calyptraea, crepidula gibi bir¢ok karindan bacakh

-yumusakc¢ada ve lineus ruber'de cinsiyet farkhlag-
masimin, merkezi beyinde olan néroandokriniyen
yapida bir hormon mekanizmas: tarafindan kontrol
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edildigi kanitlanmagtar.

Cinsiyet farklilagmasi asalak yagamin dogurdu-
gu kosullara bagh olabilir.

Araci habitatin bir karindanbacakh yumusakca
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 gegici habitatan dogmug larva-
larla doldurulursa parazit kurtlar ya tamamen er-
kek ya da tamamen digi oluyorlar. Erkekler 40 giin
sonra olgunluga erigiyorlar. Habitatta hem erkekler
hem de digiler asalak olarak yasadig i¢in bu digiler
65 giin sonra olgunlagiyorlar. Oysa habitat sadece
digileri barindirirsa bunlarin yavas bir geligmeleri
oluyor ve 260 giin sonra hala olgunlagmams olu-
yorlar. Son olarak, eger erkekler sadece digileri ice-
ren bir habitatin kanmina katiirlarsa, bunlarin ol-
gunlasmamig ve anormal olarak kaldiklarn ve 125
giin sonra olgunluga erigtikleri saptanmigtir. Her
sey sanki erkekler digilerin geligmesini hizlandiran
bir madde salgihyorlarmis gibi geligiyor.

Mermiler bioceklerde 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
digilik y6niinde gelisiyorlar. Eger parazitler goksa
cinsel farklilagmalan erkeklik yéniinde gergeklesi-
yor. Bu érneklerde habitatin metabolizmasinin ni-
teliginin parazitin cinsiyet farklilagmas: iizerinde
etkisinin ortaya kondugu agiktir.

Bu olgular parazitlerle ilgili kastrasyon olgula-
rina benzemektedir. Ornek olarak alacagimiz yen-
geg carcinus maenas'da diginin karni genis ve yu-
varlaktir, tiim béliitler belirgindir ve eklemler ser-
bestge hareket ederler. Erkegin karni sivri ve tiggen
bigimindedir.
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Sekil 10: Carcinus maenasda asalak kisislagtirma
A. Normal diginin karni; B. Normal erkegin karni: C. Kesecik haline getiril-
mig erkek karni (kesecidin dig kismu noktalarla belictilmigtic) (Giard'dan akn-
migtir).

III, IV ve V. bolitler bir tek béliitte birlegmigtir.
Oysa sacculina adindaki bir kékbaghkabuklunun
asalak olarak yasadig erkeklerde bu béliitler tek-
rar bagimsiz hale gelirken, karin digilerin karnim
hatirlatan bir goriiniis alacak gekilde yuvarlaklagir
ve genigler. Aynrica sacculing bulunan erkeklerin
kaninin normale gore ¢ok fazla yag icerdigi ve aym
zamanda digilerin kanmnin bilegimine benzedigi
saptanmgtir. Bu durumda cinsiyetin baglangicta
farkhlagmasi s6zkonusu degildir, ¢iinkii bu, parazi-
tin belirdigi anda gergeklesmistir, ancak bir parazi-
te bagh bir metabolizma bozuklugunun ikincil esey
karakterlere yansidigim saptadik. Sacculinalanma’-
mn gonatlarda bir kdrelmeye yolagtigimi ekleyelim.
Eger parazit digar atilirsa gonatlar yeniden canla-
mirlar. Bu durumda zaman zaman testiste yumur-
talik dokusu olustugu saptanmigtar.

Cinsel sapkinhk vakalan kabuklularda, ézellik-
le bahklarin dis asala@ baz1 esbacakhlarda (aniloc-
ra) ve karides lysmata’da goriilmektedir.

Akdenizde kayalar arasinda yasayan Bonelya
yogun bir cinsel giftbigimlilik géstermektedir (Sekil
11). Disginin, ikiye ayrnlmig ¢ok esnek uzun bir boru
esliginde erik biiyiikliginde bir gévdesi vardir.
Hayvan gerilmis bigimde durdugunda tamam 20
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Sekil 11: Bonelya'da cinsiyet farklilagmas:
A. Disi; B. Disi A'ya gdre erkegin boyu; C. Larva; D. Diginin borusuna
yapigsmig larvalar; E. Geligmesinin baginda geng disi; F. Bir hayli geligmig er-

kek; G. Disi egilimli araegeyli; H. Erkek egilimli araeseyli (Baltzer'den alinmig-
tr).
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ila 30 cm. tutmaktadir. Erkek kiigiilmisg, tiyli, 1
ila 2 mm arasinda kiigiik bir organizmadir. Digile-
rin genital yollannda parazit olarak yagar.

Baltzer'in ¢ahgmalanndan tammnan larvalarin
gelisimi agmn ilgingtir. Geng larvalar serbest kalir-
larsa yavag yavag digi olarak geligirler, yetigkin bir
diginin borusu iizerine yerlegirlerse burada bir siire
yasarlar ve erkege doniigiirler. Boruya yerlegmis
olan larvalar erkeklik y6niindeki farkhlagmalan so-
na ermeden buradan alinirlarsa geligmelerini digi-
lik y6niinde siirdiriiyorlar ve araegeyli bireylere
doniigiiyorlar.

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 alinirlarsa oldukea fazla oranda araeseyli el-
de ediliyor. |

O halde cinsel gelismenin yoniini belirleyen sey
borunun etkisidir.

Ilk deneylerinden sonra Baltzer yetigkin Bonel-
ya'nin borusunun ve hatta bagirsaginin bir kopyas-
nin larvalarin erkeklik yoniinde farkhlagmalarim
saglamak i¢in yeterli oldugunu kegfetti. Son yillar-
da Herbst cinsel farkhlagmay: yénlendirmek icin
larvalar baz1 asitli ya da alkalinli soliisyonlarda
yetigtirmenin yeterli oldugunu gostermigtir. Ayni
sekilde ortamda oldukga basit bir degigim de bu tiir
karakterize eden agin giftbigimlilige yolagiyor.

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

Bonelya 6rnegi bu, tiirde déllenme sonucundaki
cinsiyet belirlenmesinin degisken ve az etkili oldu-
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gunu gosteriyor. Erkeklik ve disilige yolagan gene-
tik faktérler hassas bir gsekilde dengeleniyor, éyle ki
cinsiyetin olugma yéniinii son kertede belirleyen
sey ortam oluyor.

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

II. Omurgahlarda Cinsiyet Farkhilagmasinin
Deneysel Etiidii

Bazi durumlarda farkhlagma sirasinda cinsiyet
degisimine yolagilabilir.

Erkek karakurbagasinda testisin ortadan kaldi-
rilmasimin Bidder organinin, yani bir yumurtahgin
gelismesine yolagtigim ve ameliyat edilmis olanlar-
da erkek disi yoniinde toptan fizyolojik sapkinhk
yarattigim hatirlayaiim.

Baz1 kurbagagillerde (kurbaga, karakurbagasi)
larvalarin gelistikleri 1simin cinsiyetin farkhlagma
yoniine etkisi oluyor. Rana sylvatica’da da eger kur-
baga yavrular1 20°C 1sida yetigtirilirlerse metamor-
foz sirasinda digi sayis1 kadar erkek elde ediliyor.
Eger yetistirme iglemi 32°C’de yapihirsa testis nor-
mal olarak gelisiyor, yamurtahklar erkek gonatlar1-
na doniigliyor ve sonugta biitiin hayvanlar erkek
oluyor. Benzer deneyler rus kurbagasinda ve kara-
kurbagasinda yapilmgtir. Burada da 1ssmn arttinl-
mas1 erkeklerin geligmesine yolagiyor. Tam tersine
151 10°C’ye indirildiginde biitiin hayvanlar digi olu-
yor.

Yumurtlamadan sonra yumurta kanalinda tu-
tularak asm olgunlagmalan saglanan yumurtala-
rin kurbagagillerde her zaman cinsiyet oraminda
degisikliklere yolagtigr saptanmgtir. Bir farkhlagti-
rilmig kurbaga soyunda eger yumurtalar yumurta
kanahnda 3 giinden fazla kahrlarsa % 100 erkek el-
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de edilebiliyor.

Son olarak bu kisa gézden gegirmeyi bitirmeden
once, tirler aras) ¢aprazlamalarda erkeklerle digi-
ler arasinda normalde 1 erkek: 1 digi oldugu bilinen
sayisal oramin degigebilecegini belirtelim. Farkh
tirlere ait 2 Susemenderi ¢aprazlandiginda digile-
rin oraninn kaydadeger bir gekilde arttigr saptan-
mgtar.

Biyologlar, hepsi déllenme sirasinda yerlegen ve
sonugta bir digi ya da erkegin olmasim saglayan
cinsellik genlerinin hangi mekanizma ile igledigini
anlamak i¢in aragtirmalar yapmglardir. Bu alanda,
hormonlarin cinsiyet farkhlagmasindaki temel rolii-
niin kegfedilmesine ii¢ agamada ulagilmgtir. 1916’-
dan bu yana kaydedilen bu agamalar ve Amerikah
Lillie tarafindan Bovidaelerde (gifttoynakhlar taki-
mindan sigir, antilop, koyun ve kegileri i¢ine alan
familya ¢.n.) free-martin olayimin kegfedilmesi gi-
nimiize kadar, modern biyolojinin en biiyiik basari-
larindan birini olugturur,

Olaylar1 anlamak i¢in omurgalhlarda ve ézellik-
le mekanizinalarin goreceli olarak basit oldugu kur-
bagagillerde genital bezlerin geligimi hakkinda bir-
kag s6z séylememiz gerekir. Gonat diizenlendigi si-
rada (Sekil 12) her seyden once iki temel égenin
olugtugu bir etkilenmeme agamasindan geger.

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

Daha sonra bu iki bélgeden biri kugiilirken di-
geri gelisiyor. Yumurtahgin olustugu durumda,
korteks yogunlagirken medulla biiyiimeye son bulu-
yor, yumurtahk boslugu ya da yumurtahk torbas
denilen bir bogluga gémiiliiyor. Bir testis olugmasi
halinde korteks geri ¢ekiliyor ve medulla biiyiiyor.

Genel olarak Y kromozomlan tarafindan gelen
erkeklestirici genlerin gonat olugumu sirasinda ilik
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Sekil 12: Kurbagagillerde gonatiarin olusumunu ve
“korteks-medulla” kar githginigdsteren sema
I. Etkilenmemis gonat; Il. Yumurta..gin gelismesi; Ill. Testislerin
gelismesi; K. Korteks; Y.B. Yumurtalik bosiugu; M. Medulla (Wit-
schi'den alinmgtir).

vapisimin devam etmesini, dolayisiyla testis farkh-
lagmasim kolaylagtiran hiicre hareketleri izerinde
etkili olduklan diigiiniilir.

O halde erkek ve disi organlarinin cinsel taslak-
larinin aym anda ortaya giktigim goriiyoruz. Her
bezde erkek ve disi gelisme elemanlar: baglangicta
birarada bulunur. Son cinsiyet farklilagmas, erkek
ya da disi cinsellik karakterlerinin gelismeleri sira-
sinda ikisinden birinin geligmesinin agir basmasmna
korteks ya da medullanmin sonraki geligiminin is-
tinligine baglidir. Ikicinslilik terimiyle ayn egeyh
bir tirde fonksiyonel cinsiyetin karakteristik yapi-
lar1 yaminda karsit cinsiyetin bariz kalintilarnin bu-
iunmas olgusu belirtilmektedir. Ikicinslilik erdigili-
gin baglangic asamasidir; ve acak nicel olarak de-
gigir. Ikicinsliligin aym zamanda genital traktusun-
da bulundugunu gérecegiz.
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1. Natiirel Free-Martin - Normalde inegin
karninda bir dana vardir, ama bir erkek olugumlu
digeri disi olugumlu ikizin olmas1 da olasidir. Bu
durumda iki embriyonun istisnai olarak ortak da-
marsal benzerlikler (Sekil 13) edindigi gozlenmek-
tedir. Bir embriyonun kam digerini de sular. Digi
embriyonun erkek ikizin salgiladign maddelerin et-
kisi altinda son derece degistigi saptanmaktadir,
Genital disilik aygit1 erkeklige dogru yénelir. Bir
yumurtahk olmas:1 gereken gonatta erkek bogaltim
kanallan ve bir erbezi iistiiniin yam sira kisir kalan
sperma tiiplerinin geligtigi gorilmektedir. Disilik
aygitin temsil edenler (korteks, yuamurta kanallan)
engellenmigtir. Bu arada dis genital organlar ve
meme bezleri her zaman disi tiirindedir.

Sekil 13: Free-Ma.tin olayimin gematik resmi
Oklar ganak seviyesinde gerceklegen ve iki embriyon arasinda ortak bir
sirkllasyon saglayan bir damar ‘agizlagmasina gdsteriyor. (Lille drnejinden
yararlanilarak yapilmig bu gemada sadece atardamariardaki kan dolagirm gbs-
terilmigtir).

Erkek ikizin kanimin diginin dolagimina girdigi
sirada geligmekte olan erkek organ yapilarnnin tas-
laklarinin her zaman digide bulundugunu belirt-
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mek gerekiyor. Bir baska deyisle kandaki suyuksal
erkeklestirici nitelikler yeni yapilarin geligmesine
yolagmiyorlar. Onceden varolanlan harekete gegiri-
yor ya da engelliyorlar. Ayrica damarlardaki agiz-
lagmalarin embriyonlar heniiz 10 mm. boyunda
iken gergeklestigini de belirtelim. Oysa gonatlann
erkeklik ya da digilik yéniindeki
farkhlagmalan daha ge¢ bir za-
manda, embriyonun boyu 25
mm.’ye vardigainda gerceklegir.

Free-Martin olayim gercek-
lestiren kanlarin karigimidir. Da-
mar agizlagsmas: olmazsa disi
normaldir.

Lillie 1916’dan itibaren, erke-
gin kammnin, olusum halindeki
testisin kiigiikk arahklar i¢indeki
dokusu tarafindan éziimlenen ve

Sekil 14 disi ikizin araegeyliligine yolacan
_ Parabiyoz halinde-  bir embriyon hormonu tagidign
:‘;,'ek,], ::r,::mg,:a?,ﬂ:,: diiglinecesini ortaya atmgtu.
sim birlegme bdlgesini 2. Kurbagagillerde Parabi-
gosteriyor. yoz Deneyleri - Free-martin’in
bulunmasimin ardindan, bu olay
deneysel olarak tekrarlanmaya ¢ahgildr Tki kurba-
ga embriyonunu ele-alalim ve bunlar: birlegtirelim,
Bir parabiyoz gergeklestirilir, iki hayvan "siyam
ikizleri” haline gelir ve sonug olarak kan dolagimla-
n iki parabiyontta ortaktir (Sekil 14). Bireyler rast-
gele alimp bu birlegtirmelerden belli bir miktar ya-
pilirsa iglerinden % 50 erkek ve % ‘50 disi elde edi-
lir; basit bir olasilik hesabi ilk basta su kombinas-
yonlar1 gergeklestirmemiz gerektigini gésteriyor:

17 209 329
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Ik deney 1925'de Burns tarafindan gerceklesti-
rildi, deneye daha sonra Burns, Witschi ve ¢cahsma
arkadaslan tarafindan devam edildi. Bir érnek ola-
rak: Ambystoma tigrinumda parabiyoz uygulandik-
tan sonra aga@idaki kombinasyonlar elde edilmistir
(Burns):

16 I 28 9 1299

Bu kombinasyonlar asag yukar1 yapilan hesa-
bin éngérdiigii oranlar yansitmaktadir. Ancak he-
terolog 28 ciftte cinsiyetlerden birinin digerinin et-
kisiyle doniisiim yolunda oldugu saptanmgtir. 23
ornekte disi yumurtahklar erkeklesme durumun-
dadir. 4 érnekte ise karsihkh déniigiim vardr.

Sonug olarak degisik kigiler tarafindan gercek-
lestirilen 1170 ¢iftin % 49unun heterolog kombi-
nasyonlar (0”@ ) gosterdigi saptanmistir, ki bu da,
olasilik hesaplarina hemen hemen uygun diismek-
tedir. Bu heterolog ciftlerde gonatlarin birinin etki-
siyle tam anlamiyla bir cinsiyet degisikligi olma-
mig, ancak her zaman bezlerden birinin digeri iize-
rine etkisi olmustur. Genel olarak baskin bir etkisi
olan ve bitisik diginin yumurtalik gelisimini engel-
leyen veya onu araegeyli hale getiren testistir.

Bu deneyler belli bir cins parabiyontun kam ile
nakledilen embriyon hormonunun diger parabiyon-
tun kars: cinse déniigmesinde etkili oldugunu gés-
termistir. Deneysel free-martin de gerceklestirilmig
ve Lillie’nin gériiglerinin dogrulugu kamtlanmgtir,

Embriyon ya da déliitsel genital bezlerin cinsel
hormonlar: vaktinden énce hazirladiklan gercekten
kamtlanmistir. Jost (1947) tavsan embriyonuna er-
ken kastrasyon uygulayarak gelecegin bogaltim ka-
nah olan Wolff kanalinin gelismedigini saptamsgtir.
Bir erkek embriyon gonat: hadimlagtirilmig bir er-
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kek farenin sperma kesesine yerlestirilirse, gonatla
sperma epitelyumunun temas noktasinda, zaten
kii¢iilmiig olan epitelyumun karakteristik bir faali-
yete yoneldigi saptanmistir.

