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OZET

Antropoloji, insanin biyolojik ve kiiltiirel degisimini inceleyen bilim dalidir.
Baska bir ifadeyle, insanin yer kiirede ilk ortaya ciktig1 giinden bugiine kadar
gecirmis oldugu biyolojik kiiltiirel degisimini ve ¢esitliligini genis bir bakis agisi ile
analiz eden bilim dalidir. Molekiiler antropolojinin ortaya c¢ikmasiyla birlikte,
kazidan ¢ikartilan insan iskeleti {izerinde yapilan molekiiler analizler, sosyal bilimler
caligmalarina yeni bir boyut kazandirmistir. Molekiler antropoloji alaninda antik
DNA c¢alismalarinin baglamasi, eski donemlerde yasamis insan toplumlarinda
g0zlenen hastaliklarin, evrimsel degisim siireclerinin, kitalar aras1 gé¢ yollarinin ve
cinsiyet tayinlerinin yorumlanmasi hakkindaki temel anlayisimizi yeniden
sekillendiristir. Son yillarda antik DNA analizi ile baglantili yapilan ¢aligmalar
gecmisteki bu toplumlarin antropolojik agidan daha iyi incelenmesine ve geleneksel
antropolojik sorulara daha ayrintili cevaplarin verilmesini saglamistir.

Gunumuzde antik DNA arastirmalarinin  yayginlasmasi multidisipliner
calismalar1 zorunlu hale getirmistir. Teknolojik ilerlemeler antik DNA ¢alismalarinda
karsilagilan kontaminasyon problemlerine karsin énlem alinmasini kolaylagtirmis ve
yapilan bu ¢aligmalarin daha da gilivenilir hale gelmesine olanak saglamistir. Bu
arastirma kapsaminda, antropoloji ve molekiiler genetik bilimleri agisindan son
derece onem arz eden antik DNA ¢alismalarinin gegmisi ve tarihsel seyri ortaya
konulmaya g¢alisilmistir. Ayn1 zamanda bu ¢aligsma ile insan iskeletine ait kemik ve
disler Uzerinde hangi bolgelerde antik DNA kaynaklarinin guvenilir oldugu ve
kullanilan materyallerde olusan kontaminasyon riskine karsin alinacak Gnlemlerin

neler oldugu yorumlanmuistir.

Anahtar Sozcukler: Molekiler Antropoloji, Antik DNA, Multidisipliner,

Kontaminasyon.
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ABSTRACT

Anthropology is a science that examines the biological and cultural change of
human beings. In other words, it is a branch of science that analyzes the biological
cultural change and diversity that human has undergone since its first appearance in
the world. With the emergence of molecular anthropology, molecular analyzes on the
human skeleton extracted from the excavation have brought a new dimension to the
study of social sciences. The initiation of ancient DNA studies in the field of
molecular anthropology has reshaped our basic understanding of the interpretation of
diseases, evolutionary processes of change, inter-continent migration pathways and
gender determinations observed in ancient human societies. In recent years, studies
related to ancient DNA analysis have led to anthropological study of these societies
in the past and to provide more detailed answers to traditional anthropological

questions.

Today, the spread of ancient DNA research has made multidisciplinary
studies compulsory. Technological advances have made it easier to take precautions
against contamination problems encountered in ancient DNA studies and make these
studies more reliable. In this research, the history and historical course of the ancient
DNA studies which are very important for anthropology and molecular genetics have
been tried to be revealed. At the same time, in this study, it has been interpreted in
which regions of the human skeleton the bones and teeth are reliable sources of
ancient DNA and the precautions to be taken against the risk of contamination of the

materials used.

Key Words: Molecular Anthropology, Ancient DNA, Multidisciplinary,

Contamination






1. GIRIS

Iskeletler iizerinde yapilan calismalarda eski toplumlara iliskin antropolojik,
demografik ve patolojik verilere ulagilmaktadir ve toplumlarin yasam bigimleri bu

sayede ortaya ¢ikarilmaya calisilmaktadir (Sagir vd., 2017).

Molekiiler antropolojinin ortaya ¢ikmasi ve genetik biliminde ilerlemesiyle
birlikte, kazidan ¢ikartilan insan iskeleti iizerinde yapilan molekiiler analizler, sosyal
bilimler ¢aligmalarina yeni bir boyut kazandirmistir (Tekeli 2017). Antropologlar,
antropolojide uzun siiredir arastirilan sorularin yani sira, daha geleneksel tekniklerle
ele alinamayan sorular iizerine ek kanitlar saglamak i¢cin molekiiler biyolojideki yeni
tekniklerin potansiyelini kesfetmislerdir. Hem antropoloji hem de diger alanlarda
yapilan en eski eski/antik DNA c¢alismalarinda titizce yapilan testler
yapilamamaktaydi. Son yillarda antik DNA ¢alismalarinin artmasiyla, antropolojik
aragtirmalarda antik DNA yontemleri uygulanmaya baslamis ve gelecek
arastirmalarda antik DNA analizlerinin antropolojik a¢idan 6nemi vurgulanmistir
(Kaestle, Horsburgh 2002).

Giliniimiizde yapilan ¢alismalar, yuksek verimli dizileme teknikleri sayesinde
antik DNA’nin hayatta kalabilecegini, eski ve tarihi materyallerden (kemikler, disler,
mumyalanarak korunmus dokular) ¢ikarilabilecegini gostermis, bu sayede antik insan
populasyon genomlar: ulasilabilir hale gelmis ve antropolojik hipotezlerin test
edilmesini kolaylastiran bir kaynak olusturmus (Gamba vd., 2014), kazidan ¢ikarilan
insan iskelet ornekleri {lizerinde yapilan bilimsel c¢aligmalar merak edilen bir¢ok

soruyu cevaplamaktadir. (Tekeli 2017).

Molekiiler teknikler insanin tarih Oncesi ve kokenleri hakkindaki temel
anlayisimizi yeniden sekillendirmektedir. Yeni nesil dizileme (NGS) teknolojileri ve
DNA dizileme islemleri i¢in maliyetin diisiiriilmesi milyonlarca dizilim
reaksiyonunun paralel olarak gerceklestirilmesi i¢in benzeri goriilmemis bir firsat
saglamistir. Bu teknolojik ve entelektiiel gelismeler antik DNA'nin erisilebilirligini
bliyiik Olclide arttirmis ve yeni aragtirma potansiyelini genisletmistir. Mevcut
tekniklerin birgogu antik DNA'nin 6zel ihtiyaclarina uyacak sekilde uyarlanmis

olmasina ragmen, laboratuvarda ¢aligsmalarin yapildigr asamada, tiim calisma siiresi
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boyunca protokoller karsilastirilmalidir (Hofreiter vd., 2015). Eski insan
kalintilarinin analizi, g6¢ yollarini ortaya ¢ikarabilir, akrabalik ve aile yapisi ile ilgili
sorular1 ele alarak kan grubu, ten rengi, sa¢ tipi ve iklimsel adaptasyon gibi fizyolojik

veya morfolojik 6zellikler hakkinda fikir verebilir.

Bu ¢alisma kazi alanlarindan elde edilen insan iskeletine ait kemiklerden
molekiiler yontemlerle, antik DNA’nin elde edilmesi sonucu eski donemlerde
yasamis insanlara ait hastaliklar, cinsiyet, evrim ve go¢ yollariyla ilgili sorularin
cevaplanmasini saglamaktadir. Son yillarda antik DNA analiz yontemleri
arastirmalara konu olmasiyla ve teknolojik ilerlemelerle birlikte Turkiye’de de bu

caligmalar yapilmaya baslanmistir.

2015 yilinda Reyhan Yaka tarafindan Cemialo Sirt1 (Batman) bdélgesinde
yapilan kazi galismalarinda yaklasik M.O. 600-500 yillar1 arasinda tarihlendirilen 9
insan iskeletine ait kemik ve dis Orneklerinden antik DNA g¢alismasi yapilmustir.
Yapilan c¢alismada, mitokondriyal DNA (mt-DNA) haplogrup ve dizi verileri, baz
antik ve giinimiiz popiilasyonlarmin sonuglartyla birlikte “Temel Bilesenler Analizi”
ile degerlendirildiginde; Cemialo Sirt1 popilasyonunun Kuzey Suriye'deki Yakin
Dogu Neolitik populasyonuna goreceli olarak benzer oldugu goézlemlenmis ve
Suriye populasyonun dogu Neolitik poptilasyonu ile benzer oldugu fakat Sagalassos
populasyonuyla benzerlik kurulamadigini géstermistir. mt-DNA haplogrup frekans
verileri Avrupa’daki Neolitik popiilasyonlarin genetik olarak birbirine benzedigini ve
Yunanistan, Bulgaristan, Romanya ve Makedonya gibi gliney ve giineydogu Avrupa
toplumlarinin da genetik olarak benzer oldugunu gostermistir. Antik DNA elde
edilmesinde ve ¢ogaltilmasinda verimli sonug elde etmek icin Ottoni ve arkadaslari
(2011) tarafindan belirlenmis protokol uygun sekilde kullanilmigtir (Yaka 2015).