Wolff (1946) 6 ila 11 giinliik tavuk embriyonla-
rinin  embriyoner gonatlarmni geng embriyonlara
(kulucka déneminin 50. saati) agilayarak, agilanan
ile habitatin ayn cinsiyetlerden olmasi halinde ha-
bitatin araeseylilik olaylan gdsterebilecegini sapta-
migtir. Ayrica bir yamurtahk agis1 da erkek bir ha-
bitatta yumurtalk yapilarinin (korteks) olusumuna
yolagmakta ve sol gonat ovotestis bir gériinti al-
maktadir. Bu arada disi bir habitata yapilan testis
agis1 diginin gonatlarim degistirmiyor. Ancak etkisi
Miiller kanallarinin (disi genital traktus yollar:) en-
gellenmesi ve kii¢lilmesi geklinde gériiliiyor. Or-
dek'de embriyonlarin X 1ginlan ile erkek kastrasyo-
nu, geligimi, erkek tiiri gogiis-girtlagy (brongik ses
¢cikarma orgam) ve genital yaumruya gore diizenli-
yor. Boylece digilik hormonu, digi bireylerde soma-
tik cinsel farkhlagmanin bagindan itibaren (kulug-
ka doéneminin 10. giiniinde ve kuluckadan sonra) bu
taslaklarm engellenmesi ile ortaya ¢ikiyor. Iki cin-
siyette de embriyoner kastrasyonun ardindan Miil-
ler kanallan varhklarnm devam ettirmektedirler.

III. Cinsiyet Farkhlasm_asmda Hormonlarin
Roliiniin Deneysel Incelenmesi

Ortaya konmug olan olgular embriyon agama-
sindan ve bircok ¢érnekte halen kétii belirlenmis
olan bir agamadan itibaren gonatin, erkek ya da di-
si farklilasmas: tamamlaninca, somatik cinsel yap-
larm, ozellikle genital traktus'un farkhlagmasim
denetleyen, cinsiyete yén veren embriyon hormon-
lan salgiladigim gostermigtir. Bu hormonlarm ye-
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tigkin gonatinin salgiladiklarina benzer ya da aym
‘steroitler olduklarim diisiinmek i¢in ciddi nedenler
var. Son olarak gonatin i¢ salgih bezler dokusu sa-
yesinde, genital olgunluktan énce fonksiyonel hale
geldigi kanmitlanmigtir, ancak ulagilan hormonal
konsantrasyonlarin ¢ok zay:f oldugu kesindir.

Yetigkinin steroit cinsel hormonlar verilerek
gonatlarin ve genital traktusun farkhlagsmasim de-
netlemeye, yani asil digavurumda cinsiyeti, istege
gore gerceklestirmeye, eseylik hiicrelerini erkek ya
da disi olarak iiretmeye ¢alisilmigtir. Aragtirmalar
fillen 5 omurgal sinifinda gerceklestirilmigtir, Biz
en kesin olgularin kanitlanmig oldugu kuglar, 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 arastirmalarn énciileri ol-
muglardir.

Wolff ve Ginglinger kulucka déneminin 4. gi-
niinden itibaren civciv embriyonlannin dolagimina
farkh dozlarda digilik hormenu (éstron)* verdiler.
Bu kosgullarda genetik digileri ve disi araeseylileri
temsil eden normal disiler elde ettiler. Bunlar gene-
tik erkeklerin araegeylilik déniigmesinden elde edi-
liyorlar. Araeseylilik cinsiyetin hemen hemen tam
bir yon degistirmesine kadar gidebiliyor (Sekil 15).
Bir deneyde Fransizlarin-elde ettifi sonuglar giyle:
43 saf disi, 44 araeseyli, 0 erkek. 44 araegeyli acik-
¢a donlisgiim yapmsg genetik erkeklerden oluguyor.

En fazla déniigsmiis hayvanlarda sol gonat tipik -
bir yaumurtahktir, sag gonat ise hala bir testis bigi-
mindedir. Erkek bosaltam yollar olan Wolff kanal-
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larimin yaninda iki yumurta kanahna (Miiller ka-
nallar1) benzer bir gelisme gozlenmektedir.

Genetik cinsiyet belirleme faktérleri ile farkh-
lagma faktérleri arasindaki catigma araeseyli civ-
civlerin gelismelerinin aragtimlmas: sayesinde be-
lirginlegmigtir,

Ashnda bu tiir civcivlerin gelismeleri yumurta-
dan giktiktan sonra saglanabilmig ve araegeyli civ-
civlerin hormonun ekisiyle digilik yéniinde bir cin-
sel degigsim yagadiktan sonra, disilik hormonu en-

Jjeksiyonlar siirdiiriilse de yeniden erkek haline gel-
dikleri saptanmigtir. Sonug olarak genetik cinsiyet
belirleme giicii hormonal farkhlagma faktoriine iis-
tiin gelmektedir.

Sekil 15; Civeivde deneysel araegeylilik
A. Genital Organ o'; B.C. ki araegeylinin genital organi; D. Genital Or-
gan £ : W.C. Wolff cisimi; G. Gonat; M. Mller kanall (yumurta kanal); |. ldrar
borular; W. Wollf kanal (erkek bogaltim kanall). MGller Kanallan {diginin yolta-

I} siyah. Wolff kanallan {erkefin yollar) beyaz olarak gdsterimekte (Wolff ve
Jinglinger'den alinmigtir).

Erkeklik hormonlar (androsteron, testosteron)
ubunun bilesiklerinin etkisinin aragtirimag il-
i¢ olgular ortaya koymustur. Bu hormonlar ve
llikle androsteron disi gonat tizerinde erkeklegti-



rici bir etkiye sahiptir, ama genetik erkekler iize-
rinde bu androsteron digilik hormonuna benzeyen
disilestirici bir etkiye sahiptir. Aym tiirdeki para-
doksal bir olayr kurbagagillerde buluyoruz.

KURBAGAGILLER

Yetigkinlerin cinsel hormonlarinin etkisinin go-
natlarin farkhlagmas iizerinde gonatlann cinsiyeti-
ni tamamen degistirecek denli belirleyici olmas)
kurbagagillerde goriilmektedir.

Cayirkurbagas: gibi iist Anuralarda testosteron
propiyonatimin verilmesi, biitiin tedavi géren hay-
vanlarin gonatim erkeklestirir; bu siirekli bir gekil-
de (Gallien 1937-1944) ve ¢ok kii¢iik 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
kurbagas: gibi baza Anuralann gonatim tamamen
ve kesinlikle disilestirir. Buradan genetik olarak er-
kek olusumuna sahip fizyolojik digiler elde etme
olasihiginin gergeklestigini gérmiig olduk. Bu iki so-
nug, dértayakh bir omurgalida cinsiyetin (gonat ve
genital traktus) yapay bir cinsel hormon tarafindan
tamamen degistirilebilecegini géstermesi nedeniyle
teorik agidan ¢ok énemlidir,

Bu alanda yapilan aragtirmalann artmas: 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 icin sadece birkag érnek verelim. Ka-
rakurbagasinda kisilik hormonu diigiik dozda disi-
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lestirici ozellige sahiptir, ancak etkisi gegcicidir.
Kuslarda oldugu gibi, digilik 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 karg:i belli belirsiz
tepki gosterir.

Paradoksal etkilerin ortaya gqkmas1 (Padoa
1936) cinsel farkhlagsmada hormonal etkiler tablo-
sunu karmagik hale getirmistir. Ornegin Rana tem-
poraria ve Rana esculentada digilik hormonu diisiik
dozda digilestiricidir, ortalama yogunlukta araegey-
liler verir; nihayet giiclii dozlarda tamamen erkek-
lestirici 6zelliktedir (Gallien 1940; Padoa 1941). De-
mek ki her iki sapkinhk yénic’—Q verilen doza
baghdir. Bu durumda disilik hormonu medullanin
bir testis haline gelmesine yolagarak korteks iize-
rinde engelleyici bir etki uygulayacaktir (Takahagi,
1956-1957). Bir bagka paradoksal etki kuyruklular-
da goriilmiigtiir, ancak erkeklik hormonu ile ambys-
toma (Foote) ve pleurodeleslerde (Gallien) embriyo-
ner yasantilan sirasinda testosteron propiyonat ile
tedavi edilen embriyonlarin, ilk olarak gonatlarinin
farkhlagmas: son derece engellenir. Daha sonra bu
durumu bir yumurtalik gelisimi yéniinde ¢cok yavas
bir evrim izler. Iki yil sonra pleurodeleslerde (Gal-
lien 1950-1954) sapkinlik tam olarak gerceklesir.
Olayin analizi, bébrek olusumu engellenirken ashin-
da medullanin da yiprandifim gostermistir. Bir
hayli zarar gérmiis olan korteks kismen varhgim
siirdiiriir ve metamorfozdan sonra bir yumurtahg:
olusturmak igin gelisecek olan iste bu kahnt: 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 gok sikintiya sok-
mustur, bu etkiler embriyonun cinsel hormonlan ve
yetigkinin cinsel hormonlarini 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 ézgiil olan patojen
bir etkisi olabilir. Bu tedavi durduktan sonra gelisi-
mini yeniden siirdiiriir ve kendi cinsellik tiiriinii
empoze eder. Burada belki de normal cinsel farkh-
lagma mekanizmalan ile dogrudan iligkisi olmayan
patojen ozellikte diferansiyel bir hareket sézkonu-
sudur. Bu olgular bir cinsel hormon hareketi bigi-
minin ne denli karmagik olabilecegini ve nazik bir
analizi 6l¢ine olana@ saghyor.

MEMELILER

_ Baglica sonuclar Burns (1939-1950) ve Moore

(1944) tarafindan opossum iizerinde, Godet (1948)
tarafindan késtebek iizerinde, Greene ve Ivy (1937)
tarafindan fare iizerinde, Raynaud (1938) tarafin-
dan si¢an iizerinde, Jost (1947) tarafindan adatav-
sam tlizerinde, Dantschakoff (1937) tarafindan ko-
bay ve maymun (1950) iizerinde, Davis ve Potter
(1948) tarafindan insan embriyonu iizerinde elde
edilmigtir. Raynaud’un diigiinceleri iizerinde kisa
bir toplu bakiga yer verecegiz.

Sigan’da (Sekil 16), disi dogustan iyi geligmisg iki
yumurtahga sahiptir, genital traktus Miiller kanal-
lar1 tarafindan olusturulmustur: yumurta kanalla-
n, délyatag uclar, uterus ve vajina. Vajina tama-
men bi¢imlenmemigtir.
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$ekil 16: Sigan'da deneysel Free-martin

A. Yeni dopmus normal siganin disi genital aygiti; B. Yeni dogmusg nor-
mal siganin erkek genital aygiy; C. Araegeyli digi siganin genital yollannin ge-
masi. B.K. Bogaltim kanal (Wolff kanal); b.k. B6brekista kapsila; D.U. DSI-
yatafji ucu (Miller kanali); W.K. Wolll Kanah (bogalum kanali); E. Erbezi Gist):
Ep. Epoofor (erbezilsti tasiady); G. Gonat; C.B. Cowper bezi; M. Miller Ka-
nall (bogaltm kanah); Pr. Prostat kordontari; G.Y. Genital yumru; LT. idear tor-
basi; M.K. Meni kesesi; UL Uterus; 1.8. Idrar borusu (kismen Raynaud'dan

alinmigtir).

Erkek sican iki erbeziyle bunlarin gétiiriici ka-
nallar1 olan erbezi usti kanal, bogaltim kanallan
(Wolff kanallar1) yardime: bezler olan sperma kese-
leri, prostat ve genital yamruya sahiptir.

Dokubilimsel inceleme diside tipik olarak digiye
ait organlarin yam sira erkek organlarimin varhkla-
rim ortaya koymaktadir: alt simrlarina indirgenmis
Wolff kanallar, erbezi tistiiniin tiirdegini olugturan
epoofor.

Gebe bir sigana dofumdan 8 giin once 5 mg er-
keklik hormonu (testosteron propiyonati) enjekte
edildiginde dohitler bu hormonun etkisi altina gi-
rerler. Dogan digi siganlar erkek ve digi béliimler-
den olugan bir bilegimi tagiyan araeseyli hayvanlar-
dir (Sekil 16 C). Yumurtahklar, borular, délyatag
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uglar, uterus, vajinann iist kism digilik traktusu-
nu ve bezini meydana getirir. Bu aygit varolan tas-
laklarin erbezi iistii, Wolff kanallari, sperma kesesi,
figkirtica 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 qikar.

Bu deney Lillie tarafindan éksiizgillerde incele-
nen dogal free-martin olayim sicanlarda yeniden
olusturur ve Amerikah biyologun énerdigi mizahi
determinizmin anlagilmasim saglar. Her zaman
i¢in araegeyli sicanda gonatin tipik bir yumurtahk
olarak kaldigim ve genital traktusun digi kasmmn
engellenmemis oldugunu, béylelikle oksiizgillerde
free-martin’in de gectigini belirtmek gerekir.

Hormonun déliite verildigi yagin énemi ile ilgili
saptamalar Burns (1950-1956) tarafindan Opos- -
sum’da elde edilen sonuglarla dogrulanmgtir. Bu
keselide délyatagindaki yagant: kisa siirelidir ve 12.
giliniin sonunda gen¢ meme bezinin tepeciklerinden
birine yerlestikten sonra déliitsel geligimini siirdii-
recegi keseye yerlesmek iizere uterusu terkedecek-
tir. Embriyonlar kesedeyken ve déliitsel yasamn
¢ok basindayken de operasyon yapilabilir. Bu avan-
tajli 6zellik sayesinde Burns diigiik dozdaki (giinde
1 v) ostradiyol dipropiyonat: ile genetik olarak er-
kek olan ¢ok gen¢ Opossum embriyonlarim tedavi
edebilmis ve bu erkeklerin gonatinin digilesmesini
saglayabilmistir: (Gonositler tagiyan bir korteks ge-
ligir. Bu olgu bir erkek memelinin gonat: iizerinde
bir disilestirici etki taslagini yansitir.

Kisacas: omurgalilarda ve cinsel steroitler kul-
lamlarak baz kurbagagillerde ve hatta oryzias lati-
pes bah@inda gonatin cinsiyetinin fonksiyonel degi-
simi gerceklestirilebilmigtir. Siiriingiinlerde, kus-
larda, memelilerde genellikle gecici az ¢ok ani bir
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yon degisikligi smirh sayida érnekte elde edilmistir.
Ancak bu simflarda hi¢cbir zaman genetik bir erke-
gin tamamen ve fonksiyonel olarak fizyolojik digiye
(ve tersi) doniigtiiriilmesi bagarilamamigtir. Para-
doksal denilen olaylarn analizine bagh olan bu so-
nug¢ cinsel steroitleri ve gonatlarin farklilagma in-
diikleyicilerini rezervsiz olarak saptamamay sagla-
yabilmigtir. Ama bu, sorunun agin basitlegtirilmesi
idi.

Yirmi yillik bir siireden beri biyokimyasal arag-
tirmalar, ortaya konulan geligmelerle ilgili daha
tatminkar bir anlayis1 formiile etme olanag sagla-
migtir.

Memelilerde enzim sistemlerinin, testosteron bi-
yosentezi zincirinin bir béliimii olan erkek steroit
hormonlarinin embriyoner testisinin kiigiik aralik-
lardaki dokusu ile kontrol ve iiretimi sagladiklan
siiphe gotiirmemektedir. Bu hormonlarin varlig ile
taslaklar erkeklik yoniinde geligirler. Embriyoner
veya déliitsel kastrasyon (Jost tarafindan adatavsa-
ninda gergeklestirilmigtir, 1948) ilgin¢ bir olguyu
agfa gqkarmigtir: Kastrasyondan sonra genital
traktvs notr bir bicim olusturur, ancak tahmin edi-
lebilecegi gibi bu iki cinsiyet arasinda az ¢ok ortada
bir bi¢im degildir; yapilmus olan disi tiirdiir (yumur-
ta kanal). Boylece embriyoner hormonlann iiretimi
olmayinca taslaklar nétr cinsiyet olan digi cinsiyet
yoniinde geligirler.

Testosteronun hareket tarzi goreceli olarak iyi
bilinir, Hormon, farklilagma sirasindaki taslaklarin
"hedef hiicreler” denilen 6zel hiicrelerine niifuz eder
ve burada ézgiil bir ahia olan protein ile kompleks
olugturur, Bu kompleks erkeklik yéniindeki bir
farklilagmada harekete gececek olan bazi genleri
cahstiran hiicre ¢ekirdigine gecer. Hedef hiicreler
yiksek oranda ahci proteine sahip hiicrelerdir; bu
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proteinler X kromozomu tarafindan gelen bir genin
kontroli altinda hazirlanirlar. Bu durumda XX di-
silerde oldugu kadar XY erkeklerde de mevcuttur-
lar ve sonug olarak testosterona kar;i duyarhhk
cinsiyetten bagimsizduir.

Kuglarda yumurtahk tarafindan éstron ve ést-
radiyol iiretimi yedinci kulugka giiniinden itibaren
sergilenmektedir (Gallien ve Le Foulgoc, 1957-1958;
Weniger 1967). Embriyonda igdis etmeden sonra
(Wolff, 1949) notr cinsiyet erkek tiriinde ortaya ¢1-
kar.

Kuslarda oldugu gibi memelilerde de nétr cinsi-
yet homogametik cinsiyete tekabiil etmektedir.



. . . BESINCi BOLUM
IKINCIL CINSEL KARAKTERLER

Ikincil cinsel karakterler adinin bireyin dis go-
riniginid, tutumunu, iggidiilerini ve metabolizma-
sin1, gonatlarda kayith olan cinsel farkhhklar orta-
ya koyan organlara verildigini biliyoruz. Bunlar asil
cinsel karakterleri olugtururlar.

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

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

I. Omurgasizlarda Ikincil Cinsel Karakterler

Goézoniine alinan organizasyon tiirlerine gére az
¢ok ortadadirlar. Geligmelerinin azamiye ulagmis
oldugu eklembacakhlardan alinmig birkag érnek ve-
recefiz.

Boceklerde erkegin disiye gére ¢ok daha gelis-
mig kocaman bir alt ¢geneye sahip oldugu geyikbaéce-
gini diginelim. Sirkesineginde erkegin arka ayak-
larimin tizerinde digide olmayan egeysel bir tarak
vardir. Diside karnin dig kism1 agik gri renktedir,
erkeginki ise siyahtir.

Kabuklular da bize garpici érnekler sunarlar.
Plajlanmizdaki yengegte (Carcinus maenas) erkek
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ve diginin kannlan arasindaki fark: belirtmistik.
. Pazarlarda bolca bulunan ve halk dilinde yanls
olarak "deniz ériimcegi” diye bilinen bir bagka yen-
* geg tiirlinde de (Maia) bu kann farki bulunmakta- .
dir. Ustelik erkegin ilk siradaki ayak c¢iftinde “kis-
kaglar” ¢ok uzun ve genistir, oysa diginin bu uzanti-
lan kisa ve incedir. Ama belki de cinsel ¢iftbi¢imli-
lik en yiiksek noktasina egbacakh kabuklularda (en
yaygmn tiirlerinden biri tespihbécegidir) ulasmstir,

Gnathiidoeler ailesinde erkek ve disi o kadar
farklidir 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-
lacan bopyrus herkes tarafindan bilinir. Bu tiirde
disi asalakhk yiiziinden yipranmasina ragmen ge-
nel olarak bir tespihbécegini andirir ve yaklagik 8
mm. boyundadir. Erkek ise yaklasik 1 mm. uzunlu-
gunda miniskiil bir yaratiktir ve rahathkla serbest
kabuklulannki ile ¢zdeglestirilecek bir bi¢imi var-
dir. Bu kii¢iik birey terketmedigi diginin yapraks:
karin apandisleri arasinda gizlenerek kalr.

Son olarak yengeglerde asalak olarak yagayan
ve bir tiiri (Portunion) plajlanmazdaki baz: yengeg-
lerde olduk¢a yaygin olan Entoniscienlerde (Sekil.
17 C, D) ciftbi¢imlilik agin bir noktaya ulagir. Ol-
dukca degismis ve zayif diigmiis olan digi, kulugka
vazifesi goren yapraciklarla gevrili beyazimsi bir
tiir sarmal geklindedir. Bu yapraciklar binlerce yu-
murta tagirlar. Oysa bu yapraciklar dikkatlice agl-
diklarinda yumurtalar arasinda genel gériintiileri
bir serbest kabukluyu andiran miniskiil kii¢iik er-
kekler bulunur ve aym1 zamanda erkeklerin yerini
alacak olan larvalar toplamir. Disi cinsine kars eril
bagimhhgimin bu kadar agm oldufiu ¢ok az érnek
vardir.
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$ekil 17: Egbacaklilarda cinsel giftbigimiilik
A. Digi Bopyrus, ciice erkek, noktah olarak gosterilmigtir; B. Erkek Bopy-
rus; C. Erkek portunion; D. Digi portunion. Cizgi digiye gore erkedin boyunu
gostermektedir.

Bu gozatista Bonellia’daki yogun ¢iftbigimliligi
yeniden hatirlayalim,

Omurgasizlarda gonatlarin ve ikincil cinsel ka-
rakterlerin cinsel farklhlagmalarimi denetleyen ig
salgil bezlerin dokularinin varh@ son yillarda ka-
nitlanmigtir,

Kabuklular igin Madame Charniaux-Cottan én-
ce amphipodalarda (Orchestia gammarella) erkekle-
rin bosaltim kanalina bagh olan "Androjen bezi" de-
nilen bir bezin iglevini ortaya koymusgtu. Bu bez er-
keklestirici bir hormon salgilar. Bez bir disiye yer-
lestirildiginde karakteristik bir cinsiyet uzantisi
olan gnotopad 2 erkek bigimini alirken yumurtalik
da testise doniigiir. Tam bir cinsiyet degisimi elde
edilir. Androjen bezinin varh@ ve roli yukar: ka-
buklularda yayginlagmigtir.

Yumurtalarin vitellogenezi de igsalgili bezlerin
denetimi altindadir. Amphipodalarda yumurtahk,
kulucka yapraciklarinin ortaya ¢ikmasim diizenler.
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Onayakh kabuklularin gonat fizyolojisi okiiler sap-
larda yerlesmis 6zel bir bez, siniiz bezi, tarafindan
diizenlenir.

Béceklerde ve baz tiirlerde (Rhodnius, Mela-
noplus, Calliphora Drosophila) yumurtalarin vitel-
logenezi corpora allatalarin beynin yakininda yera-
lan ve metamorfoz sirasinda devreye giren bezlerin
salgiladigy bir hormonal faktér tarafindan denetle-
nirler. Disisi kanatsiz, erkegi ise kanath olan ates-
boceginde (Lampyris noctiluca) Matmazel Naisse
bir disi embiryona apikal bez denilen, erkek gonati-
na bagh ve bir androjen bezi degerine sahip olan bir
bez taslag asilayarak disi gonatinin testise doniig-
mesini bagarmistir. Boylece gonatlarin cinsel farkh-
lagmasinda igsalgibezlerinin denetimi kabuklular
ve bocekler icin 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 aragtirmalar asamalarla doludur.
Ashinda cinselligi denetleyen hormonal mekanizma-
lar art:ik omurgasizlarda ve ézellikle eklembacakh-
larda taminmaktadir. Yenilik i¢gsalgih dokularin go-
natlara kangsmadigdir.

IL. Omurgallarda ikincil Cinsel Karakterler
BRALIKILAR
Birgok tiirde cinsel ciftbicimlilik boyda, renkte,
yiizgeclerin bigiminde farkhhklar seklinde, baz

tiirlerde ise agk donemi boyunca erkekte 6zel bir be-
lirtinin ortaya ¢ikmasi ile kendini gosterir.
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Nehirlerde yasayan golyan bah#inda (Phoxinus
loevis) mart ayinda erkegin yiiziiniin sivri kisminin
tizerinde sert kabarcaiklar gikarken, normalde beyaz
glimiig renginde olan karin, yiizgeglerin alt kism ve
agzin cevresinin giizel bir koyu kirrmz renk aldigh
goriiliir,

Giiniimiizde bir¢ok evde bulunan yabaml bahk-
larda ¢zellikle erkeklerin giizelligi i¢in aranan tiir-
ler olduk¢a fazladir. Kihgkuyrukta (Sekil 18 A, B)
kuyrak ylizgecinin alt kisimlan san renkli ve siyah
kenarlh bir "kili¢" bigiminde uzarlar. Guppy’de (Le-
bistes) daha kiiciik olan erkegin biitiin gévdesinde
yer yer turuncu, zlimriit yesili ve siyah lekeler bu-
lunurken, disi gri renktedir. Son olarak "Savagg-
lar" grubundan, agik mor ve morun tiim tonlarinin
goz zevkine yonelik bir ahenk olusturdugu erkegin
goz kamasgtiric1 bir renge sahip oldugu Betta splen-
dens’i hatirlatalim,

Derinlerde yagayan baz bahklarda ¢iftbi¢cimli-
lik agir1 bir noktaya ulagir. Cok daha kiigiik olan er-
kegin, yasamum saglayan diginin kulagimn altna
yerleserek yasadg Edriolychnusda durum béyledir

Sekil 18; Baliklardacinsel giftbigimlilik
A. Erkek kihgkuyruk; B. Digi kiigkuyruk; C. Edriolychnus
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(Sekil 18 C). Ashinda bu ciice erkekte sindirim boru-
su yoktur ve gorevi sadece iiremeye yoneliktir.

Bu bigim ve renk karakterlerinin yanna i¢gii-
diiler de ekleniyor. "Savascilar”in erkekleri viicutla-
rindan, genclerin gelisecegi, kabarciklardan olugan
bir yuva yapar ve bakimim saglarlar. Denizatinin
film ile popiilerlik kazanan acaip tutumlarm her-
kes bilir. Erkekler, yamurtalan karm yiizgeglerinin
kivriminda kuluckaya yatirir ve ¢atlayip agilma si-
rasinda yavrulan bir titremeler serisi ile digar1 g1-
kardigh goriiliir.

KURBAGAGILLER

Erkek kurbagalarin bagparmaklarinda iireme
sirasinda tam olarak gelisen siyah bir nasirlagsma
vardir. Pelobate’lerde erkegin kollan iizerinde be-
zemsi yastiklar olur. Kuyruklularda ibikli susemen-
deri, adim, erkegin sahip oldugu, gelisimini ilkba-
harda tamamlayan girintili gaikintih bir ibikten ahr,
ilkbaharda aynica diskihk bezleri de geligirler (Sekil
19).

Sekil 18: tbikii susemenderinin ikincil cinsel karakterieri
A. Erkek; B. Disi.
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SURUNGENLER

Ikincil cinsel karakterler bu simfta genellikle az
gelismistir. Erkek kertenkeledeki uyluk bezleri ve
but tizerindeki pullu lekelerden ve Langaha tiiri
yilanlarda somakin u¢ kisminda yeralan pullu, ge-
mimahmuzu bi¢imindeki uzantidan bahsedelim.
Ornegin L. alluaudide digli yaprak seklindeki
uzanti genistir; ve digide oluklar halinde katlanir-
ken erkekte basit ve iplik seklindedir.

KUSLAR

Ikincil cinsel karakterlerin en eksiksiz ve degi-
sik gelisime ulagtiklar grup budur. .

Horoz ve tavugun karakterleri en yaygin arag.
tirmalarin konusu olmustur. Horoz kirmiz, dik, gi-
rintili gikintih ibikten olugan diklegebilen organlara
sahiptir. Bogazin altinda kandan kizarmg 2 temren
sarkar. Gozlerin etrafindaki ¢iplak deri, arkalarmn-
da kulakhk denilen bir et¢igin yeraldig: 2 genis ya-
nakhk olugturur. Tavukta aym organlar vardir, an-
cak kiigiiktiirler ve ibik s1ik sik yana diger.

Horozun tiiyleri de ilgingtir. Boyundaki ince
uzun ve yumusgak bir tiy garnitiiri bagh@ olugtu-
rur. Benzer tiiyler bel bélgesini kaplar. Son olarak
kuyruk tiyleri tavuktaki gibi dik olacagina pay bi-
¢iminde biikiaktirler.

Tiylerin renkleri baz1 irklarda cinsiyete gore
degisir. Baz tirlerde 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 horozlarn kibirli bir halleri, kavgac: bir
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mizaglan vardir, egleri kiigiiklere kuluckahk yapar,
onlan yetistirir, korurken ve sadece gidaklarken
onlar digilere kur yaparlar, éterler.

Ayni tiirden bir cinsel ciftbi¢imlilige diger evcil
kusglarda da rastlamir: Tavuskusu, Siiliin, Hindi,
Rouen Ordegi vb...

(Phalaropus fulicarius) gibi baz: kuglarda erke-
gin tiiyleri donuk olup disi parlak tiiylere sahiptir.
Ilgingtir ki kuluckaya yatan ve yavrularin bakimim
istlenen erkektir.

Baz tiirler yil boyunca bir dizi tiy qkarrlar.
Ozellikle bir digin kihg vardir. Bir Afrika serce-
sinde (Pyromelana franciscana) disi, tavuk gibi bii-
tin yil boyunca a¢ik kahverengi bir tiiy rengine ve
yine agik kahverengi bir gagava sahiptir. Erkek cin-
sel durgunluk déneminde disininkine benzeyen bir
tily ve gagaya sahiptir. Ureme déneminde gaga si-
yaha donerken tiiyler turuncu ve parlak lkirmz
olur.

MEMELILER

Cinsel ciftbi¢imlilik en degisik organlarda top-
lanmagtar.

Baz tiirlerde cinslerin birinde ézel bir tiylilik
vardir: Insan’in sakah, aslamn yelesi, koglarin boy-
nuzlar, geyiklerin boynuzlar erkeklik igaretleridir,
Erkek mors bah@min, yabandomuzunun asin bii-
yik kopek digleri diglerde toplanan bir ¢iftbi¢imlili-
g1 olusturur. Cinslerin birinde, ézel kokular yayan
ya da dikkat cekici bir gelismeye yolacan c¢ok sayida
bezler vardir (Etoburlar, geviggetirenler). Bir teke
¢ok uzaktan bile "kokar".

Iskelet de degistiktir. Erkegin baseni kadinin-
kinden daha dardir. Disi kobaym c¢at: kemig do-
gum sirasinda acilir, erkekte ise kemiklesmistir ve
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hareket etmez.

Bu bolimii bitirmek tizere, son olarak psigik ka-
rakter iizerinde toplanan g¢iftbi¢cimlili#i belirtelim.
Erkekler genellikle digilere gére daha kuvvetli've
dégiiskendirler, erkegin sesi kadiminkinden daha
kalindir. Erkek kobay karakteristik sekilde dis sak-
latir ve erkek geyigin ulumas: gece ormanda olduk-
¢a heyecan vericidir.

IIL. Omurgahlarda fkincil Cinsel Karakterler
Determinizmi

Bu determinizmin deneysel aragtirmasi biitiin
omurgah siniflarinda gergeklestirilmigtir. Bu arag-
tirma ikincil cinsel karakterlerin tamaminin gonat-
larda hazirlanan hormonlar tarafindan denetlendi-
gini géstermistir.

Kurbagagiller, memeliler ve kuglardan alacag:
miz en garpici sonuglarin birkagini inceleyelim.

Bir erkek karakurbagas: igdis edilirse, nasirlag-
ma siyah rengini kaybeder, bezleri hizla zayif di-
ser, yilhik geligme devri engellenir. Bidderlegme éx-
neginde Ponse ve Harmsin deneyini hatirlayahm. -
Igdis edilen ancak bidder organim koruyan bir er-
kek karakurbagas: tamamen digilesir ve fonksiyo-
nel bir digi olmay1 bagarir. Ote yandan igdis edilmig
bir erkek karakurbagasina bir testis agilanirsa, er-
keklik karakterleri tamamen korunmug olur. Son
olarak, eger igdis edilmig bir digiye testis yerlegtiri-
lirse bu diginin erkeklestigi ve 6zellikle erkege dzgii
siyah nasirlagmalarin olugtugu gérilir.

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

Memelilerin igdis edilmesi eski ¢aglardan beri
gerceklestirilmektedir; 6zellikle insan ve evcil hay-
vanlarda (igdis edilmig atlar, okiiz, domuz, tavsan).

Insanda igdis etme saraylarda hizmet edecek
haremagalarim saglamak amaci ile Dogu’da uygu-
lanmigtir. 19, yiizyilda ve Papa XIII. Leon’un tahta
cikigina 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
gocugu dogumundan sonra igdis etme géniilli ola-
rak uygulanmirdi. Bazen iglem, dig genital organlarin
alinmasi ile tamamlanirdi. Rus polisi tarafindan ra-
hatsiz edilen birgok Skoptzi Romanya’ya gocederdi
ve Biikres'te arabaci meslegini icra ederdi. Son ola-
rak bazi yabanci ceza hukukiar1 mahkumlarin ki-
sirlagtirnlmasini 6ngérirdi. Bazen gonatlar bulagic
hastaliklarin (kabakulak) ardindan dogal olarak
korelirler.

Kadinda genellikle patalojik yumurtahk aksa-
malarn sézkonusuysa yumurtahk alimr.

Ergenlik 6ncesi igdis edilme sonuglarinin ince-
lenmesi en ilgin¢ olandir. Ergenlik sonrasi igdis
edilmenin etkileri i¢giidii, hafiza ve aklin belirtme-
leri ile maskelenir ya da karigirlar.