Antik DNA yontemi kullanilarak yapilan diger bir ¢alisma Izmir Ili Nif Dag1
Kazilar1 ’nin ii¢ farkli bolgesi alanlarindan ¢ikarilan ii¢ farkli bireye ait iskeletlerden
yapilan antik DNA izolasyonu calismasidir (Altinisik, 2015). Calismada {i¢ farkl
aragtirma alanindan ¢ikarilan iskeletlerin mitokondriyal haplo-gruplarinin ve
birbirleriyle olan akrabalik iliskilerinin belirlenmesi hedeflenmistir. Calismada
Rohland ve Hofreiter ’in (2007) silika temelli klasik izolasyon metodu optimize
edilmis ve antik DNA c¢alismalarinda daha basarili sonuglar elde edilmesi
saglanmistir (Altinisik 2015).



Tekeli (2017) tarafindan Giresun Khalkeritis Kazisi nekropol alanindan
cikartilan (Bizans donemi olarak tarihlendirilen) insan iskeletlerinden 10 birey
uzerinde morfolojik incelemeler ve genetik analizler yapilarak bireylerin cinsiyeti
arastirilmistir.  Arastirmada kemik ve dis ©rnekleri kullanilmis, olusabilecek
kontaminasyon riskini ortadan kaldirmak icin Yang ve Watt ’in (2005) ¢alismalari
dikkate alinarak fiziksel, kimyasal dekontaminasyon ve ultraviyole isini biitiin
orneklere uygulanmistir. Morfolojik incelemeler sonucunda 5 birey erkek 5 birey disi
olarak belirlenmistir. Genetik analizler sonucunda ise 4 bireyde amplifikasyon
olugmadig i¢in cinsiyet belirlenememistir. DNA analizleri ile morfolojik incelemeler
karsilastirildiginda ise %50 oraninda bir uyum oldugu bulunmustur (Tekeli, Gultekin
2017).






2. MOLEKULER ANTROPOLOJI

Antropologlar, eski insan kalintilarindan antik DNA elde etme yodntemini
kullanmadan o6nce, elde edilen bilgiler 1s18inda eski topluluklar hakkinda evrimsel
stirecler ve gog¢ yollart ile ilgili yorumlar yapmaya c¢alismislardir (Alakog, Akar
2011). Organizmalardaki biyiik molekiillerin yap1 ve fonksiyonlarini inceleyen
molekiiler biyoloji, elde ettigi bilgilerle birgok bilimsel alana katki saglamaktadir. Bu
alanlardan bir tanesi de molekuler antropolojidir. Molekuler antropoloji biyolojide
kullanilan yontem ve tekniklerin fiziki antropolojide uygulanmasiyla birlikte de yeni
bir disiplin olarak ortaya ¢ikmistir (Akbaba 2012). 1980’lerin sonlarinda molekiiler
biyolojideki yeni tekniklerin gelisimi (Mullis, Faloona 1987), 6lii organizmalarin
genetik materyalinin analizini mimkun kilmistir.

Giiniimiizde eski topluluklar tizerinde gergeklestirilebilen antik DNA analizi
yontemi antropologlarin ¢aligmalarina biiyiik katki saglamaktadir (Alakog ve ark.,
2010). Genetik verilerle birlikte, gecmiste antropologlarin ileri strdikleri fikirleri
dogrulanmaya ve ayni1 zamanda yeni ipuglar1 elde edilmeye baslanmistir. Molekdiler
antropoloji bilimi bu gelismelere paralel olarak ilerleyen ve insanlik tarihiyle ilgili
cevapsiz kalan bir¢ok soruya; fosil kayitlar, iskeletler ve arkeolojik verilerle birlikte
cevap aramaya ve bilinmeyenleri aydinlatmaya devam etmektedir. Antropologlar bu
calismalar 1s183inda  farkli  topluluklarin  mt-DNA ve Y kromozomlarinin
karsilastirilmasiyla, gogler sirasinda bu topluluklarin yollarinin nerede ve ne zaman
ayrildig1 konusunda fikir sahibi olabilmektedirler (Guleg 2009).

Molekiiler antropoloji, ilk kez 1962°deki bir antropoloji konferansinda
biyokimyager Emile Zuckerkandl tarafindan “Siniflandirma ve Insanin Evrimi”
(1962, Burg Wartenstein, Avusturya) sempozyumunda “biyomolekiler yapisindaki
farkliliklardan yararlanarak insan evrimini incelemek” tanimi ile kullanilmastir.

Stoneking’e gore molekiiler antropoloji, antropolojik acidan ilgi c¢ekici
sorular1 ve sorunlar1 ele almak i¢in molekiiler genetik yontemlerin kullanimi olarak
tanimlanabilir. Insan genetik cesitliligi siirecine kiiltiirel uygulamalarin ve insan
evrimi lzerinde dogal segilimin yani sira (Stoneking 2016), molekdler tekniklerin
kullanilmastyla modern insanin evrimi, gé¢ yollari, tarih 6ncesi toplumlarin sosyal-

kalturel yapilari, saglik sorunlari, Neandertaller ve modern insanlart da igeren nesli



tilkenmis ve yasayan canlilarin filogenetik iliskileri aragtirilarak antropoloji bilimine
destek vermektedir (Marks 2002; Stone 2008).

Antik Orneklerden DNA elde edilebilecegi ve bu DNA’larin dizilemesinin
basar1 ile yapilabilecegi ortaya konulduktan sonra, antik Orneklerden tiim
mitokondriyal genom ve Y kromozomu dizilenmesi g¢alismalart ile tiim genom
dizilenmesine kadar ilerlemeler mimkin olmustur.

Organizmalarin canliliginin  sonlanmasiyla, bazi dokularda DNA’nin
korunabilecegi 6ne siiriilmiis, boylece ilk zamanlarda yapilan antik DNA ¢alismalari
sonug vermeye baslamistir. 1990’1arin ortalarinda Homo neanderthalis’e ait ilk DNA
pargasi dizilenmis ve soyu tiikenmis insana en yakin tiir olan Neanderthal insanlari
hakkinda genetik veriler elde edilebilecegi gosterilmistir (Altimisik 2016). Fiziki
antropologlar, insanin degisebilirligini ve insan oncesi tarihi agiklamak i¢in uzun bir
stire modern popiilasyonlarin molekiiler karakterlerini kullanmiglardir (Wilson,
Sarich 1969).

Genetik materyalin, korunmus sert iskelet kalintilarindan geri kazanilmasi,
eski DNA, arkeolojik ve adli arastirmalarin énemli bir pargasini olusturur. Shapiro
(2013) antik DNA’y1; yiizyilldan yiizbinlerce yila kadar korunmus organizma
kalintilarindan izole edilebilen DNA dizi verilerini kullanan, molekiiler evrimsel
biyoloji alan1 olarak tanimlar. Antik DNA verileri tiirlerin ve popiilasyonlarin zaman

icinde nasil evrildigini anlamak i¢in benzersiz ipuclarini destekler.

Higuchi ve arkadaslari nesli tilkenmis bir at tiiri olan Equus quagga Uzerinde
yaptiklar1 ¢alismada mitokondrial klonlama yontemiyle filogenetik aga¢ olusturarak
zebralarla olan akrabaligini belirlemislerdir. Bu yapilmis ilk antik DNA ¢alismasi
olarak literatiire gegmistir (Higuchi vd., 1984).



Tablo 1: Antik DNA alaninda kaydedilen gelismeler (Morozova vd., 2016).

45.000 ila 7.000 wyillik Avrasya | 2016 | Paleolitik doneme ait ilk eski

populasyonu insan popiilasyon ¢aligmasi

430.000 y1llik Hominin 2016 | En eski insan genomu sekansi

4.500 yilik Etiyopyali ve Bronz | 2015 | Afrika’dan ilk insan genomu ve

cagina ait Avrasyali ilk eski insan butin genom
populasyonu verileri

3.400 ila 4.500 yilla tarihlendirilen | 2014 | Ilk antik insan epigenomu

Paleo-Eskimo

38.000 yillik Neanderthal ve 3.400 | 2008 |Ilk tiim Homo mitokondriyal

ila 4.500 yilla tarihlendirilen Paleo- genom analizi

Eskimo’ya ait antik DNA

calismasi.

43.000 ila 50.000 yilla | 2007 |ilk antik Homo nukleer gen

tarihlendirilen Neanderthallere ait analizi

antik DNA c¢aligsmasi.

28.000 yillik yiinli mamuta ait| 2006 | NGS kullanilarak yapilan ilk

antik DNA’nin kullanilmasi. antik DNA calismasi

1300 yillik iskelet Ornegine ait | 1996 | Antik DNA’dan ilk cinsiyet

amelogenin geni kullanilmasi. tayini

13 yy’la tarihlendirilen insan ve | 1991 | Kemik Orneginden ilk basarili

domuz kemiginden antik DNA antik DNA izolasyonu

izolasyonu yapilmasi.

PCR teknigi ile 7000 yillik bir | 1985 | PCR tekniginin ilk defa basarili

beyin 6rneginden aDNA elde kullanilmasi

edilmistir.