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

Iki cinste de igdis etme laboratuvarda kullam-
lan hayvanlarin biiyiik ¢ogunlugunda gergeklestiril-
migstir: kobay, si¢an, fare, kedi, képek. Operasyonun
basans: ozellikle gelisimi duran genital traktus
izerinde goriilmektedir; bu semen keselerinde son
derece net bir durumdur. Bezlerin epitelyum hiicre-
lerinin ytiksekligi ciddi bir bigimde azalir (Sekil 22).
Bu ozellik yapay egeysel hormonlarin etkinligini
olgmek lizere test olarak kullamihr. Lipschiitz, ke-
mirgenlerde toplam testis kiitlesinin yiizde 1’inin
ikincil cinsel karakterleri korumaya yettigini gés-
termigtir.

Digilerin igdis edilmesi derhal aybas: halinin or-
tadan kalkmasina yolagiyor; genital traktus dur-
gunlagir ve heniiz ergenlesmemis hayvanmnkini
animsatan bir goriintiiye biiriiniir,

Ikincil cinsel karakterlerin determinizminin in-
celenmesi en ¢ok kuslarda yiiriitiilmiigtiir. Ashnda
mekanizmalar en fazla bu sinifta karmagiktir.
Fransa'da Pézard, Amerika’da'Goodale bu arastir-
malarin onciileri olmuglardir.

Ilk once horoz ve tavukta elde edilen sonuglar
inceleyelim. Yavru horozlarin ergenlik éncesi igdig
edilmeleri senucunda besi i¢in igdis edilmis horoz-
lar elde edilir. Burada sertlegebilen organlar: ibik,
bogaz alt1 kesecikleri ve kulakgiklar, kiigiik kalr-
lar. Cinsel giidii ve 6tme gériilmez. Hayvanda bariz
bir yaghlhk vardiwr, uysaldir, digilere yaklagsmaya
kalkigsmaz, horozdan daha az kibirli bir hali vardir,
sadece tavugunkine benzer tek heceli bir gidaklama
cikarir. 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 gelisirler ve tiiy degistir-
me horozdaki gibi gerceklesir. Ergenlik sonras: ig-
dis edilme aym1 yapidaki sonuglari verir.

Yumurtahklarin ahnmasi, eger yumurtanin is-
levi anlagilmak isteniyorsa, ikili ve civcivlere uygu-
lanmasi gereken zor bir iglemdir. Bir digi iki yu-
murtadan da igdis edilirse yamurtadan gktiktan 6
hafta sonra (Domm) hayvan bir besi pilici haline ge-
lir ve tiiyler ve mahmuzlar da besi horozunun, yani
horozun, karakterlerini ahr. Sertlegebilen organlar,
bir tavugunkilere benzer gekilde kalirlar. Erkeklik
giidiileri ortaya ¢xkmaz. Sonu¢ olarak, disilik hor-
monu sertlesebilen organlan denetler ve varhg disi
tiiylerinin ve mahmuzlarinin geligmesini engeller.

Bu durumda iki cinsel karakter serisi ayirdedil-
mektedir. Bir yanda tiim erkeklik ve digilik hormo-
nunun diginda ortaya gakan nétr karakterler -tiiyler
va mahmuzlar-, diger yanda tam anlamyla cinsel
karakterler: erkeklik hormonu tarafindan kogullan-
dirilan sertlesebilen organlar, giidiler, ses. Disilik
hormonu nétr karakterlerin ortaya cikmasimm engel-
ler,

Ilk deneyciler tavukta bir kahnta niteligi tas-
yan ve korelmis olan sag gonatin higbir iglevi olma-
mas1 nedeniyle sadece sol gonat: ahrlardi. Bu tiir
operasyonla, ikili igdis edilme orneklerinde oldugu
gibi, bir besi pilicinin gelistig gorilmiistir. Ancak
kisa ya da uzun vadede hayvanmmn yeniden tavugun
tiiylerine sahip oldugu ve diger digilik karakterleri-
ni degisik derecelerde edindigi saptanmstar.

Bu olay normalde sol yaumurtahk tarafindan en-
gellenen ancak tek tarafh igdis edilme ile bu engel
ortadan kalkmnca gelisimini siirdiiren ve yumurta-
hik hormonunu salgilamaya baglayan sag gonatin
telafi edici geligmesine baghdir. Iki gonat ¢ift tarafh
alinabildigi i¢in bu olaymn yorumlanmas: miimkiin
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olabilmigtir.

Bir tavugun igdis edilmesi erkek tiylerinin ¢ik-
masima yolacti$ icin operasyondan sonra viicudun
baz1 bélgelerinin tiiyleri yolunursa tekrar qikacak
olan tiiylerin erkek tiiyleri olacaghn samlmaktadir.
Baz bilgelerinde tavuk tiiyi bazilarinda horoz tii-
yi olan mozaik geklinde hayvanlar elde edilebilir.
Kimi zaman bu durumu tammlamak iizere kullam-
lan karma eseylilik terimi yanhgtir ve mekanizma-
nin sitolojik oldugu gercek karma eseylilik durumu
ile ciddi bir kangikhk yaratir. Bu sahte bir karma
eseyliliktir. Aslinda ameliyat edilen hayvan tiiy de-
gistirdiginde yeni ¢ikan biitiin tiiyler horoz tiiriin-
dedir. .

Habitat bezlerinin ahnmasindan sonra gonat
agis1 uygulanmig ve gerek aym hayvana, gerekse
ayn cinsten ya da karg: cinsten bir hayvana as fi-
lizleri nakledilmigtir. Yumurtahk yerlegtirilerek be-
si horozlarnin digilestirilmesi ve testis agis1 ile besi
pili¢lerinin erkeklegtirilmesi bagarlmigtir.

Biitiin bu deneyler tiiyiin, organizmanmn hormo-
nal etkinligi konusunda ¢ok hassas bir gésterge ol-
dugunu ortaya koymus ve ézellikle yapay cinsel
hormonlar elde edildiginden beri bu test kullamla-
rak c¢ok ilgin¢ deneyler yapilabilmistir. Iste bir ér-
nek (Sekil 20 A, B, C, D). Erkek tiiy yapisina sahip
olan bir besi horozunun viicudunun bir bilgesindeki
tiiyleri yolahm. Tiyler yeniden ¢ikmaya baglar ve
erkek tipi bir bolge olugtururlar. Digilik hormonu -
enjekte edelim. Bu hormonun etki siiresi boyunca
tiiyiin ¢ikacak olan béliimii tavuk tipinde olacaktir.
Leghorn’da renk koyu siyahtan agik kahverengiye
dontigecektir.

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 &strojen maddelerin etkisini gbsteren gbgus Wayleri "Par-
lak teghom". TUyln disilegtirimis bolima beyaz olarak gdsterilmigtic normal
olarak kahvefengidir.
A. Bir 1ek zay:f enjeksiyon; B. 2ay:f ancak balumh enjeksiyonlar; C. Bir
tek glglu enjeksiyon; D. Bakimli gUgli enjeksiyoniar (Deanesly’den alinmigiir).

renkli bir serit elde ederiz (Sekil 20 B). Daha giiclii
tek bir enjeksiyonda etki yay:hr ve renkli bir ¢izgi
olusur. Enjeksiyon bakimh degilse, disilestirici etki
kesilir ve ¢ikacak olan yeni bélge horoz tipinde ola-
caktir (Sekil 20 C). Cok giiglii dozlar verildiginde
tiiyiin geri kalan kistm kahverengiye boyamr (Sekil
20 D). Son olarak giiclii enjeksiyonlar aralan acila-
rak tekrarlamirsa bir agk bir koyu renkli serit dizi-
si elde edilir. Ayrica tiroid hormonu enjeksiyonlar-
mn tiiy 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 tiiy renginin olusumundakine
benzer bir sonug ile ortaya qgikar. Aym sekilde Ply-
mouth-rock cinsi tavuklarda benekli bir tily yapis:
vardir ve rengin gelismesi éstrogen maddelerin en-
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Jeksiyonu ile elde edilenle aym siireci izler (Monta-
lenti). Genler ile hormonlarmn etki gekilleri arasin-
daki bu yakinhk bagarih gelismelere elverigli bir
durum yaratiyor.

Horoz ve tavukta sergiledigimiz olgular diger
evcil kuglarda da dogrulanmigtir: érdek, hindi, si-
liin vs. _

Witschi ve meslektaglar tarafindan yiiriitiilen
sercgegiller incelemesi mekanizmalarin daha karma-
sik olabilecegini géstermistir.

Afrika sercesi Pyromelana franciscana’y: ele
alahim. Cinsel durgunluk déneminde erkegin tiiyle-
rinin digininkiler gibi mat, gaganin ise fildisi beyaz
renginde oldugunu biliyoruz. Ask déneminde gaga
siyah; tiiyler ise, bir tiiy degisikliginden sonra tu-
runcu ve kirmizi renge biiriiniiyor. Oysa bir erkek
durgunluk déneminde igdig edilirse, gaganin siyaha
doniismedigi saptanir 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 bagimhih@ altinda degil. Rengi hipofiz hor-
monlar1 denetlemektedir. Ashnda normal ve igdis
edilmis erkeklere durgunluk déneminde hipofiz
hormonlar enjekte edilirse tiiylerin yolunmasindan
sonra tekrar ¢ikan tiiylerin agk dénemindeki tiiyler
gibi oldugu goriiliir.
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. ALTINCI BOLOM = =
TESTIS VE ERKEK GOTURUQU
KANALLARIN FIZYOLOJISI

Uzunlamasina bir kesitte incelendiginde (Sekil
21) bir memelinin testisi digta onu saran katilgan
zar tiriinde kahn bir ¢eper sergiler, bu akgémlek-
tir. Bu, arka tarafa dogru akgomlek ile birlegerek
orgam késemsi loblara ayiran geperlerin qktigh
Highmore cismi denilen bir kalinlagma gésterir. Bu
loblarin her biri iglerinde spermatozoitlerin dogdu-
gu olduk¢a yumaklagmig 2 ya da 3 erbezi yapia tiip
icerir. Erbezi yapis: tiipler Highmore cismi’nin igin-
de g6émiili olarak ilk gotiiriici kanallara dogru yé-
nelirler. Kanallar ve erbezi istunun damarsal ugla-
rindan ¢evresi kuvvetlice sarih olan ve testisi 6rten
erbezi isti kanalina ulagirlar ve oradan bogaltma
kanalina devam ederler.

Erbezi yapic tiiplerin arasinda difer elemanla-
rin yani sira i¢i bagka hiicrelerle dolu (bunlar Ley-
dig hicreleridir) biiyiik hiicreler iceren kiigiik ara-
hiklar iginde bir doku vardir. Leydig hiicreleri testi-
sin i¢ salg1 merkezleridir. Erbezi istii ve bogaltim
kanallarna bezler baghdir: semen keseleri, prostat,
Cowper bezleri. Tki bogaltim kanah penisin digina
ulagmak iizere, liretra kanalina agihrlar (Sekil 16
B, C). Ayrica testisin ¢ift fonksiyonu vardir: Bir
yandan erbezi yapici tiiplerinde spermatozoitleri
hazirlar, diger yandan kiigiik arahklar igindeki do-
kusu erkeklik hormonunu salglar.
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$Sekil 21: Testisin gotirtici kanallarinin gekli
Alg. Akgbmiek; BK. Bogalum kanali; H.C. Highmore cismi; D.U. Damar-
sal uglar; E.Y.T. Erbezi yapici tpler (Heberth'ten sadelegtirilerek ahinrmigtir).

I. Spermatozoitlerin Uretici Organ: Testis

Omurgahlarin biiyiik bir kisminda testisin mev-
simlik ¢evrimsel bir etkinligi vardir. Genellikle
ikincil cinsel karakterler paralel bir gelisme goste-
rirler,

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

Testisin spermatogenetik etkinligi oldukga yiik-
sektir. Iki testisin 8 gr. tuttugu tavganda gonatlann
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dakikada 80.000 spermatozoit -iirettigi hesaplan-
migtir. Ortalama yogunluk olarak mm¥de 800.000
spermatozoiti olan boga bir fiskirtmada 4 cm?®
sperm gikartmaktadir.

Testisin spermatogenetik etkinligi birgok faktér
tarafindan denetlenir ki bunlarin basginda hipofiz

gelir. -
Hipofizin Rolii

Yetigkin erkekte hipofizin alhinmasi hemen testi-
sin spermatogenetik etkinligini durdurur, Testis
kiigiiliir, agirhig1 ve hacmi diiger ve derhal ¢ocukluk
halindeki goriintiisinii alir, Germinal hiicreler ar-
tik spermatogoni asamasim gegemezler. Bu olay ilk
olarak Smith ve Engle tarafindan sicanda saptan-
mig (1927) ve o zamandan beri omurgahlarin ¢o-
gunda kamtlanmigtir. Hipofizi ahnms heniiz er-
genlesmemis bir hayvanda erkeklik gonatinin gelis-
mesi durur, testis gocukluk dénemindeki gibi kalir.

Buna karsihik hipofiz nakli ya da hipofiz hor-
monlarimn enjeksiyonu, iglem gérenlerde sperma-
togenetik etkinligi tedavi eder. Boyle bir tedavi ile
ergenlik hizlandinlabilmekte veya iiremé dénemi
6ne alinabilmektedir. Son derece ilging deneyler,
151810 hipofizi etkilemedeki ve dolays:1 ile testisin
spermatogenetik etkinlifini arttyvrmadaki roliini or-
taya koymustur. '

Rowan Junco hiemalis’i inceleyerek kuslarda
testisin boyunun Kasim'da asgari boya (0.5 mm ¢a-
pinda) ulagmak iizere Sonbahar’'da kiigiildigiinii ve
iireme dénemi olan Mayis'ta azamiye (7 mm c¢apin-
da) erigmek tizere tekrar biiyiidiigiinii saptamgtir.
Oysa elektrikle saglanan aydinlatmada gelisen kus-
lar kis ortasinda testis gelismesi konusunda bariz
bir biiyiime gésteriyorlar,
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Benoit (1934-1935) bu aragtirmayr Ordekte tek-
rar ele almig ve ustaca deneyler gelistirmigtir. Or-
dekte cinsel durgunluk dénemi olan sonbaharda
testisler 1 ila 2 gr. agarh@gindadir. Ilkbaharda agir-
hk 150 grama ulagir. Benoit ilk olarak karanhk bir
~ odada yetistirilen ordeklerde testis geligmesinin
giin 1;1%inda yetigmis olanlara nazaran agik¢a daha
diisiik oldugunu saptamigtir. $imdi yapay 1sikta
ancak her birinin basinda gézlerini kapatan siyah
bir 6rtii olan bir bagka grup érdegi ele alahm. Ikinci
grupta testis kiigiik kalr, 1:181 gérenlerde ise testis
normal bir biyiime gosterir. Demek ki wgin etkisi
gozden ge¢mektedir. Ashinda bu organ vazgecilmez
degildir, ¢inki gozi gtkanlan ya da gorme siniri
kesilen hayvanlar 11ga kars1 aym tepkiyi gosteri-
yorlar.

Isik hipofizi uyaria olarak is goriir. Ashnda bu
organ faaliyet halinde iken salgiladi®: hormonlarin
ergenlesmemis disi sicaularin,yumurtahg lizerinde
doéllenme éncesi gii¢lii bir canlanma yarattig: ve si-
canlarda vaktinden énce kendini gésteren bir cinsel
kizigma baglattigr bilinmektedir (bak. Yedinci Bé-
lim). Oysa Benoit bu testi kullanarak 151k tarafin-
dan uyanlan ordeklerin hipofizlerinin gii¢li bir et:
kinligi oldugunu ve ergenlesmemis disi sicanda cin-
sel kizigma yarattigin, ancak bas értiili érdeklerin
hipofizlerinin higbir etkinlik géstermediklerini sap-
tamisti. Hipofizin ahnmas: 1§181in uyarica etkisini
durdurur.

Bu deneyler ampirik olarak 1$1in yumurtlama
siddetindeki etkisini bilen kiimes hayvam yetistiri-
cilerinin iyi tamdi@ bir olguya bilimsel agiklamalar
getirmektedir.

Bissonnette (1932-1935) igin testis etkinligi
tizerindeki benzer bir etkisini gelincikte kamtlamg-
tir.
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Isinin Rolii

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

Memelilerin biiyiik bir ¢ogunlugunda tekrar
bobrege baglanan testisler erbezi torbasina ya da
"kese"ye inerler. Oysa bu seviyede 181 viicudun ig
1s1sindan diigiiktiir. Bazen, ozellikle domuzda kaza-
ra bu inig gerceklegsmez. Ik kez Bouin ve Ancel ta-
rafindan incelenen bu duruma gizli erbezlilik ola-
rak adlandirilir. Aradoku ve ikincil cinsel karakter-
ler kalirken spermatogenezin bagarisiz oldugu ve
sperm soyunun dejenere oldugu saptanmaktadir.
Bu tiir bir gézlem erkeklik gonatimin ¢ift iglevini
kanitlar ve testisin salgilama etkinligini siirdiirdi-
gi yerin aradoku oldugunu ortaya koyar.

Ozellikle kemirgénlerde (Moore) deneysel ola-
rak gizli erbezlilik uygulanabilmigtir. Eger testis
karin boglugunda sabitlenirse, birka¢ giin i¢inde
sperm soyunun dejenere oldugu gériiliir. 30 giniin
sonunda sperm tlipleri tamamen aspermatogen olur
ve bezin toplam hacmi beste bire iner. Aym sekilde
bir kogun erbezi kesesine 5 dakika boyunca 45°C bir
181 uygulanirsa 5 giinde sperm soyunda tam bir ké-
relme elde edilir.

IL. i¢ Salg1 Bezleri Orgam Testis

Bu iglevin incelenmesi endokrinoloji tarihinde
onemli bir agama kaydeder. 1889’da 72 yagindaki
Fransiz fizyolog Brown-Séquard bizzat kendine uy-
guladig1 deneyleri yayimlayacaktir: fizik giiciinde
ciddi bir artiga, gergek bir gencglesmeye yolagan, de-
ri altindan testis 6zii enjeksiyonlari. Psisik etkenle-
rin Brown-Séquard’ etkilemis olmasi olasidir, ama
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ortaya atilan diigiincenin verimli oldugu meydana
cikmgtar.,

Gizli erbezlilik deneyleri, aradokunun ve ikincil
cinsel karakterlerin azami geligmesinin spermato-
genetik etkinlikle eszamanlh olmadig: hayvanlarin
(kurbagagiller, yarasalar) incelenmesi, erkeklik
hormonunu hazirlayamin aradoku oldugunu goster-
mistir (bak. dérdiincii ve dokuzuncu béliim).

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 hormonlarmmin niceligini ve niteligini 6l¢me,
dozunu ayarlama olanag saglayan testlerin aragti-
rilmas: gayet rasyoneldi. Aym zamanda hormonlar
bilimine verimli bir
biiyime birimi dii-
siincesi de sokulabil-
migtir.

Cok say:da test
ortaya konmugtur.
Ozellikle iki tanesi
pratiktir ve yaygm
olarak kullamlmak-
tadir.

Horoz Ibigi Testi

Sekil 22
Sicanin sperm kesesinin epitelyum .
hiicreler, Erkeklik hormonu tesii. A. Nor-  igdis etme horoz ibi-
mal hayvanin hiicresi B. 20 giin 6nce i§- L ' s 3
dis edilmis bir hayvanin hicresi C, 20 gmm kuqu]mesu;e
guniuk igdis ediimis ve testis 5za ile teda-  yolagiyor.  Erkeklik
vi edilmig bir hayvanin hicresi (Moore, gonatlanmn asllan-

Gordiigiimiiz gibi

Hughes ve Gallagher'den alinmigtir. .
9 on sue) masi, 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 kiig¢iilmelerine yolagiyor. Taneciklerle
dolu silindir seklindeki hiicrelerin boylar kisalir ve
birer kiip geklini alirlar. Androjen hormonlan epi-
telyumu onarnrlar. Hiicrelerin yiiksekliginin élgtil-
mesi bir sican biriminin belirlenmesini saglamigtar.
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YEDINCI BOLUM .
YUMURTALIK VE OSTRIYEN DEVIR

Genital disilik bezi yumurtahktir. Yumurtaliga,
yumurta kanal ya da genis agziyla fallop borusunu
kapsayan genital disi traktusu (Sekil 16 A ve 23)
baglanmstir. Genig agiz yumurtalig érter ve yu-
murtlama sirasinda yumurtay: kavrar. Az ¢ok cev-
resi ¢izili ve dar olan yumurta kanah genigler ve
uterusla devam eder. Uterus ¢ift (kemirgenlerde) ya

Sekil 23: Maymunlardagenital digilk organi gemas:
Y. Yumurtakk; G. Genig az; F. Fallop borusu (yumurta kanal) U. Ute-
rus, V. Vajina.

da tektir (Kadinda). Uterus diga agilan vajinaya va-
nir. Bu biitiine meme bezlerinin, siitii olusturan or-
ganlarm da eklendigi olur.

L. Yumurtahk
Yumurtabk 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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Sekil 24

Ostriyen devir sirasinda gérilen farkl yapilar: gruplayan bir memeli yumurtasi-
* nin karma gemasi (sekli oklarin yéninden I'den VI'ya dofjru okuyun). g.e.k.
germinatif epitelyum kalnusi; Fol.l, Fol l: follikGl hicreleri ile gevrili ovositler;
G. Fol Geng De Graal folikdlQ; Fol Gr. olgun De Graaf folikdld; ovosit tohum
verici tekerin ortasindadir; A. Antrum; Gr. Granulosa; T. Teka: Kf. kanamal
folikdl, yumurtlama, ovosit digan aulmigir,S.C. San cisim; ASC Atretik Sarn Ci-
sim san madde; C.alb. corpus albicans; D. yumurtanin saplanma damarlars.
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Embriyoner yagsantinin ta baginda ovositleri ya-
pacak baglatic: hiicrelerin malzemesi olugur. Insan
tiriinde 300.000 ila 400.000 yumurta bu sekilde
olugur. Bunlardan sadece 300 ila 400’a kadinin cin-
sel yagam sirasinda etkili olarak diisecektir. Diger-
leri bulunduklan yerde etkisizlegirler.

Her ovosit, tam gelisimi sirasinda De Graaf foli-
kiiliinii olugturan kompleks bir yapimin i¢ine 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 folikiilii yumurtahgin yiizeyinde gikin-
t1 yapan saydam bir kese goériiniimiindedir. Cift
kath telcikli bir dis zar ile gevrilidir; teka: dig ve ig
teka, i¢ teka dstradiol salgilar. I¢ teka, ortasinda fo-
likiil sivis1 ile dolu bir bogluk, antrum, oyulu olan
granulosaya olugturan bu hiicre tabakas: ile kaph-
dir. Ceperin bir noktasindan granulosa kiiremsi bir
kitle halinde, ovositi iceren tohum verici teker, yu-
kan kivnhr. 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 olgunlagmig De Graaf foliki-
liinde, ¢ikint: yapms folikiil ¢eperi kopar ve yumur-
tahktan ¢ikan ovosit disinin genital yollarina diiger:
bu olay yumurtlama ya da oviilasyondur.

Kopma anminda hafif bir kanamaya yolagan yu-
murtlamadan sonra folikiil yeniden ige baslar. Gra-
nulosa hizla geligir ve dairemsi kiiciik bir organ
olusturur, by, rengi nedeniyle bu ismi alan san ci-
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simdir. Bu olugum bir giin yasar ve kiigiilmesi az
¢ok hemen durumun bulundugu asamay izler. San
cisim dairemsi bir kiigiik diigiim haline gelir ki bu
da corpus albicansdir. Cikan yumurtalar déllenme-
mig olduklan igin, kii¢giilme hizh olur ve sar1 cisime
periyodik denir. Eger déllenme olursa ancak do-
gumdan sonra kaybolmak iizere hamilelik boyunca
kalir, ki bu da hamilelik sar1 cisimdir.

II. Ostriyen Devir

Yumurtalik ve digi genital raktusu ergenlikten
menopoza kadar diizenli devri siirecin gergeklestigi
yerlerdir (Sekil 25). Bu olaya éstriyen devir adi ve-
rilir, Bir §striyen devir, bir yumurtahk devri, bir
uterus devri ve bir vajina devrinden olugur.

Yumurtabkta, sar1 cismin kiigiilme agamasin-
dan sonra bir ya da birgok folikiil yeniden olgunla-
sir. Ayrica, diginin tiim genital yagam boyunca her
biri ilk agsamadan olugan bir devirler dizisi vardar:
biri folikiillerin biiyiimesi ya da folikiilsel asgama,
digeri san cisimin olugmasa ile karakterize olan, lu-
teinik agamadir. Bu agamalar yumurtlama ya da
oviilasyon ile aynlmiglardir (Sekil 25).

Folikiilsel biiyytiime agamasi bir hormonun hazr-
lanmas ile karakterize olur: antrumun folikiil sini-
sinda biriken gstradiol. San cisim ikinci bir hormon
salgilar: progesteron.

On hipofiz birgok hormonla, gonadotrofinlerle,
yumurtahk devrini denetler. Yumurtahk éstradiol
ile genital traktus devrini denetler. Bu hormonlar
karsihk olarak hipofizi etkilerler. On hipofiz, yu-
murtahk, genital taktus birlikte olaganiistii bir fiz-
yolgjik biitiin olustururlar ve biitiiniin taninmasi
cagdas biyolojinin en giizel buluglarindan biridir,

Ostriyen devir degisik memeli tiirlerinde farkh
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Foliktlerevre . Luteinik evre

Sekil 25, Maymuniarda 8striyen devir.

Ustte hipofiz semast O.L. On lob; A.L. Arka lob. Salgilanan hormonlar,
kalinliklari salgilanan hormonun géreceli olarak yoguniugunu gdsteren oklarla
belirtiimigtir; F.S.H. Foliki! uyartci hormon; L.H. Lutein yapic) hormon; L.T.H.
Luteotrofin (prolaktin). Oklarin geldi§i nokiadaki gema dizisi 28 giinlik bir dst-
riyen devir sirasinda yumurtaligin etkintiklerini gésterir. A.C. Albikan cisim;
Foll. J. Fotikiil agamasinda bilylimekte olan geng folikil; Foll. G. Otgun De
Graaf folikili; Ov. bir okla belirtilmig olan yumurtlama; S.C. Sar cisimin ik ve
olgunluk hali; C.A. albikan cisim.

Ugiincii satirdaki gema, ilk devrin sonu ile bir bagka devrin bagiarasinda
dstriyen devir sirasinda uterusun durumlarini ve endomelrini gdsteriyor. Sayi-
lar giin hesabini gbsteriyor, aybagi d&nemi (M) gri ile belirtilmigtir. Bezler en

Gok genis tiplerle betimlenmis ve devrin dénemine gbre kollara ayriimiguir.

Helezoni kiiglk atardamarlar bezler arasinda yeralan yilankavi gizgierle belir-
tilmigtir,

Folikul agamasi sirasinda (1'den 14'e kadar) genigieyen endometral mu-
kozanin blyimesi; luteinik agamada endometre yUkselir, devrin sonunda mu-
kozanin dugusu.
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zamanlarda tamamlanir. Fare ve Sigan’da 4 ila 5§
giin, kobayda 15 ila 16 giin, inekte 19 ila 21 giin,
. kadinda 28 giin siirer. Devirler fare, sican, kobay ve
maymunlarda (maymun ve kadin) arahksiz siirer.
Kopekte, kirpide genellikle yilda 2 defa, kostebekte
ve vahgi hayvanlann gogunda yilda bir defa gergek-
legir. Bir¢ok hayvanda her devrin ardindan uzun
bir durgunluk dénemi gelir: digstr.
Ostriyen devrin akisim, bize temel yonlerini
gosterecek olan somut birkag érnek iizerinde incele-
yecegiz.

KOBAYIN OSTRIYEN DEVRI

4 ana béliime aymhr: proostr, éstr, metdstr ya
da postéstr, diéstr. Elverigli anatomik durumlar sa-
yesinde olaylann incelenmesi kolaydir.

Ashnda kobayda dinlenme ya da diéstr done-
minde vajina kapahdir. Prodstrden metéstriin sonu-
na kadar agihr. Bu dénemde vajinal saydam boya
katmanlan teknig sayesinde genital traktusdaki
asamalann gelismesi saati saatine izlenebilmekte-
dir. Bu teknik, yrkama yoluyla ya da pamuktan bir
tampon aracihgh ile elde edilen vajinal maddenin
lam iizerinde toplanip sergilenmesi ile olugur.

Proostr - 2 giin siirer. Yumurtahk folikiil asa-
masindadir. Biinyesinde De Graaf folikiilleri olgun-
lagir. Toplam devir sirasinda déniigiimlerinin hafif
oldugu uterus yumurtay: almaya hazirlamr. Vaji-
nal agihr, epitelyumu artar, 1<; tabakasi, mukoza ge-
ligir,

Ostr - Siiresi 2 giindiir. Olgunlagmg folikiiller
catlarlar ve yumurta kanahna diisecek yumurtacik-
lan serbest birakirlar. Bu, oviiler yumurtlamadir.
Vajina agiktir. Vajinal mukoza tabakas: diiser, 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. Sar1 cisimler 2 ila 3 giin kalirlar ve
dollenme olmazsa kiigiiliirler. Tersine bir durumda
kalirlar, bu da hamileligin baglangicidir. Digi er-
kekle rastlagmazsa uterus tekrar dinlenmeye gegcer.
Vajina hala agiktir. Epitelyum pil dékiilmesini ta-
mamlar ve ¢ok sayidaki lokosit tarafindan sarilr.

Digstr - Bu on giin siiren dinlenme dénemidir.
Sar1 cismin kii¢iiimesi tamamlanir vajina kapanir,
epitelyumun mukoza tabakas tekrar olugur. Vaji-
nanin durumu ergenlesmemis ya da igdis edilmis
digilerinki ile tamamen aymdir. Luteinik asamanin
ardindan genital traktusun kiigiilmesinin derece
derece gergeklestigini ve aybas ile kendini goster-
medigini belirtmek gerekiyor.

KADININ VE MAYMUNLARIN
OSTRIYEN DEVRI

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

Devrin ortalama siiresi 28 giindiir (kadin, Rhe-
sus). Polikiil agamas) ayhik regller (ya da aybas: ka-
namasmin )ardindan gelir. Ortalama 14 giin siirer.
Bu dénemde, ¢ok sayidaki folikiilden bir tanesi hac-
mini biiytitir. Aym zamanda artan miktarda salg:-
lanan éstradiol, vajinanin, yumurta kanalhinin, me-
menin biyimesini saglar ve uterusu progestine
kars1 tepkimeye hazirlar. Bu doénemin sonunda
Rhesusta kizigma gorilir ve dstradiol oram hizla
duger.

14. giine dogru oviiler yamurtlama gerceklegir,
serbest kalan yumurta agizdaki sacaklarin ustiine
diiger ve folikiildeki kahnti bir san cisme déniigiir.
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Luteinik agama baglar ve bir dahaki aybas: kana-
masma kadar sirer. Bu donemin ézelligi progeste-
ron salgilanmasidir. Bu hormon ne vajina ne de fal-
lop borusu iizerinde etki yapar. Buna karsihk délle-
nen yumurtayr almaya ve onun geligmesini sagla-
maya hazir bir kaynaga doniisecek olan uterus iize-
rindeki etkisi olduk¢a yogundur. Délyatag: epitel-
yumu ve alttaki bezler, genisleyen ve kadinda 6 ila
10 mm.’ye ulagsan endometreyi olustururlar. Bezler
uzarlar, biiziigiirler, ¢eperleri biitiin olarak bir dan-
tel goriintiisiinii verecek sekilde kurur ve bu du-
rumdaki endometreye genellikle verilen endometral
dantel ad1 buradan kaynaklamr (Sekil 26). Aym: za-
manda uterus ¢eperinin kilcal sistemi agamal ola-
rak kan akimina ugrar.

Yumurtanin déllendigi ve hamileligin bagladigh
durumu simdilik bir yana birakalim. Eger yumurta
dollenmezse Gviiler yamurtlamadan sonra hizla bo-
zulur. 28. giine dogru kanama ile ilgili agamanin
sonuna gelinir: Bu, aybas: kanamasidir.

Bu luteinik asamada olusan endometral yapimin
¢Okiigiinii gosterir. Mukozanin pul pul dékiilmesi
ger¢eklesir, kilcal damarlar agilir, 4-5 giin boyunca
kanh bir kitle sizint1 yapar, ondan sonra kanama-
nin siddeti azalir mukoza yeniden olugur ve yeni bir
folikiil agamasi baglar.

Markee (1936-37) tarafindan gerceklestirilen
son derece basarih deneyler sayesinde aybas) kana-
masinin detaylar goriilebilmistir. Markee délyatag
mukozasinin parg¢alarim géziin én odasina asilamig-
tir. As1 goriilebilmektedir. Ayrica kanla iletilen san
cisim hormonuna da tabidir. Aym zamanda, bir ute-
rus kii¢iik atardamarimin gegtigi yiizeyde, olayin bu
helezoni kiigiikatardamarnn daralmas: ile bagladig
da saptanabilmigtir; bu 6 ila 20 saat arasinda si-
rer. Sonra kii¢iik atardamar acilir ve 17 ila 60 sani-
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yelik bir siirede, pihtilagmayan kam bosaltir. Bu
kiiciik atardamar tarafindan sulanan alan i¢in ay-
bas1 kanamas) tamamlanmstir.

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

Insanin ayhk devri iginde yumurtlamanin za-
manmmn belirlenmesi Ogina Kraus'un, kadinda ge-
be kalmamn olas1 oldugu zaman hakkindaki teori-
sini geligmesine yolagmstir. Bu teori harfi harfine
alinmamahdir. Ashinda spermatozoitlerin délleme
giiclerini kaybetmeden uterus icinde 24 ila 48 saat
canl kalabildikleri bilinmektedir. Diger yandan
Hartmann (1938) Rhesus maymunu tiiriinde, kesin-
likle teshis edilen 300 oviilasyon iizerinde, yamurt-
lamalarin gogunlugu 28 giinliik devrin 8 ila 16. gi-
nii arasinda gerceklesse de, yumurtlamanmn daha
ge¢ oldugu (24. giine kadar) birka¢ durum sapta-
magtar.