140 yillik, soyu tiikkenmis quagga. 1984 | Ilk basarili antik DNA ¢alismas1

Son 20 yilda yapilan ¢aligmalar, antik DNA’nin hayatta kalmas1 sonucu ile

eski donemlere ait materyallerden elde edilebilecegini gostermektedir. Antik DNA




analizi yonteminin kullanimina dair ilk ¢alisma, PCR’1n kesfedilmesinden 6nce 1984
yilinda nesli tilkenmis bir zebra olan Quagga ile yapilmistir. Antik DNA’nin
kemiklerde korunamamasindan dolayr 1985 yilinda PCR’in basarili bir sekilde
kullanilmasi, ¢ok az miktardaki DNA’ya ulasmay1 kolaylastirmistir. 2000’1 yillara
gelindiginde antik DNA kullanimi1 artmis ve bilim diinyasinda pek ¢ok onemli
calisma yapilmistir. Yeni nesil dizileme teknolojileri ilk olarak 2006 yilinda mamut
DNA’sina uygulanmis ve bu teknoloji sayesinde antik insan genomunun kaydettigi
asamalarin déniim noktalar1 Tablo 1°de gésterilmistir (Mozorova ve dig., 2016).
Antik DNA’nin babasi olarak gosterilen Svante P4&4bo, Mumyalarin evrimsel
tarithini genetik olarak karakterize etmek amaciyla antik DNA ¢aligmalarina
baslamistir. 1985’te Pddbo 2400 yillik Misir mumyasinda tekrarlanabilir DNA
dizisinden Alu ailesinden 2 bireyi yeniden kesfetmistir. 23 mumyadan yalnizca
birinde DNA’y1 bulabilmistir. Oliim sonras1 DNA’da meydana gelen degisiklikleri
sonuc¢landirmak i¢in verileri daha dikkatli incelenmesine sebep olmustur. DNA nin,
Padbo ’nun tizerinde calistigi 23 mumyanin sadece birinden edinilmis olmasina
ragmen, verilerin siki incelenmesi P&abo ‘yu, 6limden sonra DNA’da az miktarda

degisiklik oldugu ¢ikarimina sevk etmistir. (Shapiro, Hofreiter 2012).

Bunu takiben P&dbo ve arkadaslar1 (1988) 7000 yillik bir mumya 6rneginin
beyin dokusundan PCR (Polimeraz zincir reaksiyonunu) teknigi ile antik DNA izole
etmislerdir. PCR teknigi temelde DNA fragment analizine dayanir ve her ne kadar
antik DNA nin tespitinde sik¢a kullanilsa da, analizinden elde edilen fragmentler kisa
olmasindan dolay:1 filogenetik agidan ¢ok fazla bilgi verici degildir. Antik DNA
caligmalar1 2000’1i yillarda kullanilmaya baslanan ve milyonlarca kisa fragmentin
aynt anda analiz edilmesini saglayan yeni teknoloji sekans ydntemiyle hiz

kazanmustir.

Antik DNA alaninin gelisimine katkida bulunan en 6nemli sey PCR'in
gelismesidir (Stoneking 2017). Son yirmi yilda antik DNA laboratuvarlarinda yaygin
kullanilan bir teknik haline gelmis olan PCR, bugiine kadar bu kadar kuguk
miktarlarda parcalanmis antik DNA analizinde bagarili bir sekilde kullanilabilecek
yontem (Roberts, Ingham 2008) ve ¢ok sayida hasarli molekiiliin i¢inde bulunan az
sayida bozulmamis antik DNA molekiiliinii biiyiitmek i¢in ideal bir aragtir (Paboo

vd., 1989). PCR’in kesfi paleogenetikte, genetik markerlardan antik DNA’daki



fragment sayisinin gogaltilmasini ve bu sayede antik DNA ¢aligsmalarinin hizli bir

sekilde biiylimesini ve ¢esitlenmesini saglamistir (Druzhkova vd., 2015).
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3. PCR (POLIMERAZ ZiNCIiR REAKSIYONU) NEDIR?

Ik antik DNA ¢aligmalar1 1984 yillinda arkeolojik kazilardan elde edilen
biyolojik materyalden DNA izolasyonu ile baslamistir. Higuchi ve ark. (1984)
bakteriyel klonlama teknigi ile 140 yillik zebra kalintisindan ilk antik DNA'y1 izole
etmeyi basarmistir. Bunu takiben Pidbo ve arkadaslart (1988) 7000 yillik bir mumya
orneginin beyin dokusundan PCR (Polimeraz zincir reaksiyonunu) teknigi ile antik
DNA izole etmislerdir. Antik DNA c¢alismalar1 2000’li yillarda kullanilmaya
baslanan ve milyonlarca kisa fragmentin ayni anda analiz edilmesini saglayan yeni
teknoloji sekans yontemiyle hiz kazanmustir.

PCR, Saiki ve arkadaglar1 tarafindan insan genomik DNA’smin spesifik bir
parcasinin ¢ogaltilmasi olarak tanimlanmistir. Uygun laboratuvar kosullarinda
nikleik asitlerin gogaltilmasi sayilabileceginden, PCR bir gesit in vitro klonlamadir
(Sekil 1) (Kotan 2010), PCR’1n kesfi ile Kary Mullis 1993 yilinda Nobel 6diiliini
kazanmistir. Bu teknik temelde DNA fragment analizine dayanir ve ilk baslarda antik
insan orneklerinden elde edilen DNA’nin ger¢ekten de antik Orneklerden gelip
gelmedigini dogrulamanin, klasik PCR’a dayali metotlarla neredeyse imkansiz
oldugu disiiniilmekteydi (Alioglu 2018). PCR sayesinde herhangi bir antik DNA
orneginin biiyiikk ¢cogunlugunu olusturan kisa molektllerinden DNA izolasyonunun
verimliligi artmaktadir. Antik DNA arastirmalari, baslangicindan bu yana, hemen
hemen biitiin eski orneklerde, korunan herhangi bir DNA'nin sadece kiigiik
miktarlarda ve ¢esitli bozulma durumlarinda mevcut oldugu sorunundan miizdarip
olmustur. Bu nedenle, antik DNA'nin miimkiin oldugu kadar kullanilabilir hale

getirilmesi ¢cok 6nemlidir (Rohland, Hofreiter 2007).
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Polimeraz Zincir Reaksiyonu (Polymerase chain reaction - PCR)
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Sekil 1. Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR).

(https://www.google.com/search=polimeraz zincir reaksiyonu)

PCR ile elde edilen antik DNA sekanslari, hem soyu tiilkenmis hem de mevcut
tiirlerin kapsamli filogenetik ¢alismalarina ve popiilasyon genetiginin yani sira soyu
titkenmis genlerin ve evcillestirmenin ¢esitli yonlerinin islevsel ¢alismalarina olanak

saglamistir (Hofreiter vd., 2015).

Verimli antik DNA arastirmalarindaki deneysel zorluk, analiz etmede
kullanilacak, yiiksek miktarda DNA igeren 6rnegin zor bulunmasidir. Kuzey Cin’in
Tianyuan bolgesinden 40.000 yillik bir 6rnek iizerinde yapilan ¢alismada % 0.02
endojen DNA oranina sahip bir 6rnekle basarili bir antik DNA ¢alismasi yapilmistir
(Pickrell, Reich 2014).
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4. ESKi DNA ANALIZINDE YAYGIN KULLANILAN ORNEK DOKULAR
VE ANALIZLERI

Antik DNA calismalarinda materyal olarak sa¢, mumyalanmis deri kalintisi,
yumusak doku, bitki kalintilari, hayvan ve insana ait kemik ile disler
kullanilmaktadir (Pddbo vd., 2004). Kemik, dis gibi sert yapiya sahip dokular
yumusak dokulara gore daha dayaniklidir. Onlarca hatta binlerce yil sonra dahi
kemik ve dis kalintilarina rastlamak miimkiindiir. Yapilan bir¢ok arkeolojik kazida
insan ve hayvan iskeletleri elde edilmektedir. Bunlar iizerinde yapilan incelemeler,
gecmiste yasayan canlilarin anatomik, biyolojik antropolojik ve genetik yapilar
hakkinda bilgi edinilmesini saglamaktadir (P4abo 1985).

Kemik ve digler uzun zaman boyunca korundugu i¢in DNA izolasyonu i¢in
siklikla kullanilmaktadir. Yillarca ¢esitli c¢evre sartlarina maruz kalan kemik
orneklerinden DNA verilerinin elde edilebilmesi, kaybolan veya bilinmeyen

bireylerin tanimlanmasinda degerli ve énemli bir aragtir (Ozcan 2010).