Kadin’da oviilasyon zamanmm pratik ve hizh
bir gsekilde saptamlmasi aragtinlmgtir. 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 farkh dénem-

lerinde degisiklik gosterir. Cok hassas bir potansi-
yometre kullamihr ve vajinanin iist tarafi ile karin
¢eperi arasindaki elektrik potansiyeli él¢iildiigiinde
ostriis sirasinda potansiyelin artti$ gériiliiyor. Tav-
sana uygulanan bu metod, her folikiilin kopma
aninda, elektrik potansiyelinde, yumurtlamanin
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tam zamanminin karin agilmadan kesinlikle élgiilebi-
lecegi, ani bir yikselme olustugunun gériilmesini
saglamigtar. .

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

KENDJLIGINDEN YUMURTACIK
CIKARMAYAN HAYVANLARDA
OSTRIYEN DEVIR

Tavgan, kedi ve digi gelincigin en bilinen temsil-
ciler oldugu bu hayvanlarda éstriyen devir olgun-
lagmg folikiil agamasinda bloke olur, yani yumur-
tahgm sadece folikiil asamasi gergeklesir. Oviiler
yumurtlama ancak cinsel yakinlagmanin, ¢iftlegme-
nin ardindan olur. Folikiil agamas ile luteinik aga-
may1 net olarak bélen bu olay sar1 eismin roliiniin
ve endometral dantelin olusma bigiminin incelen-
mesini saglamistir (Sekil 26).

Tavsanda iglerin nasil geligtigini gérelim. Ovii-
lasyon yaklagik 10 saat sonra gergeklesir. Disi esey-
lik gozesinde cinsel yakinlagmadan dogan canlan-
ma folikiillerde hizhh bir biiytimeye yolagiyor. Ol-
gunlagmig folikil kimldiginda yumurtahgin yiize-
yinde kiiciik bir fitik olugturan, kopma noktasinda
hafif bir kanama olur, sonra kabuk yirtihr folikiil
sivis1 akar ve bir pipet ile alinabilecek olan ovositi
siiriikler. Bu olay filme ¢ekilebilmistir.

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

Oysa ¢iftlegsmeyi takibeden giinlerde san cisim
gelisir ve salgiladig progesteronun etkisi ile endo-
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metre genisler, bezler gelisir ve endometral dantel
degisir (Sekil 26 B). Uterus déllenmis yumurtay: al-
maya hazirdir.

Sekil 26 - Tavgan uterusunda endometral dantelin olugumunun gemast.
A. Folikiler agama sirasinda uterusun gérintist; B. Luteinik ewede ute-
rusun gorantasa.

Oviiler yumurtlamanin gerceklegmesi i¢in dél-
lenme sart degildir. Bogaltim kanallan baglanmg
bir erkekle iligkiye girildiginde oviiler yumurtlama
gerceklegir. Oviilasyon elektrikle uyarma ile de bag-
latilabilir,

Olayin baslangic1 ara istasyonu hipofizdir. Hi-
pofize giden damar kesilirse kesilen yerin altinda
kalan ugtaki uyan etkisiz kalirken uyarmin beze
ulagan kism oviilasyonu saglar. Hipofizi beyine
baglayan sap kesilirse oviilasyon olmaz. Demek ki
hipofizin salgilanmasim baglatarak oviiler yamurt-
lamay: saglayan, hipofize uzaktan yapilan uyaridir.
Bu mekanizma pratik bir hamilelik testinin yapil-
masina olanak saglamigtir.

96



Friedmann Testi

Gebe disilerin idrarinda gonadotrop hormonlar,
hipofizin salgiladigr gonadotrofinlerinkine benzer
bir etkisi olan prolanlar bulundugunu goérecegiz.
Ergenlesmemis ya da 1 aydan fazla bir siire (bu tiir-
de hamilelik siiresi) erkekten izole edilmig olan ye-
tigkin bir tavsana hamile kadin idran enjekte edi-
lirse, bu idrardaki gonadotrop hormonu belli say:-
daki folikiiliin olgunlagmasim, bunlann yumurtla-
malarim ve boylece bir "endometral dental"in olu-
sumuyla ortaya gikacak olan luteinik agsamann
gerceklesmesini saglayacaktir. Cok hassas olan bu
test hamileliin baslamasindan birka¢ giin sonra
hamileligi ortaya ¢ikanr. Fiili olarak kullamilmas)
ayarlanmigtir. Ergenlesmemis bir tavsamin kulak
damarina hamile oldugu samlan kadwnn idrann-
dan 2 cm® enjekte edilmesi yeterlidir. Enjeksiyon-
dan 36 saat sonra yumurtahkta arpa tanesi biiyiik-
liigiinde gikintah ve kahverengi kanamah folikiiller
olusur.

OSTRIYEN DEVRIN GELISMESINI
ENGELLEYEN FAKTORLER

Ostriyen devrin ritmi gesitli faktérler tarafindan
bozulabilir. Ornegin igdis edilme devirlerin hemen
durmasina yolacar. Kobayda bu operasyondan son-
ra vajina kapah kalr ve biitiin genital traktus du-
rur. Hipofizin ahnmas: yumurtah@m kii¢iilmesine
yolacar. Bu bezin gerilemesi folikiiler ve luteinik
salgilamanin kesilmesine yolagarak éstriyen devirin
durmasina ve sonu¢ olarak genital traktusun kiigiil-
* mesine neden olur. Son olarak hamilelik sirasinda
folikiillerin gelismesi durur, san cisimler devam
ederler ve etkinlikleri devrin durmasina yolacar.
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Aynica déllenme disinda da san cisimlerin de-
vam etmesi saglanabilmektedir. Ornegin luteinik
agsamada kobayin bir uterus borusuna iphk gegiri-
lirse bu bereleme normalde kiigiilecek olan san cis-
min devam etmesini saglar. Bu durumda san cis-
min etkinligi folikiillerin biiyimesini durdurur ve
oviilasyon belli bir siire i¢in kesilir. Buna karsgihk
bir tavsgamin san cisimlerinin kesilip ahnmasx foli-
kiillerin hemen tekrar biiyiimesine yolac¢ar. Bu ope-
rasyon hamilelik sirasinda yapihrsa diigiik olur.

IIIL. Yumurtahik Hormonlarinin Disinin
Genital Bélge Fizyolojisindeki
Isleme Bi¢imi

Ostradiol ve progesteronun vajinal ve uterus
devrinin gelisimini denetledigini gordiik. Bu iki
hormon nasil galisiyor?

Ostradiol vajinal degigimleri denetliyor. Vajina-
nin kapal ve dinlenmede oldugu igdis edilmis disi
kobaylara éstradiol enjeksiyonu hemen délyolunun
acilmasim saglar. Vajinas1 kapal, ¢cocukluk halinde
olan ergenlesmemig disilere enjekte edildiginde va-
jinanin ac¢ilmasim saghyor. Bu metod éstradiol
gruptaki "ostrojen” denilen maddelerin testi olarak
kullamilmaktadir.

Son olarak, éstradiol meme bezinin geligmesini
diizenler. Erkeklere enjekte edildiginde ise erkekte
memenin ilk izlerinin gelismesine yolacar. Erkek
maymunda disiye 6zgi ikincil cinsel karakterlerin
gelismesini saglar: bir maymunun (Cezayir berber-
maymunu) perinal bélgesinde gelisen esey derisi
olarak adlandinlan ilgin¢ olusum bunlardan biridir.

Tek kelime ile éstradiol diginin cinsel karakter-
lerini denetler. Bu nedenle buna genellikle kadin
hormonu denilir.
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Buna karsihk progesteron annenin egeysel hor-
monudur, ¢iinki bu hormon, déllenen yumurtamn
gelip yerlesecefi ve gelisecegi ger¢ek besik olan ute-
rustaki endometral dantelin geligmesini saglayarak
genital traktusu hamilelige hazirlar. Tavgan'in en-
dometral dantelinin olusumu progesteron testi ola-
rak kullamhr.

Bu iki hormon, éstradiol ve progesteron, hem isg-
birligi hem de karsithk gésteren etkilerle ortaya ¢1-
kar. Yaptiklan igbirligi genital traktus fizyolojisi-
nin uyumlu geligmesi i¢gin gereklidir.

Sinerjik Etki

Igdis edilmig bir tavsana éstradiol enjekte edil-
mesi hicbir zaman endrometral dantelin ortaya qik-
masma yola¢gmaz. igdis edilmis bir tavsana hemen
progesteron enjekte edilirse dantel yine ortaya ¢ik-
mayacaktir, Bu dantelin geligmesi i¢in her seyden
once uterusun éstradiol ile hassaslagtinlmg olmas)
gerekir. Ostradiol, progesteropnun daha sonra kura-
cag1 endometral yapimin yerini hazirlar temellerini
atar. Sonu¢ olarak kadinin gebelik 6éncesi uterus
durumu iki hormonun sinerjik bir etkisinin sonucu-
dur.

Antagonist Etki

Ostradiol bazen sar cismin etkisini nétralize
ederek diigiige sebep olur. Luteinik agamada enjek-
te edildiginde vajina tizerindeki bu denli énemli et-
kisini gostermez. Courrier ve galisma arkadaglan
bu karsithg belirginlestirebilmiglerdir.

Tavsana artan dozlarda éstradiol enjekte edildi-
ginde ciftlesmeden, yani yumurtlama ve endomet-
ral dantelin olusumundan sonra ilk énce yumurta-

99



da yuvalanmama, daha sonra kii¢iilme ve son ola-
rak (kuvvetli dozlarda) endometral ¢ogalmanin or-
tadan kalktig saptanmstar,

Fransiz bilim adamlan, yapay hormonlar kulla-
narak bir ostradiol molekiiliniin 32 progesteron
molekiilinin etkisini nétralize ettigini gostermis-
lerdir,

Buna karsihik progesteronun dstradiol lzerine
z1t bir etkisi vardir. Courrier igdis edilmis, digi fare-
ye aym anda dstradiol ve progesteron enjekte eder.
Bunun sonucunda su olgulan saptar: Tek bagina
cahgtiginda ostradiol 6strusa yolagiyor. Progesteron
eklendiginde ¢strus engellenmis oluyor. Bir dozluk
ostradiol etkisini yok etmek i¢in 200 ila 400 dozluk
progesteron gerekiyor.

Bagka Bilegimlerin Etkisi

Organizmada yetigsmeyen ve egeysel ozellikleri
olan baz bilesimler bulunmustur. Sterollerden ta-
mamen farkh bir kimyasal yapiya sahip olan ve 6st-
rogen ozellikler tagiyan dietilstilboestrol (CisHz2002)
bunlardan biridir. Pregneninolon ya da etinil tes-
tosteron iglii bir 6zellik gésteren, alcilara uygun
bir sentez steroldiir: Ostrojen, lutein yapicy, erkek-
legtirici. Bu cisim Lebistes reticulatus bah@nda di-
silerin somatik cinsel karakterlerini yogun olarak
erkeklestirirken tavsanda (Courrier) gebelik elde
etmek lizere progesteron yerine kullamlabilir.

Kontrasepsiyon (Gebeligin Onlenmesi)

Bu temel bilgiler cesitli gebelik énleyici metod-
larin gelismesine yolagmigtir. Plastik ya da bakir
(sterilet) bir serpantin ya da halkanin uterusa yer-
legtirilmesi hamileligi oénler; buradaki etki tirii

4
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karmagiktir: yumurta tizerinde sitotoksit etki ve
uterus endometrinde yuvalanmay engelleyen degi-
simler. 1956’dan beri (Pincus) hazirlanan gebeligi
onleyici ilaglar -en yaygmn olanlar- éstrojen ve pro-
gestatif bir karigim igerirler. Devrin baglangicindan
itibaren alinarak normal olarak oviilasyonu bagla-
tan hipofiz salgilamasin: engellerler. Diger ilaclar
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

I. Hamilelik

1. Yumurtanmin Yuvalanmast - Ostrien devri
incelerken, diigen yumurtanin déllenmesini bir ke-
nara birakmigtik. Simdi déllenme gergeklestiginde
neler oldugunu gérelim.

Fallop borusunun digtan iigiincii kisminda dél-
lenen yumurta biiyiik memelilerde bu kanah 4 ya
da 5 giinde kateder. Baz tiirlerde (tavsan) kalin bir
zar (bélgesel zar) ile ¢evrelenir, digerlerinde yumur-
talar ¢iplak kahr.

Fallop borusunu katederlerken yumurtalar bé-
liinmeye baglarlar ve uterusa geldiklerinde morula
ya da blastula agsamasina erigirler. Bu sirada bélge-
sel bir zara sahip olanlar mukozann yiizeyine yapi-
sirlar. Ciplak yumurtalar uterus epitelyumunu ge-
¢erler mukozanin igine gémiilirler sonra epitelial
deligin kenarlann kapamr (kemirgenler, maymun-
lar). Bu olay yuvalanmadir.

Bu andan itibaren yumurta, dig zarim bozarak
anne ortaminda tamamen geligmesi i¢in gereken
maddeleri almasim saglayacak emici bir aygity, pla-
sentay: olusturacaktir.

Plasentamin olusumundan bagka embriyonun
délitsel boliimleri de belirir: amniyoz ve allantoit.
Bu béliimler siiriingenler, kuslar ve memelilerde
bulunur, ancak plasenta memelilere ¢zgidiir.

2. Plasenta - Plasentamn iglevleri karmagsiktir
ve ayrica bu orgamn fizyolojisi tam olarak bilinme-
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mektedir.

Temel rolii besleyici olmaktir. Annenin trettigi
ve embriyonun olugumu i¢in gerekli olan oksijen,
su, tuzlar, karbonhidratlar, yaglar ve albiiminli
maddeler buradan gecerler.

Bu ayn1 zamanda fbtiisii korumaya ve zararh
maddelerin girmesini engellemeye yonelik bir en-
geldir: kati tanecikler, hareketsiz ya da az hareketli
hastahk yapic1 mikroplar, zehirler, baz1 hormonlar.
Bu engel, plasentanin bazy maddeleri gegirir hale
geldigi gebeligin sonuna kadar iglev gériir.

Plasenta i¢ salgih bezlere deggin bir organ gibi
cahsir. Bu az tanmnan iglevi de budur. Simdilik, ost-
rojen maddeler, az miktarda progesteron ve hipofi-
zinkilere benzeyen gonadotrop hormonlar iirettigi
biliniyor. Bu maddeler kaydeder miktarlarda gebe
disgilerin idrarlarinda da bulunuyor. Dogumdan son-
ra oranlar1 hemen diigiiyor. '

Plasenta tarafindan gonadotrop hormonlarin
salgilandi®, Kido tarafinan (1937) kamtlanmgtir.
Kadinin koriyon tiiyleri bir tavsamn géziiniin dg
odasina agilanmirsa aginin "tuttugu” ve bir hafta ya-
sadi@1 gozleniyor. Oysa tavsamin yumurtahklarinin,
daha once goriildiigii gibi kanamah folikiillerin var-
hiyla karakterize olan, tipik Friedmann reaksiyo-
nunu goésterdikleri gézlemlenmektedir. Asiy1 tag-
yan tavsanm idrar: bir ikinci tavsanda olumlu bir
yanit veriyor.

" 3. Gebelik - Daha énceden follikiilin tarafindan
hassaslagtirilmis olan uterus mukozasindaki degi-
siklikleri belirleyenin gebelige ait sar1 cisim oldugu-
nu gérmiigtiik. Bu degisiklikler yumurtanin yuva-
lanmasim saglayan bir endometral dantelin varl-
giyla karakterize olurlar.

Gebelik sirasinda organizma iki yumurtahk
hormonu icerir: ¢stradiol ve progesteron (bu hor-
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monlarin hem sinerjik hem de antagonist etkilerini
biliyoruz). Dolayisiyla bu iki hormon arasinda tam
.bir denge olmas1 gerekir. Bu denge hipofiz tarafin-
dan denetlenir, Bu durumda birgok soru ortaya -
kiyor.

Hamileligin normal olarak geligebilmesi igin sa-
r1 cisim ya da yumurtaligin tamam: ne dlgtide
gereklidir? Hamilelik sirasinda sar1 cisim, hamile-
lik diginda gozlenen normal limiti agarak, 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 tarafl igdis edilmenin, miidahalenin dénemi
ne olursa olsun, derhal diigiife yolagtig1 saptanmsg-
tir. Bu, hamileligin siirdiiriilebilmesi igin san cis-
min gerekliligini gosteriyor. Diger memelilerde (ko-
bay, kedi, kisrak ve muhtemelen kadin) hamileligin
sonraki gelisimini ve dogumu degigtirmeksizin, ha-
mileligin belli bir déneminden itibaren total igdis
edilme uygulanabilmektedir. Bu, sanki gebelik du-
rumunun son giinleri sirasinda plasentanin belli 61-
ciilerde yamurtahiin yerini aldigina isaret ediyor.

Klein, sar1 cismin gebelik sirasindaki roliini
agiga ¢gikarmak igin tavsani kullanarak su deneyleri
gergeklestirmigtir: Bir tavsan tek yanlh olarak igdis
ediliyor, sonra délleniyor. Bdylece uterusun igdis
edilen tarafa gelen kdgesinde embriyon olmayacak
ve yerinde duran yumurtahktaki déniigiimlerden
kaynaklanan degisiklikleri izleme imkan1 saglaya-
caktir,

Gebeligin 15, giintine dogru embriyonlar: iceren
uterus késesi alindiginda hamilelik sar1 cisimlerin
kiiciildiigi ve yumurtaliksal devrin igaretlerinin ye-
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niden bagladi#h saptanmaktadir.

Aym deneyde plasentalar yerlerinde birakilarak
sadece embriyonlar ahmrsa gebelik durumu normal
olarak devam ediyor. Demek ki hamilelik sirasinda
yumurtahg etkileyen ve onun gebelik halini koru-
yan plasentadir. Plasentamin daha sonra sinirler ve
i¢ salgh yollar aracihg ile yumurtalifh etkileyen
uterus yiizeyini temas yoluyla etkilemesi muhte-
meldir. Selye, uterus kégesine mukoza yiizeyine si1-
kica yapigan erimis parafin enjekte ederek san ci-
simlerin siiresini uzatmgtir. Geriye plasentanin
hangi mekanizma ile ¢aligtigim bilmek kaliyor.

Yumurtali denetleyen hipofizin roli hamilelik
sirasinda ¢ok 6nemlidir. Gebelik sirasinda hipofizin
alinmas) kopekte, kedide, tavsanda her zaman di-
siige yolaqiyor. Fare, sican ve kobayda gebeligin ilk
yarisinda uygulandiginda bu iglem ya diigiige ya da
fotiislerin 6liimiine yolagiyor. Aym islem hamileli-
gin ikinci yarisinda gergeklestirildiginde diisiige yo-
lagmiyor.

Bu deneyler temelinde en azindan gimdilik ha-
mileligin geligimini belirleyen mekanizmalar su ge-
kilde sematize edilebilir: Hipofiz yamurtah@ denet-
liyor. Yumurtahk, iki hormonun uyumlu iretimi
sayesinde, hamileligin devam etmesi icin gereklidir;
en azindan hamileligni ilk yaris) boyunca. Plasenta
baz1 hayvanlarda hamilelik déneminin ikinei yar:-
sinda hipofizin yerini alabilmektedir. Sar cisim
uterus mukozasim gebelik haline hazirlar. Salgila-
mas1 hamileligin gelismesi i¢in ka¢cimilmazdir. Pro-
gesteron enjekte edilerek salgillama siiresi uzatila-
bilir. Progesteron plasenta tarafindan da iiretilebil-
mekte ve plaseta baz tiirlerde gebeligin sonunda
sar1cismin yerini alabilmektedir.

Buna karsihk plasenta yumurtalk iizerinde et-
ki yapar ve gebelige dair san cisimlerin devam et-
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mesini saglar. Ostradiolprogesteron ¢ifti gebelik do-
neminde tam bir denge olugturmak zorundadir. Bir
yandan éstradiol uterusu progesteronun etkisine
kars: tepki gostermeye hazirlar, diger yandan iki
hormonun karsit bir etkisi vardir. Yeterli dozdaki
ostradiol, progesteronu noétralize ederek yumurta-
nin yuvalanmasim engelleyebilir ve diigiige sebep
olabilir. Bu iki hormonun uygun oranlan da hipofiz
tarafindan ayarlanir.

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

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

Fétis’iin disan atilmasim saglayan uterus kont-
raksiyonlarim1 belirleyen nedir? Uterus kasimn
kontraksiyonlarim artiran bir madde (oksitosin)
salgilayan post-hipofizin dogumu saglayabilecegi
digiiniilmiigti.

Ama hipofizin arka lobunun ya da tamammn
alinmasinin ameliyat edilen hayvanlarin (fare, ke-
di, tavsan) normal dogum yapmalarim engellemedi-
gi kamitlanmigt. O halde hipofiz bezinin dogrudan
dogruya sézkonusu edilemeyecegi ortaya cikiyor.
Dogurma mekanizmas1 tam olarak bilinmese de
simdilik dogumun iki yumurtalik hormonu tarafin-
dan kontrol edildigi varsayilmaktadur.

Ostradiol uterus kontraksiyonlarim uyarir, pro-
gesteron ise dizginler. Oysa gebeligin sonunda pro-
gesteron salgilanmasi azahrken 6stradiol 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 baz hayvanlarin kan
serumunda bulunan relaksin adindaki bir hormon
tarafindan denetlendigini gostermistir. Bu prensip
tavsamin plasentasinda ve yabandomuzunun san
cisminden de elde edilebilir.

IL. Siitiin Olugmasi

Bu alandaki ilk aragtirmalar iki Fransiz bilim
adamma Bouin ve Ancel’e aittir. Onlardan sonra
siitiin olugsunu denetleyen mekanizmalar gesitli ve
bagarilh aragtirmalarin konusu olmustur. Ancak so-
run tamamen aydinlatilmamsgtir.

1. Meme Bezinin Geligmesi ve Yapis: (Sekil
27) - Butiin memelilerde bulunan meme bezleri disi
tireme sisteminin bir par¢asidir. Caligmalan yu-
murtalk ve hipofiz tarafindan belirlenir.

Embriyonda memenin baglangici, yayilan ve de-
rinligine bir dizi tomurcuk yollayan bir digderi ka-
linlagmasidir. Bu tomurcuklar bogaltica kanallar
(siit iletici kanallar) olusturacaktr.

Bu kanallar bir delige agilirlar ve uglar kisa
dallara aynhr (Sekil 27 A). Daha sonra bu dallar
siit salgilama merkezi olacak olan petekleri, siit
yollarimi olugturmak iizere siseceklerdir. Bez, er-
kekte tiim yasam boyunca digide ise ergenlige ka-
dar gelismemis durumdadir. Ergenlikten sonra be-
zin gelisimi hizlamir. Ostriyen devir memenin duru-
mu lzerinde etkili olur ancak meme hamilelik sira-
sinda fonksiyonel olacaktir.

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

Ergenlikten sonra bezin gelismesi, hipofiz yap:-
sindaki bir meme hormonunun baglanacag dstra-
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Sekil 27 - Meme bezinin geligmesini gbsteren gema
A. Hamilelik ncesi: St iletici kanaliarin geligmesi; B. Gebeligin bag ve
sonu: Peteklerin buyumesi. Sattn bosaltimi peteklerin geniglemesini saghyor
(Tumer'dan alinmustir).

diole bagamhdir. Olgunlagmamis ya da igdis edilmig
hayvanlara 6strojen maddelerin verilmesinin bogal-
tic1 kanallar sisteminin gelismesine yolactig ispat-
lanmigtir. Aym iglem erkekte meme bezinin gelig-
mesini saghyor. Gebeligin baginda siit ileten kanal-
larin ve peteklerin biiyiimesini saglayan yine éstra-
dioldur. Ancak bezin ¢alismasi, salgilamas) proges-
teron tarafindan hassaslagtinnilmig bir bez iizerinde
etkisini gosterir. Hamileligin ikinci yarisinda dzel-
likle tavsanda siit yollar: biiyiirken ve petek hiicre-
lerinin salgilama faaliyeti baglarken petek hiicrele-
rinin hacmi de artar. Salgilama gogalir ve petek de-
likleri salgilanan madde ile dolar.
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$Simdi meme bezini dogum sirasinda diigtinelim.
Dogum baglady# andan itibaren siitte bir artis olur,
siit olugumu baglar ve tiiriine gore degisiklik goste-
ren bir siirede devam eder ve aym zamanda yavru-
larin emzirilmesini saglar.

Siit olugumu, uterusun bogalmasi ite harekete
gecen bir plasenta uyansimn arkasindan baglar.
Baglangi¢ noktas1 meme ucunda olan ve siimiiksi
sap ile hipofize ulagan bir sinir sistemi uyarsi (yav-
runun emmesi) ile devam eder. Hipofiz, hem yu-
murtahktaki san cismin etkinligini hem de siit olu-
sumunu siirdiiren bir hormon (luteotrofin ya da
prolaktin) salgilar. Siit olusumunun devam etmesi
icin sadece luteotrofinin salgilanmasi degil aym za-
manda meme bezinin petekli lopcuklarimn da ¢ah-
sir durumda tutulmalan gerekir. Bu nedenle bir be-
zin meme ucu bag meme bezinin kii¢iilmesini sag-
larken baglantis: olmayan digeri siit iiretimine de-
vam eder.

Grueter ve Stricher (1928) tarafindan ortaya ¢1-
karilan luteotrofin ya da prolaktinin aktif maddesi
Riddle ve ¢ahgma arkadaglar tarafindan bulun-
mugtur (1935). Bu kigilerin yaptig son derece basa-
rh bir gézlem prolaktinin kegfedilmesini saglammsg-
tir. Hipofizin' dig lobunun loktojen éziitleri erkek
giivercine verildiginde giivercinin kursaginda bariz
bir ¢ogalma oldugu, ardindan bir salgilama geldigi
saptanmigtir ve erkek giivercinin sitii yavrularin
beslenmesinde kullamlmigtir. Bu gizlemden beri
erkek giivercin hipofizin laktojen maddesi testisin-
de kullamlmaktadir.

109



. DOKUZUNCU BOLUM
CINSEL HORMONLARIN
BIYOKIMYASI

Onceki béliimlerde, bilinen cinsel hormonlann
fizyolojik roliinii ortaya koyduk. Geriye kimyasal
yapilanm incelemek kaldi. Bu alanda yapilan arag-
tirmalarin toplama hem modern biyokimyanmn_en
giizel baganlarindan birini hem de ¢agdas biyoloji-
nin olaganiistii bir zaferini olusturur. Cok sayda
meslekdaglarinin yam sira Allen, Corner, Doisy
(ABD), Butenandt (Almanya), Girard (Fransa), La-
queur (Hollanda), Marrian (ingiltere), Ruzicka'min
(Isvigre) isimlerinden sozetmek gerekiyor.

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

Kolesteroliin olusum formiiliiniin bulunmas
(1932), bilinen ilk cinsel hormon (folikiilin ya da
ostron) ve katrandan tiireyen baz1 kanserojen mad-
delerle olan yakinh cinsel hormonlann biyokim-
yasinda 10 yildan az bir siirede énemli bir adim
atilmasinm saglayan bir 151k olmustur.

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

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

(4) Bu kitabin kapsami gesith cinsel hormonlarmn stereckimyasal ya-
pisinivermeye uygun dedildir.
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gen hormonudur. Ostradiql ticari, opoterapik (ézsu
tedavisine ait) maddedir. Iki tiirevi, éstron ve ost-
riol, organizmada (idrar) mevcuttur. Ostrojen hor-
monlar testi Allen-Doisy’ninkidir. Igdis edilmis fa-
reye ¢strojen enjeksiyonunun éstrus ya da kizigma-
y1 baglatti® temeline dayamr.

Sar cisim hormonun ilk saglam ¢aligmalar: Al-
len ve Corner’a (1929) aittir. Kristallesmis hormon
Butenandt‘ve ¢alisma arkadaglar1 tarafindan elde
edilmigtir (1934). San cisim saf halde gikanlabil-
migtir. Progestin adi ilk olarak lutein yapia hormo-
nu tammlamak iizere kullamlms global terimdir,
saf maddesi progesterondur. iki bigime ayrilir: G_ve
. Ham formiilii C21H3002'dir. Progesteron sanayide
soya tohumunun stigmasteroliiniin parg¢alanmas
ve balinanin sar1 cisminden elde edilmektedir. Or-
ganizmada luteinik agama ve hamilelik sirasinda
hidrojenli bir tiremis madde, pregnandiol (C21Hae
O2), biciminde idrarla digar atihir.

Progesteron testi tavsana yapilir (Corner ve Al-
len). Tavsan Birimi (T.B.), 3 ila 4 kg agrhgindaki
igdis edilmis yetigkin bir tavsana 5 defada (5 giin
boyunca 1/5 oraminda) verildiginde, dstradiol taraf-
mdan baglatilan kizigmadan sonra 6. giinde hamile-
ligin 8. giniine benzeyen endometral bir ¢ogalma
saglayan en disik progesteron miktaridir.

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

II. Erkek Hormonlar Grubu

Koch ve Mac Gee (1927), besi horozunun sertle-
sebilen organlarinin geligymesini kuvvetlendirebilen
alkolli bir boga testisi éziitiini ilk olarak hazirla-
yan kisilerdir. Butenandt (1931) idrardan androjen
bir hormon androsteron, ¢ikard: ve kimyasal olugu-
munu saptadi (C19H3002). Aym sekilde dehildroand-
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rosteronu da yahtilmigtir. 1935 yihnda Laqueur
testisten, éncekilerden ¢ok daha aktif bir madde el-
de etmistir: testosteron (Ci9H2802). 1934’de Ruzicka
kolesterolii pargalayarak Laqueur’iin testosteronu
ile benzer oldugu ortaya ¢ikan bir hormon elde et-
misti. Son olarak Reichstein (1936-37) bébrekiistii
bezinden baska 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 énce bahsetti-
gimiz aym fenantren ¢ekirdekten tiirerler.

Testisin incelenmesi konusunda, erkek hormon-
lar testisinin igdis edilmig sican ya da farenin se-
men keseleri epitelyumunun yeniden diizenlenme-
sine (Moore ve Gallagher’in Sican Birimi) veya besi
horozunun ibiginin geliymesine (Laqueur ve Funk’-
mn Horoz Birimi) dayandigini séylemistik.

III. Cinsel Hormonlar: Harekete Gegiren
ya da EngelleyenEtkenler

Son aragtirmalar, yapay hormonlarla birlestiri-
len bazi maddelerin cinsel hormonlarin etkinligini
harekete ge¢irebilecegini ya da engelleyebilecegini
gostermistir. Aym sekilde Laqueur 1935'de kendile-
ri etkisiz olan (X madde) yagh maddelerin, testis
oziitlerinin, ilave edilmesinin testosteronu harekete
gecirebildigini gostermigtir. Daha sonra bir¢ok yagh
asitin X faktori ozelligine sahip oldugu ve testoste-
ron esterlerinin daha etkili olduklar: saptanmgtir.
Bugiin disgilik hormonu 6stradiol aselbant asidi tu-
zu halinde verilirken erkeklik hormonu testosteron
propiyonati bi¢iminde verilmektedir.
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IV. Cinsel Hormonlann Ozelligi, Doniigiimleri

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

Degisik cinsel hormonlar arasindaki kimyasal
yap farklar ¢ok az oldugu i¢in hareket etme 6zel-
likleri meselesi son derece ilgingtir. Bu durumda
fizyolojik etkinligin bir baska etkinlige déniigiip dé-
niigemeyecegini bilmek 6nemlidir.

Cinsel farkhilagma konusunda, androsteronun
hem erkeklestirici hem de digilestirici bir etkisinin
olabildigini gormiistiik. Ostron ve ostradiol, yogun-
luklarina bagh olarak, kurbagalarda cinsel farkh-
lagsma konusunda erkeklestirici veya digilestirici et-
kilere sahiptir. Androsteron ve dstron arasinda
kimyasal olarak aracihk yapan dehidroandrosteron
erkek ya da digi alaninda uygulanan dozlara uygun
olarak reaksiyonlara yolagar. 600vlik dozda horoz
ibiginin gelismesi (eril test) saglamyor, 3 ila 4
mg.hk doz siganda kizigmaya baglatiyor (disi test).

Bu deneyler eritenin, verilme metodunun, do-
zun cinsel hormonlar tarafindan saglanan reaksi-
yonlarin yapmisinda etkili oldugunu gosteriyor. Ya-
kin bir diigiince diizeni iginde Butenandt temel bir
molekiil degisimi ile dehidroandrosteronun erkeklik
veya digilik etkinligini yogunlagtirmaya gitti. Bura-
dan yola ¢ikarak indirgeme yoluyla, androstandio-
lin, erkeklik ve digilik ozelliklerine agag) yukan
aym derecede sahip olan maddenin elde edildigini
saptamigtir. Dehidroandrosterondan saglanan bir
hidrojensizlestirme As-androstandionun; erkeklik

113



giicliniin artmig, digilik giiciiniin ise olduk¢a azal-
mig oldugu cisimlerin; olugumu ile sonuglamir. Bu
madde déniigtiiriilebilir ve testosterona ¢ok yakm
olan A4-androstandion maddesi elde edilebilir.

Buna kargsihk bu aymi dehidroandrosterondan,
erkeklik §zelliklerine nazaran digilik 6zelliklerinin
geligmis oldugu cisimler iiretilmektedir. Ozellik-
leAr- androstandionu i¢in bu durum sézkonusudur.
Sonug olarak dehidroandrosteronun temel molekii-
liiniin degistirilmesi ile erkeklik ve disilik 6zellikle-
ri arasinda her tiirli dereceye sahip olan bir dizi
madde elde edilebilmektedir. Oyle gériiniiyor ki la-
boratuvarda elde edilen degigimlerin ¢ogu organiz-
mada da olasidir.