4.1. Kemik

Kemik genellikle en uygun bir antik DNA kaynagi olarak kabul edilir, ¢linkii
DNA'nin hidroksil apatitlere baglanmasi DNA bozulmasimi azaltir (Sekil 2).
Deneysel olarak, DNA'min kemikten elde ettigi verinin, yumusak dokudakilerden
daha fazla oldugu fikrini desteklenmektedir. Kazidan ¢ikarilan iskelet
buluntularindan DNA analizi yapilacak ise drnek se¢iminin iyi yapilmasi dnemlidir
(Sekil 3). Kemik c¢alisilacak ise femur, tibia, humerus ve kafatas1 kemigi gibi kalin ve
sert olan kortikal kemiklerin seg¢ilmesi calismanin basarisim1  artirmaktadir.
Kontaminasyon kaynakli olmasi nedeniyle lezyon olmayan iskelet elemanlarinin
secilmesi yapilacak calismalar igin giivenli bir yol saglamaktadir (O’Rourke vd.

Daskalaki 2004).
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Sekil 3. Kesit alindiktan sonra kemigin toz haline getirilmesi.

En 6nemli buluslardan biri, kafatasinin kiigiik bir boliimiiniin pars petrosa

olarak bilinen i¢ kulak etrafindaki kemik kilifinin, k6tii gevre sartlarina maruz kalan

iskeletlerde bile zengin bir antik DNA kaynagi oldugunun kesfedilmesidir (Sekil 4).

Bu bulgu antik DNA ¢aligmalarinin hiz1 ve giivenilirliginde muazzam bir artisa yol

acmustir (Prendergast, Sawchuk 2019).
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Sekil 4. Pars petrosa kemigi (Prendergast ve Sawchuk, 2019).

Gamba ve arkadaglar1 , 2014 yilinda viicudun c¢esitli bolgelerinden yapilan
caligmalarda en yiiksek miktarda DNA elde edilen o6rneklerin, kafatasini olusturan
temporal kemigin pars petrosa bolimii tespit etmistir (Sekil 5) (Gamba ve dig.,
2014).
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Sekil 5. Petros kemigi ve dis ve diger kemiklerden izole edilen DNA miktarinin

% Human DNA

karsilastirmasi (Gamba ve dig., 2014).
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Hansen ve arkadaglarinin (2017) yaptig1 bir arastirmada, cesitli donemlere ait
34 adet iskelet 6rnegi incelenmis, pars petrosa ve dis sementum tabasindan alinan
DNA miktarlarini karsilagtirmiglardir. Yapilan bu ¢alismada yiiksek miktarda DNA
seviyeleri sayesinde pars petrosa kemiginin antik DNA ¢alismalarinda
kullanilabilecek en uygun kaynaklardan bir tanesi olabilecegi One siiriilmiistiir

(Hansen vd., 2017), (Tablo 2).

Tablo 2. Antik Dna ¢alismasinda kullanilan materyaller (Hansen vd., 2017).

Ornek Donem Say1 Materyal

BA1-BA6 | Bronz Cagi 6 Dis ve pars petrosa

IAL-1A7 Demir Cag1 7 Kremasyona ugramis pars Petrosa

V1-V11 Viking Cagi 11 Dis ve pars petrosa

H1-H10 M.O 1000 sonras1 | 10 Dis, pars petrosa ve parietal kemik
4.2. Dis

Diser viicudun en sert ve dis etkenlere karsi en dayamikli yapilanidir ve
bireylerin ait olduklari toplumlar hakkinda bizlere onemli bilgiler vermektedir.
Metrik ol¢timler yardimiyla dis boyutunda toplumlar ve cinsiyetler arasinda olugan
degisiklikler belirlenebilir. Ayrica kisinin yasami boyunca beslenmesine ve yasina
gore bir takim patolojik rahatsizliklar sergilemeleri nedeniyle antropolojik

caligmalarda kullanilan 6nemli materyallerdir ( Cirak vd., 2009).

Dis tag, boyun ve kok kisimlarindan olugmaktadir (Sekil 6). Ta¢ kisim,
mineyle kapli boliimdiir. Mine, dentin ve sement disin sert tabakalarini olusturur.
Pulpa ise disin yumusak olan tek dokusudur (Imamoglu vd., 2012) ve bu tabaka
disin, hiicreler dolayisiyla DNA’y1 igeren tek bolimiidiir (Altimisik 2015).
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Sekil 6. Digin histolojik yapist.
(https://www.google.com/search=disin histolojik yapis1)

Digler yanma, travma, bozulma ve ¢lirime gibi olumsuz kosullara
dayaniklidir ve bu sayede dislerden elde edilen antik DNA &nemli bir kaynak
olusturmaktadir. Yapilan antik DNA ¢alismalarinda disin mine tabakasi ve sement,
dis etkilere karsi disi koruyarak DNA’nin kontamine olmasina engel olmaktadir.
Adler (2011) tarafindan dis kokiine yakin gévde kismindan yiiksek miktarda DNA
elde edilebilecegi saptanmstir (Sekil 7), (imamoglu vd., 2012).

Sekil 7. Dis kokiinden DNA izolasyonu (Imamoglu vd., 2012).
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Digler veya dis kokleri bircok ortamda DNA icin gelismis koruma saglamasi ve
belirli kosullar altinda modern DNA'dan kirlenmeye daha az egilimli olmasindan

dolay1, antik DNA c¢alismalari i¢in yaygin kullanilan materyallerdendir (Adler vd.,
2011).
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5. ANTiK DNA VE KONTAMINASYON

5.1. Bulasma (Kontaminasyon)

Antik  DNA  c¢alismalariyla ilgili en biiyiik problemlerden  biri
kontaminasyondur. incelenen &rnegin igerisine baska bir DNA kaynaginin transfer
olmast kontaminasyon anlamina gelmektedir. PCR isleminin ¢ok az miktardaki
DNA’y1 amplifiye edebilme 0&zelligi, yeterli 6zen gosterilmedigi takdirde bir
dezavantaja dontisebilir. Bu nedenle DNA kontaminasyonunu engellemek igin
onaylanmis  laboratuvar  protokolleri  kullanilmalidir. = Kontaminasyonun
gerceklesmesi durumunda, incelenen antik DNA profilinin ¢ikarilamamasina sebep
olabilir (Donmez, 2008). Kaynaktaki kontaminasyonu azaltmak igin, kazilarda
arkeologlarin, kontaminasyon riskini en aza indirecek 6nlemleri alarak, ornekleri
teslim etme konusunda egitilmis olmalar1 da 6nemlidir (Pickrell, Reich 2014)

Pédbo (1989) calismalarinda 4 ile 13000 yillik 6rneklerin yaklagik 40 BP’den
500 bp'e kadar parcalandigini tespit etmistir. DNA’nin zaman iginde kisa
fragmentlere ayrilmasi ve deaminasyonu antik DNA nin karakteristik 6zelligi olarak
kabul edilir ve yeni teknoloji sekans yontemiyle kolayca tespit edilebilir (Paabo vd.,
1989).

5.2. Bozulma (Degredasyon)

Antik DNA zaman igerisinde g¢evresel kosullardan dolay1 bozulur ve kisa
fragmentlere ayrilir (Sekil 8). DNA molekiilinde meydana gelen 6liim sonrasi
parcalanma, Antik DNA ¢alismalarinin temel problemlerinden biridir. Ciinkii bireyin
Olimiiniin ardindan DNA hemen bozulmaya baglar. Degredasyondaki temel
etkenlerden biri sudur. Sulu ortamlarda mikroorganizmalar ¢ogalir ve DNA’da
hasarmin olusmasina neden olur. Mantar ve bakteriler gibi mikroorganizmalar da
DNA’nin bozulmasinda etkiye sahiptir (Hedges, Millard 1995).

Degredasyon, DNA miktarin1 ¢ogaltmayr engeller. Kemikler cok c¢esitli
sartlara maruz kalir ve bunlardan bir¢cogu kemigin yapisin1 6nemli dl¢lide degistirir.
Kemik degredasyonu mikroorganizmalar tarafindan hizli  gergeklestirilen

degradasyon ve yavas meydana gelen kimyasal degredasyondur (Ozcan 2010).
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Antik 6rneklerin degredasyonu biiyiikliigii sonucu meydana gelen farkliliklar,
antik DNA izolasyonu icin basarili ve evrensel protokollerin gelistirilmesine de
neden olmustur (Mozorova vd, 2016). Antik DNA elde etmek i¢in kullanilacak 6rnek
kazida kendisi i¢in ideal sartlardan ¢ikartildigi zaman herhangi bir uygulama
yapilmadan DNA bozulmasini1 engelleyecek soguk ve kuru bir ortamda tutulmasi
durumunda DNA degradasyonu nispeten Onlenebilir. Gliniimiizde kazilardan elde
edilmis ve yillarca laboratuvar ya da miize kosullarinda bekletilmis orneklerden
DNA elde edilmeye ¢alisilmakta ve sonu¢ alma yiizdesi diismektedir (Apak, Dogan
2017).

Yiiksek verimli dizileme teknolojileri, degradasyona ugramis DNA
fragmentlerinin yeniden yapilandirilmasini saglayan antik DNA arastirmalarinda
yeni gelismeler sunmustur. Bu gelismeler, genis DNA hasar1 ve kontaminasyonu
nedeniyle, eski drneklerin genetik analizlere uygun olmasini saglamistir (Orlando
vd., 2015).