Bu olgular ayn bezin gstrojen ve androjen mad-
deler salgilayabilecegini anlamimiz: saglamaktadur.
Kulaga nakledilen (Hill) bir sican yumurtah® er-
keklestirici bir madde salgilar. Ayair idran olduk¢a
yiksek miktarda, gonatlar tarafindan iiretilen er-
keklik hormonundan tiireyen 6strogen maddeler
icermektedir.

Bu, bir hormonun digerine déniigme olaylarnin,
patolojik durumlarin (araegeylilik) yorumu ve en
genis morfogenez sorunu i¢in oldugu kadar genel
fizyoloji i¢in de ne kadar énemli olduklan: anlagih-
yor.
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) . ONUNCUBOLUM .
HIPOFIZ VE CINSEL FIZYOLOJI

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

1. Hipofizin Yapisi

Hipofiz veya stimiksii bez ($ekil 28) beynin ta-
banina asih ve tiirk eyeri adh gukura yerlesmisg kii-
¢iik bir organdir. Bir én lob ya da bezel lob yaprak
seklindeki bir ara lob, boglugu 3. karincikla birlegen
sinirsel lob da denilen bir arka lob ve simiiksii sa-
pin tabamim kaplayan bir "pars tuberalis"den olu-
sur.

Art loblarin bezel bir yapilann vardir. Arka lob
bir sinir dokusundan olugmugtur. Arka lob ve si-
miiksi sapin kokii beyine dayahdir ve degisken bir
sinir dokusundan olugurlar. On lobu olugturan hiic-
reler, boyama maddelerine kars: tepkilerine gore
belirlenen ii¢ kategori olugtururlar. (Kiigiik, kalaba-
hk, az boyah temel ya da kromofob hiicreler olarak
ayirdediliyorlar). Asitofil kromofil hiicreler ve baso-
fil kromofil hiicreler. Bu kategoriler arasindaki ilig-
kiler hala tartigma konusudur.

Gonatlarin Durumunun Hipofiz Yapis:
Uzerindeki Yansimas: - Hipofizin gonatlarn fiz-
yolojisini yénetmesi dolayisiyla bunlar da hipofizi
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etkilerler. igdis edilmenin basofillerde bir arti 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 ésrojen hormonlar hipofizi engelleyerek
yumurtahklarda agin bir etkinlige yolagar.

Sekil 28

Hipofizin 6n-
arka kesitinin
gemasi

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

Ayni gekilde hamilelik sirasinda 6n lob ¢ok aktif
bir dokunun biitiin 6zelliklerini tagir. Basofil ya da
asitofillerin salgilama etkinliginde artiga yolagan
"hamilelik hiicreleri" denilen hiicrelerin ortaya cik-
tag1 goriliir.

II. Hipofizin Gorevi

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

I¢ salgilama bezlerinin ¢ogunlugu igin oldugu
gibi hipofizin fonksiyonel anlam iizerindeki arag-
tirmalan yonlendiren ve bu bezin i¢ salg sistemi
lizerinde, 6zellikle genital alanda, bir etkisinin ol-
dugu diisiincesini doguran yeni klinik gézlemlerdir
(akromegali, jigantizm [agin irilegme hastahi@ ¢.n.],
adiposogenital distrofi [beslenme bozuklugu ¢.n.)).

1. Hipofizin Alinmasinin Sonuglar: - Hipofi-
zin ahnmas: biitiin omurgah simflarinda uygulan-
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mgtir. Etkileri aymdir, 6zellikle memelilerde ve
kurbagagillerde iyi sekilde ortaya konmustur.

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

Erkekte siimiiksii bezin ahnmasmn testiste
hizh kigiilmeye yolagtigim ve testisin ergenlesme-
mis beze benzer bir hale dondiigiinii gérmistiik. Di-
side ise hipofizin ahnmasi incelenen biitiin tiirlerde
yumurtahk kiérelmesine yolagiyor. 2 ila 4 giin so-
nunda en biiyiik folikiillerin kii¢iilmesi ¢ok barizdir
ve daha sonra bu kiiciilme bir antrumu olan biitiin
folikiillerde goriiliir. Bu arada ¢ok geng folikiillerde
kiigtilme gorilmez. San cisimler de aym gekilde ku-
¢iliirler ancak daha yavas olarak.

Hipofizin ahnmasimin en azindan hamileligin
ilk yansinda diigiige yolagtigim ve siit olusumunun
devam etmesinin siimiiksii bezin salgllanmasina
bagh oldugunu hatirlayalim.

On lobun ¢ok az bir béliimiiniin yerinde birakil-
masi1 normal durumu saghyor: farede 1 mg - bezin
ylizde onu (Smith, 1932).

Kurbagagillerde sonuglar aym niteliktedir.
Ozellikle rus kurbagasinda hipofizin ahnmas, er-
kek ve disi gonatlarda heniiz ergenlegmemis hay-
vanlarinkine 6zgii bir duruma gelecek kadar kérel-
meye yolagar. Bu ameliyat ergenligin baglamasim
engeller. Yetiskinlerde cinsel devir durur ve sonug
olarak ikincil cinsel 6zellikler gerilerler.

Hipofizin ahnmasi embriyona uygulanirsa (kur-
bagagiller, tavuk) ameliyatin, gonatlarin geligmesi-
nin durmasina yolagmadigim belirtmek gerekir.
Gonatlarin gelismelerinin ancak belli bir asgamasin-
dan sonra stimiiksii bez tarafindan denetlendikleri
goriliir. Hipofizin ahnmasimin yetigkinin bezlerini
ergenlesmemis gonatla aym duruma getirmesi ol-
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gusu bu gozlemi dogruluyor.

2, Hipofiz Nakillerinin Sonuglar: - Memeli-
lerde 6n lobun goze, bobrege, testise, tirk eyeri de-
nilen bosluga nakledilmesi bir¢gok hafta boyunca
fonksiyonel olmaktadir. Boyle bir as;1 siganda (Hill
ve Gardner, 1936) ve farede (Greep, 1936) testisi
normal durumda tutuyor.

Bahklarda ve kurbagagillerde hipofiz agis), hat-
ta iyice ezilmis halde hipofizler iceren fizyolojik su
enjeksiyonu yumurtlamay: saghyor. Ama sadece
hayvanlar daha énceden cinsel olgunluga erigmigse
yumurtlama gerceklegiyor. Cinsel uriinlerin Ekim
aymdan itibaren olgunlasti$) ve ancak Mart ayinda
yumurtlayan rus kurbagasinda bu metodla sonba-
harmm bagindan itibaren yumurta elde edilebilmek-
tedir.

Hipofizin etkisi 6zgiil degildir. Stimiiksi bezler
ya da okiiz bezi ézitleri kullamlarak kurbaganmn
yumurtlamasi saglanabilir.

Bu gézlemler bir grup Ingiliz yazarn Giiney Af-
rika kékenli bir kurbaga -xenopus- kullanarak bir
hamilelik testini hazirlamalanm saglady. Xenopus-
ta yumurtahk biitiin y1l boyunca olgun yumurtalar
tasir. Gebe kadimin idrar disi xenopuslara enjekte
edilirse hayvanlar 24 saat i¢ginde yumurtlayorlar.
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
karakurbagasimin idrarindan rektom yoluyla birkag
damla ahnirsa enjeksiyondan 2 saat sonra bu idrar-
da spermatozoitlerin ylizdugii gozleniyor.

Son derece hizh olan bu test diger anura kurba-
ga tirlerinde de yayginlagtinlmstir. Enjeksiyon-
dan énce ahnan normal idrar hicbir zaman sperma-
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tozoit icermiyor.

3. Hipofiz Hormonlar: - Bu deneylerden sonra
cinsel fizyolojiyi etkileyen hipofiz hormonlarnin ya-
htilmasina ¢ahisilmigtar.

Memenin geligmesinde etkili olan ve kimyasal
olarak hald tamnmayan prensibin yam sira cinsel
etkinlii denetleyen dort hipofiz hormonu tanimla-
nabilmis ve kimyasal olugsumlan ortaya konulabil-
mistir: Uterus kasinin kasilmasim saglayan ve bu
nedenle dogumu kolaylagtirmak i¢in kullamlan bir
arka lob oksitosini ve 6n lob tarafindan hazirlanan
¢ gonadotrofin. Kendimizi bunlarla simirlayahm.
Kimyasal olarak incelenmeleri 1940’dan bu yana Li
ve c¢ahsma arkadaslamnmin ¢ahgmalarinin sonucu-
dur. Bunlar ¢ok sayida amino-asidin, bazilar i¢in
(FSH ve LH), glisidsi bir grupla kaynamasindan
dogan karinagik proteinlerdir. Molekiil agirhklam
ytiksektir.

Folikiil uyarict hormon ya da FSH (Sekil 25).
Yumurtalk folikiillerinin gelismesini denetler ve
onaylarin olgunlagmalarim saglar. Ostriyen devrin
folikiil asamasinda ézellikle aktiftir. Tek basina
hicbir luteinlesme saglamaz ve folikiiler hormonun
salgilanmasim harekete gegirmez. Test igin kullam-
lan hayvan, hipofizi ahnmis faredir. Erkekte sper-
ma epitelyumunu uyaran hormondur.

Lutein yapicit hormon (H.L) olgunlagmig yamur-
tahk folikiillerini déniigtiiriir ve teka hiicreleri tara-
findan folikiiloit hormon salgilanmasim uyanr. Va-
rolan sar cisimlerin kérelmelerini engellemez ve
onlarin luteal hormon salgilamalarim denetlemez.
Test hayvam hipofizi ahnmig faredir. Erkekte ara-
dokunun etkinligini harekete gegirir.

Luteotrofik hormon (LTH) (Luteotrofin ya da
prolaktin) éstriyen devrin luteinik agamasinda dev-
reye girer. Normal ya da hipofizoprif hayvanlarda
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olusan sarn cisimlerin fonksiyonel durumda olmala-
rim saglar. Lutel hormon (progesteron) salgisim
baglatir. Siit salgisim uyarir, ama sadece tamamen
gelismis bir meme bezinde. Erkek giivercinde siit
olugsumunu saglayan bu hormondur.

Hipofiz ve gonatlar1 karsihkh olarak baglayan
mekanizmalar tam olarak aydinhga kavusgturulma-
maglardar.

Digilerin devirlerinin siirekliliginin FSH ve
LH’nin periyadik iretimi ile agklanmas: olasidir
(vakti geldiginde hipofizi etkileyen ve FSH ve LH
olusumunu engelleyen éstradioliin ¢ogalan formas-
yonu). Daha az folikiiloit ¢itkaran yamurtahk bu en-
gellemeyi sitirdiiremez. FSH ve LH iretimi yeniden
baglar ve siire¢ tekrarlamir. Luteotrofin asil olarak
hamilelik sirasinda san cisimlerin devam etmesi ve
siit olugsumunu saglamak icin etkili olur.

4. Idrar Prolanlari -Zondek ve Asheim
(1927)1n aragtirmalarindan beri hipofiz gonadotro-
finlerinkilere benzer ozelliklere sahip maddeler
olan prolanlarn idrarda bulundugu biliniyor. Idrar
organizmada tiretilen ve kullamlan hormonal mad-
delerin digan atilma’ yolunu olugturur. Bunu yu-
murtahk ve testis hormonlar igin daha énceden
gérmiistitk. ‘

Yumurtahktan ¢gikarilmig kadin idrann (YCKI)
folikiil uyarici gonadotrofin (FSH) igerir. Normal
olarak &n lob tarafindan iiretilen bu hormon hamile
kisragin seromunda bulunur. OKI éziitii enjeksiyo-
nunun, érnegin olgunlagmamig disi kobaylarda, fo-
likiil biiytiimesinde belirgin bir etkisi vardir. Hamile
kadin idran (HKI) diisiik miktarda gonadotrofin
(FSH) igerir, lutein yapie1 gonadotrofin (LH) agisin-
dan ise 6zellikle zengindir. Normal olarak 6n lob ta-
rafindan iretilen bu hormon plasenta tarafindan da
hazirlamr ve idrar yoluyla atihr. HKI kobaya enjek-
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te edildiginde yumurtahklarda yogun bir lutein ya-
pimi saglar.

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

III i¢ Salgili Bezlerve Vitaminlerin Cegitli
Etkinliklerinin Cinsel FizyolojidekiRolii

f¢ salgih bezlerle ilgili bagka organlarin cinsel
yasam olaylarinda bir rol oynamalan olasidir. Bob-
rekiistii kapsiillerinin korteksinin bir erkek hormon
(andrenosteron) salgiladiklarini biliyoruz. Kadinda
gorilen baz1 erkeksilesme durumlam bébrekiistii
kapsiillerinin zedelenmesine baghdir.

Ote yandan kemikucu ya da kozalaks: bez, bey-
ne bagh olan ve dért-¢ift 6n tiiberkiiliin tistiinde du-
ran bu kiigiik organ da cinsel fizyolojide bir rol oy-
namaktadir. Tavsanda ve kopekte bu organin ahn-
mas testis hipertrofisi ve agin gigmanhga yol acar
(Sarteschi). Ancak bugiin i¢in kozalaks: bezin fizyo-
lojisi meselesinin yaklasik olarak tamamen ¢oziim
bekledigini belirtmek gerekiyor.

Baz vitaminlerin cinsel yagamda 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, digide 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 kii¢iik eserin sonuna geldik. Bu "Cep Uni-
versitesi” dizisinin bagliina ve amaglarina uygun
olarak cinsiyet alaninda elde edilmis olan bilgileri
aktarmaya ¢aligtik.

Pratikte, genital fizyolojiyi denetleyen mekaniz-
malarin bilinmesi ve bunlar1 denetleyen hormonla-
rin bulunmasi tip biliminin énemli ilerlemeler kay-
detmesini saglamigtir. Egseysel endokrinoloji uygu-
lamalari, yapay dsllemeler -ki bu egeylik hiicreleri-
nin 6zellikleri ve déllenme kosullar: konusunda de-
rin bir bilgiye dayamr- baz: kisirhk vakalannn di-
zeltilmesini ve ¢ok sayida ¢iftin sikintilanimin hal-
lolmasim saglamigtir. Bunun tersine, uygulamasi
kolay ve gercekten etkili korunma metodlarimn
yaygmnlagmasi da ¢ift i¢in bir rahatlama faktérii ve
bir bagka olgcekte dogumlarn diizenlenmesi igin
miikemmel bir arag¢ olugturabilir. Bu temel bilgile-
rin olduk¢a farkh bir alanda, zooteknikte, kullaml-
mas1 ¢ok énemli bir ilerleme olugturmustur.

Tabii ki bu buluglardan durum iyilegtirmeleri
saglamalarn beklenmemeli. Evliliklerin, dogumla-
nn, erkek ve kadin oranlarinin, yaghh@n ve geng-
lesmenin diizen altinda tutuldugu bir toplumu ha-
yal etmek i¢in bugiinki bilgilerimize fazla giiven-
memek gerekir. Girevi diinyayr yonetmek olanlan
sikigtiran sorunlarin ezici yiikiinii 6lgmek igin sade-
ce sikintilh diinyamiz iizerindeki insan kitlelerinin
artigim diigtinelim.

Bu bulutlan bir yana itelim ve bilimsel plana
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donelim. Cinsellik canhlara ézel bir orjjinallik ve-
ren istin kriterlerden biridir. Egeysiz iremenin s1-
nirh olgulan bir yana birakilirsa, gerek bitkilerde
gerek hayvanlarda her sey adeta karmasik organiz-
malarn, tiiriin devam etmesi ve sonu¢ta Evrim’i ta-
mamlamas: i¢in, basit bir tek hiicre agamasina dén-
meleri gerekiyormus gibi gelisiyor. Ama gergekten
tekil olan bu hiicre istiin nitelikleri olan iki esey
hiicrenin birlesmesinden dogmakta ve bu birlesme
kalitim yoluyla gegen 6zellikleri birlestirerek bu or-
ganlasma tiirleri ¢esitliligi saglamaktadir. Daha
sonra embriyoner gelisme, bir yetigkinin olugmasa,
gelir. Déllenme sirasindaki kromozomsal donanim-
da belli bir asimetri gergeklesmis oldugu i¢in iki
morfogenez olusur ve geni karaktere baglayan
reaksiyonlar zincirinde i¢ salgih bezler mekanizma-
lar: etkili olurlar. Toplam olarak erkek ya da disi
bir yap: olugur. Cinsellik olgularimin biyolog igin en
biiytik 6nemi tagidiklar: nokta, belki de budur; ¢iin-
kii bunlar, genital organlar, onlarn eklentileti, de-
netledikleri morfolojik, fizyolojik ve psisik etkinlik-
ler konusunda bigimlerin olugumlarinin belirlenme-
sini inceleme olanag) saghyorlar. Cinsellik Sitoloji,
Genetik, Embriyoloji, Endokrinoloji'nin de bulugtu-
gu bir alandir. Bu farkh disiplinler, her zaman yak-
lagilan, her zaman kac¢irlan, her zaman yeniden
baglanilan ve biyologlann riiyas: olan senteze ulas-
mak i¢in birbirlerine destek olurlar.
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