N

Sekil 8. Kemikte DNA hasar1 (Zeytinli Ada iskelet 6rnegi).
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5.2.1. Kemik Materyalinin izolasyon islemi i¢cin Hazirlanmas1 Ve

Calisma Kosullar

Ayni ya da yakin tiirlere ait glincel DNA’nin, antik DNA’ya bulagmas1 olarak
tanimlayabilece§imiz kontaminasyon, antik DNA ¢alismalarinin bagladigi yillardan
beri ozellikle de insan1 konu alan c¢alismalarda ciddi bir sorun olarak karsimiza
cikmaktadir. Antik DNA kullanilan kemikler, kazidan ¢ikarildiklar tarihten itibaren
uzun yillar ge¢mesi nedeniyle degredasyon ve kontaminasyon silirecine girer ve
gincel DNA ornekleri ile kontamine olma olasiligi ¢ok yiiksektir (Sekil 9).
Giiniimiizde gelismekte olan tekniklere ragmen, antik orneklerdeki kontaminasyona
ve DNA degredasyonuna bagli sorunlar hala devam etmektedir (Akis 2014).
Dolayisiyla da kontaminasyonunu ortadan kaldirilmasi bu alandaki ¢alismalar igin
oncelikle dikkate alinmasi gercken bir sorun niteligi tasimaktadir. Bu nedenle
kemiklerin kazidan ¢ikarilmasi, korunmasi asamalarinda Onlemlerin titizlikle
alinmasi1 gerekmektedir. Antik DNA ¢alismalarinda laboratuvara getirilen kemik ve
dis orneklerine DNA izolasyonundan once, kontaminasyonu onlemek amaci ile

dekontaminasyon islemleri uygulanir (Wood 2011).

Sekil 9. Kazi1 alaninda Antik malzemenin toplanmasi
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Antik DNA ornekleri ile ¢alisirken eski orneklerin ¢ikarilmasi sirasinda da
bir takim oOnlemler alinmasi gerekir (Rohland, Hofreiter 2007), bu 6nlemler
asagidaki gibi siralanabilir;

1.Miimkiin oldugunca az personelle ¢alisilmalidir; ¢linkli antik kalintiya ne
kadar ¢ok temas olursa kontaminasyon riski de o derece artmaktadir.

2. Antik DNA’nin daha sonradan 6zgiinliigliniin test edilebilmesi i¢in kazi
alaninda bulunan biitiin personelin referans DNA’lar1 alinmalidir.

3. Hedef antik DNA’y1 ayirmak i¢in kazi alaninda bulunan diger hayvan ve
bitki tiirlerine ait 6rneklerde toplanmalidir.

4. Antik DNA’nin korunma durumunun belirlenmesi i¢in kazi alaninin
cevresel sartlari, iklimi ve toprak yapisi bilinmelidir.

5. Antik ornekler, icinde gerekli malzemelerin bulundugu ‘‘Antik DNA
Numune Toplama Kiti’” yardimi ile toplanmalidir (Sekil 9). Bir antik DNA numune
toplama kitinde olmasi gereken malzemeler; koruyucu kiyafet, tek kullanimlik
eldivenler, sa¢ filesi, maske, aliminyum folyo, kapanabilir plastik torba, ¢amasir
suyu ¢ozeltisi, temiz kazi arag ve gerecleridir.

6. Antik numuneler topraktan cikartilirken; antik DNA ¢aligmalart igin
secilen kemikler plastik torba igine sarilmali ve dogal kurutma i¢in temiz bir torbaya
konulmalidir. Bir numuneden digerine gegerken kullanilan arag, gerecler ve
eldivenler degistirilmelidir. Antik numunelere herhangi bir koruyucu kimyasal
madde eklemekten kacinilmalidir.

7. Antik DNA c¢alismalarinda kullanilacak materyaller aliiminyum folyo i¢ine
sarilmal1 ve temiz bir torbaya konulmalidir (Akbaba 2017).

Ornekler dikkatli bir sekilde toplandiktan sonra antik DNA izolasyonu ozel
laboratuvar kosullarinda gergeklestirilmelidir. Antik DNA laboratuvarlari, pozitif
hava basincina sahip olan ve diizenli UV isinlartyla dekontaminasyonu saglanan
steril laboratuvarlardir (Sekil 10).
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Sekil 10. Antik DNA laboratuvarinda ¢alisma kosullari

Tam viicut tulumlar1 (adli caligmalarda rutin olarak kullanildigi gibi) gibi 6zel
temiz oda giysileri bu amaca ulasmada yardimci olabilir. Yiiz maskeleri, yiiz
kalkanlar1 ve sag fileleri takan arastirmaci tarafindan dokiilen DNA miktarini daha da
azaltir. Ozel temiz oda ayakkabilari, tasinma kontaminasyonunu azaltmak igin
kullanmighdir ve antik DNA c¢alismasi diizenli olarak eldiven degistirilmesini
gerektirdiginden, iki c¢ift eldiven giymek, eldiven degistirirken cildin maruz

kalmasini dnleyecektir (Knapp vd., 2012).
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Antik DNA ¢aligmalar1 laboratuvarda alinacak 6nlemler i¢in kilavuz ilkeler

asagida listelenmistir

1.

Antik DNA laboratuvarinda, humune hazirlama, antik DNA izolasyonu ve
PCR hazirlama adimlar, G¢ farkli kabinde veya 06zel antik DNA
laboratuvarinin ¢ ayr1 odasinda olmalidir.

Deneyler sirasinda her adimda olasi kontaminasyonlar1 kontrol etmek igin
negatif kontroller kullanilmalidir.

On PCR ve PCR amplifikasyon adimlar1 6zel bir antik DNA laboratuvarinda
gerceklestirilmelidir.

Antik DNA laboratuvarinda tim tezgahlar ve plastik aletler % 5 sodyum
hipoklorit ¢ozeltisi kullanilarak temizlenmeli ve diizenli olarak UV (254 nm)
15181 ile 1sinlanmalidir.

Eldiven, yiz maskesi, bot, bone antik DNA laboratuvarina girilmeden

vicuda giyilmeli ve deneyler sirasinda eldivenler sik sik degistirilmelidir.

Sonuglarin tekrarlanabilirligini ve dogrulugunu kontrol etmek icin, ayn1 bireyin

ikinci numunesi mevcut oldugunda deneyler, aynmi bireyin ikinci bir O6rnegi
kullanilarak tekrarlanmalidir (Yaka 2015).
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6. ANTIK DNA KULLANIM ALANLARI

Molekiiler ¢aligmalar sayesinde, mezarliklardan ¢ikarilan iskeletlerden insan
kalintilarinin cinsiyetini belirlemeye, sosyal statii, evlilik sekilleri, defin gelenekleri
ve hastalikla Oliimiin cinsiyetlere gore farkli bigimleri gibi konular aydinliga
kavusabilir (P&abo vd., 1991).

Antik DNA, modern DNA veya paleontolojik ¢alismalarla birlikte ele
alindiginda gegmise dair bilgiler saglamaktadir. Hominidlerin tarihi ve iligkileri, bitki
ve hayvanlarin evcillestirilmesi, niifus dinamikleri ve zaman iginde ¢esitlilik ve nesli
tikenmis filogenetik ile 1ilgili sorulart ele almak i¢in yaygmn bir sekilde
benimsenmistir (Fulton 2012). Antik DNA teknikleri antropologlar tarafindan
benimsenmis ve ¢alismalarda elde edilmeyen bilgilerin yeniden incelenebilmesi icin
bu uygulamalar geleneksel antropolojik yaklasimlara entegre edilmistir. Eski insan
kalintilarindan elde edilen molekiiler veriler, sosyal yapt modelini agikliga

kavusturabilir.

6.1. Goc Yollarimin Belirlenmesi

GO¢ popiilasyonlarin ¢esitli bolgeler arasindaki hareketleridir ve insan
popiilasyonlarinda, genetik oOzelliklerin ¢esitlenmesinde Onemli bir faktordar
(Altimigik 2015). Gogiin insan popiilasyonlariin genetigine etkisi agisindan antik
DNA c¢alismalart niifus tarihi arastirmalarindan, insan evrimine kadar ¢ok sayida
antropolojik konunun, genetik bilginin 1s18inda yeniden ele alinmasina olanak
saglamis, pek ¢ok insan, koklerini, atalarinin geldigi goc¢ yollarin1 ve birbirleriyle

olan akrabalik iligkilerini 6grenme sansini elde etmistir. (GOkglimen, Gultekin 2009).

Genetik bilgi ile teknolojik gelismeler tiirlimiiziin gecmise ait bilgileri
icermekle kalmayip bu bilgilere erisme olanaklarimizi da degistirmistir. Bugin
popiilasyonlardan elde edilen genom ¢apinda verileri kullanarak yerel kosullara bagl
adaptasyon hakkinda bilgiler edinebilmekteyiz. Bununla birlikte, Afrika disina
genislemenin ardindan uzun vadeli gog, katki ve popiilasyon degisiminin diinyadaki
insan niifusunun ¢ogunun genetik yapisini degistirdigi agiktir. Bunun 1s181nda, diinya
halklarinin antik dénemlerde yasayan popiilasyonlarin genetik yapisina eriserek,
gocleri ve dogal seleksiyona verilen yanitlar1 dogrudan izlemeyi miimkiin kildigi

icin, fenotiplerin cografi dagiliminin belirlenmesinde antik DNA'nin doniistiiriict
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potansiyelini 6nemi Ozellikle vurgulanmistir (Pickrell, Reich 2014). Antik DNA
caligmalari, taksonomide, soyu tiikenmis tiirlerin tespitinde, go¢ yollarinin
belirlenmesinde ve evrim ¢alismalarinda 6nemli katkilar sunmaktadir (Péébo vd.,
2004).

Max Planck Insan Tarihi Bilim Enstitiisii'niin onciiliigiinde ve Nature
Communications’da yayinlanan ve uluslararasi bir bilim ekibi tarafindan yapilan yeni
bir ¢alismada, arastirmacilar 8 kisiden antik DNA'y1 analiz etmis ve 15.000 yillik
Anadolu avcisi-toplayicisindan elde edilen biitiin genom verilerini elde etmeyi
basarmiglardir. Bu genom verileri 15.000 yillik bir Anadolu aver toplayicisinin
DNA’sin1, daha sonraki Anadolu c¢ift¢ileriyle ve komsu bolgelerden gelen bireylerle
nasil iligkili oldugunu belirlemek i¢in karsilastirilmasini saglamis, elde edilen antik
DNA sonuglarina gore Anadolu ciftcilerinin, yerel avci-toplayicilarin genetik
etkilesimini ortaya koymustur (Sekil 11). Michal Feldman’a gore, iklim ve gegim
stratejisindeki degisikliklere ragmen, bes bin yilda orta Anadolu’da uzun vadeli bir

genetik istikrar olmustur (Feldman 2019).

Sekil 11. 15.000 yillik Anadolu avci-toplayicilarina ait mezar (Feldman 2019).

Kiling ve arkadaslar1 (2016) dokuz Orta Anadolu Neolitik bireye ait genom
dizisini verilerini kullanarak Seramik Neolitik donemine geg¢isi incelemisler, en eski
ciftcilerdeki genetik cesitliligin, Avrupa yiyecek arama gruplari ile aymi diizeyde
goze ¢arpan sekilde diisiik oldugunu bulmuslardir. Canak - ¢dmlekli Neolitik ¢ag'in
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ortaya cikisiyla birlikte, toplumlardaki genetik cesitlilik daha sonra Avrupali
ciftgilerde bulunan seviyelere ulagmistir. Buna gore en eski Neolitik Orta
Anadolularin, Avrupa'ya yayilan ilk Neolitik gogmenlerle ayn1 gen havuzuna ait
oldugunu dogrulamaktadir. Orta Anadolu’da Erken Neolitik donem ile Canak -
comlekli Neolitik donem arasina tarihlendirilmis dokuz insan iskeleti tizerinde antik
DNA caligmast yapilmis, bu calisma ile Anadolu’nun en eski ciftcilerindeki genetik
cesitliligin belirgin bir sekilde az oldugu ve bu genetik ¢esitliligin Avrupali avci-
toplayicilarin genetik cesitliligine yakin bir seviyede oldugu ortaya konulmustur. ilk
tarim toplumlarinin demografik olarak toplayicilara benzedigini ve yalnizca bolgesel
gen akist ve yiikselen heterojenligin ardindan tarim niifusunun Avrupa'ya
yayilmasinin gergeklestigi One siiriilmiistiir (Kiling vd., 2016).

Antik DNA siralanmaya basladigindan bu yana gecen on yilda, arkaik
hominin ve siralanan eski insan bireylerinin sayis1 artmustir. Ik tam sekansh antik
insan genomu 2010 yilinda 4.000 y1l 6nce Gronland’da yasayan bir erkek bireyden
elde edilmistir (Prendergast, Sawchuk 2019).

6.2. Evrim ve Filogenetik Calismalar

Antropolojik ve arkeolojik kazilardan elde edilen antik DNA Orneklerinin
kullanildig1 antik DNA ¢aligmalari, gegmise ait bilgi edinmemizi kolaylastirdig: gibi,
soyu tiilkenmis organizmalarin yakin akrabalar1 arasindaki iligkinin ortaya
konmasina, yasamin kokenine iliskin hipotezlerin de test edilmesine olanak
saglamakta (Glgclii vd., 2014) ve Homo sapiens’in diinya iizerindeki yolculugunu ve
yakin akrabalariyla iligkilerini incelemektedir (Altinisik 2015). Molekiiler genetik
caligmalar1 doksanli yillarin ardindan hizli bir gelisim gostermis, son yirmi-otuz yil
icinde, evrimsel biyoloji ve evrimsel antropolojide tiirlerin kdkenine iliskin yeni
caligmalar olmustur. Kullanilan morfolojik ve morfometrik yontemlerin yaninda,
molekiiler genetik tekniklerinin isin igine girmesi canlilarda tiirlesme siirecinin
aydinlatilmas1 yolunda yepyeni kapilar agmistir. Molekiiler teknikler her gegen giin
ilerlemekte, bununla birlikte taksonomi c¢alismalarinin yonii de degismektedir
(Dizdaroglu 2014). Tiirler arasindaki yakinlik ve uzakligin belirlenmesini saglayan
evrim ve filogenetik calismalarinda antik DNA analizleri 6nemli bir aragtir (Akbaba
2017). Rebecca Cann ve arkadaslarmin 1987 yilinda, insanin evrimsel tarihine

iliskin ¢alismasinda 147 bireye ait mitokondrial genomu ¢alisilmis ve bu ¢alisma
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yasayan insanlarin mitokondrial kdkeninin Afrika’ya dayandigini gOsteren ilk genis
Olcekli ¢alisma olmustur (Altinisik 2015).

Modern insanin evrimine 1s1k tutacak onemli bir caligmada, Sibirya’nin
giineyinde Altay Daglari’'nda yer alan Denisova Magarasi’nda bulunan parmak
kemigi ve dis buluntusundan elde edilen antik DNA verileridir. Bu magarada 2008
yilinda kesfedilmis olan parmak kemigi fosilinden biitiin bir mtDNA dizilimi elde
edilmis ve bu veri 54 modern insan, 6 Neanderthal ve 30 bin yillik bir modern insan
MtDNA dizilimi ile karsilagtirilmistir (Akbaba 2017). Denisova bireyi ve ait oldugu
populasyon bazi olaganiistii molekiiler ve morfolojik o6zellikler tasimaktadir.
Calismada farkli bireylere ait dis (Sekil 12) ve falanks Ornekleri kullanilmis, bu
orneklerin ayn1 hominin populasyonundan olan, iki farkli bireyden geldigi tespit
edilmistir. Bununla birlikte, genom analizinden ortaya ¢ikan tabloya gére Denisova
popllasyonunun Neanderthallerle ortak bir atay1r paylasan, ancak farkli bir nifus
gecmisine sahip bir hominin grubuna ait oldugu ve Denisova insaninin hepsinden
farkl1 bir mitokondrial dizilime sahip oldugu belirtilmistir (Sekil 12) (Reich vd.,
2010)

10 mm

Sekil 12. Denisova magarasinin giineyinde Kesfedilen hominin disi (Reich vd., 2010).

Denisova bireyleri, Neandertaller ve giinlimiiz insanlar1 arasinda

gozlemlenen iliskilerin etkilerinin anlagilmasi i¢in parametrelestirilmis bir niifus
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geemisi modeli sunulmustur. Bu modele gore Afrika popiilasyonu; ikincisi, 44
Afrika olmayan niifusun yani sira bir Kuzey Afrika grubunun oldugu bir grup ve
tclncist, Melanezya'dan Papua ve Bougainville topluluklaridir. Secilen
popiilasyonlardan bireyler ayr1 ayr1 analiz edildiginde, Papua ve Bougainville
adalilar1 Afrika digindaki hemen hemen biitiin bireylerden ayr1 kalmaktadir.
Boylece, Neandertaller ve Denisova'larla olan iliskileriyle ilgili olarak, Melanezya
popiilasyonlari, Afrika kokenli olmayan diger popiilasyonlara goére goze

carpmaktadir (Sekil 13) (Reich vd., 2010).
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Sekil 13. Antik DNA verileriyle uyumlu nifus modeli (Reich vd., 2010)
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Antik DNA c¢alismalari insanlarin Afrika’dan nasil ¢iktiklarint ve Afrika’ya
olan yolculuklarina dair sirlar1 ortaya ¢ikarmaktadir. 2016 yilinda Kuhlwilm ve ekibi
tarafindan yapilan c¢alismada 3 Neanderthal ve 1 Denisova o6rnegi kullanilmis,
yapilan antik DNA c¢alismasinda 100.000 yil o6nce Yakin Dogu’da bir
Neanderthallerin atalarina gen aktarimi oldugunu fakat Bati Avrasya’daki
Neandertallere ve Denisovalilara herhangi bir gen aktarimmin olmadigi tespit

edilmistir (ODTU Antik DNA Arastirma Grubu, 2019)
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7. HASTALIKLAR

Kemik hastaliklar1 ya da kemige yansimis hastaliklar ve konjenital
anomaliler, adli antropologlara yas, akrabalik, beslenme durumu, travmalar, etnisite,
sosyal statii, yasam bi¢imi ve kimi zaman cinsiyet hakkinda ipuglar1 verir ve bu
bilgiler kimliklendirmede basarili bir sekilde kullanilabilir. Pek ¢ok hastaligin
yumusak dokular1 etkilemesi ve c¢ok hizli ilerleyip kemik dokuya ulasamadan
bireylerin  6limine neden olmasiyla hastaliklardan bazilar1 iskelet sistemini
etkilememektedir (Yildirim 2017). Hastaliklar farkli patolojiler gosterse bile kemik
uzerinde benzer etkileri gosterebilmektedir. Bu nedenle eski dénem insanlarinin
saglik sorunlart hakkindaki bilgilerimiz, bazi rahatsizliklarin iskelette iz birakmamasi
ya da tamsal iz birakmamasi durumunda, insan iskelet kalintilarindan elde
edilebilecek bilginin sinirli olmasi sebebiyle eksik kalmaktadir (Sagir ve dig., 2013).
Enfeksiyon ajanlarin genomunu incelemek, bu zorlugu ortadan kaldirmaktadir
(O’Rourke 2011). Bu nedenle antik DNA ¢aligsmalari ile hastaliklarin ortaya ¢ikis
nedenleri hakkinda bilgi sahibi olabilmekteyiz.

Bulasici hastaliklar, tarihi ve tarih Oncesi insan topluluklarinda her zaman
biiyiik bir yasam tehdidi olmustur. Bulasic1 hastaliklarin paleoepidemiyolojisi, yagsam
kosullarinin yeniden insast i¢in Onemlidir, ¢iinkii bulasici ajanlarin yayilmast,
beslenme durumu, niifus yogunlugu ve hijyenik kosullar gibi sosyoekonomik
faktorlerle giiclii bir sekilde iligkilidir. Paleoepidemiyolojik veriler, insanlar1 insan
popiilasyonlarindaki genetik c¢esitlilikler hakkindaki bilgilerle iligkilendirirken
bulasici hastaliklara adaptasyon caligmalarinda da faydali olmaktadir. Bulasic
hastaliklarin ¢ogu iskelet iizerinde iz birakmadigindan, teshis ancak bulasici ajanlarin
tespiti ile  mumkindir. Enfeksiyon hastaliklarin tanimlanmasinda molekiiler
tekniklerin uygulanmasi paleopatolojinin yeni, biiyiiyen ve ilgi ¢ekici bir dalidir. Bu
nedenle, insan iskeletinde bulasict hastaliklarin teshisi, antik DNA igeren ¢ok ¢esitli
eski kemik materyallerine basartyla uygulanan PCR gibi oldukga hassas bir metotun
uygulanmasini gerektirmektedir (Baron vd., 1996).

Eski orneklerde tuberkilozun tanist 1997 yilina kadar yalnizca MS 1000-
1300 yillariyla tarihlendirilen Perulu mumyada basarili olmus, Onceki yillarda
Misirlt mumyalara ait bir ¢alisma yapilmamistir. (Nerlich vd., 1997). Tuberkiloz ve

cizzam, kemik morfolojisinde karakteristik lezyonlar birakabileceginden,
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paleopatologlar i¢in biyiik ilgi uyandiran hastaliklar arasindadir. Molekdler
tekniklerin hizli gelisimi ve yeni salginlarin artmasi, bulagici hastaliklarin kékenini
ve evrimini arastirmak igin ge¢mise ait yapilan ¢alismalarla tiiberkiloz ve clizzam
gibi hastaliklar, molekuler belirteclerin antik materyallerde kaliciligi ve her bir
hastaligin neden olabilecegi karakteristik iskelet lezyonlart nedeniyle antik DNA
caligmalariin hedefi haline gelmistir. Avrupa’da 2002 yilinda yapilan dnemli bir
calismada Szeged Universitesi Antropoloji Boliimii’nde bulunan koleksiyonlardan
MS 17. yiizyilla tarihlendirilen 6 adet 6rnek incelenmis, tiim bireylerin kemiklerinde
enfeksiyon bulgusuna rastlanilmistir. Farkli bir calisma olarak Ingiltere’de Wharram
Percy’den Ortagag donemine ait mezardan, tiiberkiiloz belirtisine rastlanan 9 bireye
ait 1S 6110 ve rpoB genlerinin PCR analizi sonucunda, tiiberkilozun paleopatolojik
tanisinin dogrulanmasi saglanmistir (Witas vd., 2015).

Tiiberkiiloz hastaliginin Amerika’da ne zaman ortaya ¢iktigini anlamak icin
Kolomb oncesi yasamis bir mumyadan elde edilen antik DNA c¢alismasi, bu
hastaligin Amerika’da, Avrupalilarin kitayr kesfinden oOncede var oldugunu
gostermistir. Antik DNA c¢alismalar1 ile Tiberkiiloz hastaligina neden olan
“Mycobacterium tuberculosis’’ bakterisinin Misir’da 2.500 ile 5.000, Macaristan’da
da 300 ile 1.300 yillar arasina tarihlendirilmis insan kalintilarinda oldugu, Ortacag
Ingiltere’sindeki bireylerde Kara Humma olarak bilinen vebaya neden olan
bakterinin (Yersiniapestis) 400 yillik dis kalintilarinda bulundugu ve ciizam
hastaligina neden olan bakterinin de Almanya ve Macaristan’da 300 ile 1.300 yillar1
arasina tarihlendirilmis arkeolojik kalintilarda oldugu gosterilmistir (Akbaba 2017).

Tiiberkiiloz genomlarinin eski insan ve hayvan kalintilarinda incelenmesiyle,
insan populasyonlarinda, bu hastaligin kokeni ve dagilimi hakkinda bilgi sahibi
olabilmekteyiz. Antik DNA c¢alismalariyla, eski insanlarda tiiberkiiloz hastaliginin
hayvan evcillestirilmesiyle baglantili olmadigi, Dogu Akdeniz ¢omleksiz Neolitik
yerlesim yerinde 9.000 yilla tarihlendirilen 6rnekle sunulmustur. Bolgede biiyiik
miktarda biiyilkkbags hayvan kemiginin varligma ragmen, sigir tlriine ait
Mycobacterium bovis izine rastlanilmamistir. Mozorova’ya gore tiiberkiiloz
insanlarda yayilmis ve yerel kosullarda gelismistir (Morozova vd., 2016). Leprosy,
insan iskeletlerinde taninabilen tipik bir kemik degisimi dizisi birakir, ancak bazen
bunlar diger hastaliklardan kaynaklananlarla da karistirilabilmektedir (Rafi vd.,
1994).
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Baron ve arkadaslar1 PCR ile ii¢ tarihsel kemik Orneginde tiiberkiiloz
kompleksine 0zgl antik DNA dizisi ile, kemik dokuda herhangi bir lezyona
rastlanmadan hastaligin tespit edilmesini amaglamiglardir. Calismada kan yolu ile
kemik dokuya taginan enfeksiyon ajanlarin miktar1 PCR i¢in yeterli bulunmus, bu
ajanlarin antik DNA yontemi ile tespit edilmesinin miimkiin oldugu ve kullanilan
metodun potansiyeli agisindan farkli antik populasyonlardaki oranlarini tahmin etme
ve yasam kosullar1 hakkinda bilgi edinilmesine olanak saglamasi agisindan antik
DNA yonteminin bulasicit hastaliklarin paleoepidemiyolojisi i¢in yeni bakis acisi

kazandirabilmektedir (Sekil 14) (Baron vd., 1996).

Sekil 13. Distal femurda yer alan Tuiberkiiloz. No. 13 K 37: 2, Gottingen Universitesi
Antropoloji Enstitusi'nln tarihi patolojik koleksiyonu (Baron vd., 1996).

Zink ve arkadaslar1 Misir'm Thebes nekropoli populasyonundan gelen ve
yaklasik M.O 1450-500 yillarma dayanan 36 bireyde tiiberkiiloz saptanan vertebral
ornegini incelemislerdir. Bu 36 olguda, tuberkiloz spondilit igin tipik morfolojik
belirtileri olan bes olgunun i¢ii, bu popiilasyonda, enfekte kisilerin 6nemli bir
sikligin1 gostermektedir. Bu antik materyal ¢alismasi, tiiberkiiloz enfeksiyonlarinin
molekiiler tekniklerle kesin olarak tanimlanabilecegi fikrini agikca desteklemektedir.
Elde edilen antik DNA verileriyle, tiberkiloz sikliginin arastirilmasi ve tarihi
donemlere yayilmasi i¢in 6nemli bir temel olusturmaktadir (Sekil 15) (Zink vd.,
2005).
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Sekil 15. Tubekiiloz nedeniyle vertebrada morfolojik degisikliklere sahip eski Misir
olgular1 (Zink vd., 2005).
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8. CINSIYET

Cinsiyetin belirlenmesi, tanimlanamayan antik insan kalintilarinin daha ileri
analizleri icin oncelikli bir konudur (Ozer vd., 2014) ciinkii tiim teshis teknikleri
erkekler ve kadmlar igin belirgin sekilde farklidir. Iskeletlerin karisik, eksik ve
cinsiyet belirleyicilerinin gozlemlenemedigi durumlarda molekiiler analizler ile
cinsiyetin belirlenmesi antropoloji alaninda onemli olmaktadir (Tekeli 2017).
Cinsiyetin molekiiler diizeyde tayini ile yapilan Kkimliklendirmede, arkeolojik
orneklerde antropolojik 6lctimlerle elde edilen bilgilerin teyit edilmesine imkan verir.
[k molekiiler genetik yontem onceleri Y kromozomuna 6zgii dizileri amplifikasyon
icin kullanilmistir. Giinliimiizde ise insanlarda var olan cinsiyet kromozomlarinin (X
ve Y) her ikisinde de farkli uzunluklarda yer alan ve cinsiyetler arasinda ayirim

yapmayi saglayan Amelogenin lokusu kullanilir (Hummel, Herrmann 1991).

Toplu gomiilerde birden fazla birey ayn1 mezar igerisinde yan yana
gomiildiigl icin cinsiyet belirlemede sorunlar yasanmaktadir. Bunun diginda bebek
ve cocuklarda cinsiyetin belirlenmesi zor oldugu i¢in kesin bir tespit
yapilamamaktadir (Stone 1996). Morfolojik incelemeler ile cinsiyet tespiti
yapilamayan antropolojik 6rneklerde DNA analizlerinin yapilmasi 6nemli olmaktadir
(Tekeli 2017).

Arkeolojik kazilardan bulunan iskeletler cogu zaman pargali ya da eksik
olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Boyle durumlarda bireyin kimliklendirmesinde belki
de en 6dnemli asama olan cinsiyet tayininin elde mevcut olan olanaklar ¢ergevesinde

gerceklestirilmesi biiyiik 6nem kazanmaktadir (Guleg, Duyar 2003).

Eski insan kemik 6rneklerinin biyomolekiler yontemler kullanilarak cinsiyet
tanimlamasi, gecmis Kkiiltiirlerde sosyal uygulamalarin daha iyi anlasilmasi ig¢in
onemli etkilere sahiptir. Bunlar arasinda cinsiyete 0zgli mezar ayrimi, mezar
diizeninde yer alan cinsiyete 6zgu rittiel uygulamalar veya morfolojik analizlerin net
bir sekilde tanimlanamadigi durumlarda kisilerin basitce cinsiyetlendirilmesi
sayilabilmektedir (Matheson, Loy 2001).

Iskelet kalintilarinda en ¢ok sorulan sorulardan biri bireyin cinsiyetidir.

Cinsiyet tespiti, insan popiilasyonlarinda demografik ve sosyal yapinin yeniden
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yapilandirilmasi i¢in en temel gereksinimlerden biridir. Morfolojik ve morfometrik
yontemler yetiskin bireyler i¢in giivenilir ve tutarli sonuglar verir. 3.000 yillik kemik
materyali ile yapilan bir calismada, arkeolojik iskelet kalintilarinin cinsiyetini
belirlemek i¢in molekiiler yontemler basariyla uygulanmig, 11 birey (7 kadin ve 4
erkek) icin alel tayini yapilmistir. Y-kromozom amplifikasyonunun yoklugu ile
birlikte, bu amelogenin sonuglarinin gegerliligini desteklemis ve kadin olarak pozitif
bir cinsiyet belirlenmesini saglamistir (Schmidt vd., 2003).

Molekiiler genetik teknikler kullanilarak insan iskeletlerinin cinsiyetini
belirleme yontemi gelistirilmesiyle X ve Y kromozomlarinda bulunan amelogenin
geni, Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR) kullanilarak yapilan incelemelerle Orta
Illinois’de bulunan ve MS. 1300 yilla tarihlendirilen bir arkeolojik bdlgeden 20
iskelet ornegi analiz edilmis, her bir iskeletin cinsiyetinin degerlendirmesi
baslangicta standart osteolojik yontemlere gore yapilmis, daha sonra molekuler
genetik teknikleri kullanilarak 19 antik bireyin cinsiyetinin belirlenmesiyle
molekiiler agidan cinsiyet tespitinin, parcalanmis iskelet kalintilarinda zor veya

imkansiz oldugu durumlarda 6zellikle yararl olacag: bildirilmistir (Stone vd., 1996).

Palmirotta ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada Abruzzo Teramo'daki St Maria
Aprutiensis Kilisesi'nin altinda bulunan ve MS. 800-1200 yillar1 arasinda
tarihlendirilen 40 bireye ait, antropolojik olarak cinsiyeti belirlenen kemik 6rnekleri,
antik DNA yontemi ile analiz edilmistir. Yapilan bu ¢aligmayla tim 6rneklerin
cinsiyeti agik¢a belirlenmistir. Bunun sonucunda, molekiler tekniklerin eski insan
kalintilarinin antropolojik ¢alismalara faydali oldugunu gostermektedir (Palmirotta
vd., 1997).

Tarquinia'daki ~ Monterozzine  nekrokropoliinden  bir  Etriisk  odasi
mezarinda yapilan arkeolojik kazida bulunan 4 bireyin tek bir aile grubunun Uyeleri
olabilecegi diistintilmustiir. Bireylerin cinsiyetini belirlemek icin hem arkeolojik
veriler hem de klasik antropolojik analizler bu yonde ¢ok az bilgi sagladigindan,
antik DNA yontemi ile bireylerin kemik ve dislerinden elde edilen aminojen ve SRY
genleri sayesinde bireylerin 2 erkek ve iki kadindan olustugu sonucuna varilmistir
(Capellini vd, 2004).
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9. SONUC

Son yillarda genetik, antropolojik ve biyolojik bilim dallarinda antik DNA
analizi ile ilgili c¢aligmalarda blylk bir ivme go6zlenmektedir. Morfolojik ve
arkeolojik yaklagimlara dayanarak yapilan molekiiler arastirmalar Tiirkiye’de antik

DNA ¢aligmalarinda molekiiler antropolojiye olan ilgiyi artirmigtir.

Giintimiizde, eski donemlerde yasamis insan topluluklarina ait kemik ve
disler iizerine antik DNA analizi yontemi kolaylikla uygulanabilmekte ve bu yontem
antropolojik calismalara buyuk bir katki saglamaktadir. Antik DNA analizi yontemi
ve genetik verilerin kullanimi gegmiste antropologlarin ileri siirdiikleri fikirleri
dogrulamakta ve yeni bilgilerin ortaya ¢ikarilmasina da neden olmaktadir.
Molekiler antropoloji alanindaki gelismeler ve antik DNA analizi ydnteminin
kullanilmas: sayesinde ge¢miste insanlik tarihiyle ilgili cevapsiz kalan bir¢ok soru
fosil  kayitlar, iskeletler ~ve arkeolojik  verilerle birlikte kolaylikla

yorumlanabilmektedir.

Bu calisma kapsaminda; eski donemlere ait Ornekler iizerinden alinan az
miktardaki antik DNA’nin PCR ydntemiyle ¢ogaltilabildigi, molekiiler biyoloji ve
genetik bilimlerinin bu 6rneklerden veri dizilimleri olusturarak antropoloji bilimine
katki1 sagladigi gozler oniine serilmis ve antik DNA konusu hakkinda son yillarda
yapilan tiim ¢alismalar derlenerek sunulmustur. Antropologlar bu ¢alismalar 1s181nda,
eski donemlerde yasamis cesitli topluluklarin mt-DNA ve Y kromozomlarinin
karsilastirarak, bu topluluklarin genetik benzerlik ve farkliliklari, evrimsel siiregleri,
gocler sirasinda yollariin nerede ve ne zaman ayrildig1 konusunda daha kolay ve
guvenilir yorum yapabilmektedirler. Eski insan kalintilarindan elde edilen molekiiler
veriler sayesinde, kazilardan gikarilan iskeletlerin, anne baba soyunun mekansal
orintusiinin anlagilmasi,  iskelet kalintilarinda cinsiyet tayini ve hastaliklarin
tamimlanmasi, sosyal statli, defin gelenekleri ve hastalikla 6liimiin cinsiyetlere gore

dagilimi ve oranlar1 gibi konular aydinliga ¢ikarilabilmektedir.

Kemik, dis gibi sert yapiya sahip dokular yumusak dokulara goére daha
dayaniklidir. Yapilan birgok arkeolojik kazilarda insan ve hayvan iskeletleri yiizeye
cikarilmaktadir. Bunlar iizerinde yapilan incelemeler, ge¢miste yasayan canlilarin

anatomik, biyolojik, antropolojik ve genetik yapilart hakkinda bilgi vermektedir.
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Arkeolojik 6rneklerdeki DNA korunumunun derecesi birincil olarak cevresel
faktorlerle baglantilidir ve ayni zamanda DNA'min korunmasi analiz edilen
arkeolojik malzemenin tiiriine de baghdir. Biyolojik materyallerden DNA analizinin
¢ok gii¢lii bir ara¢ olmasi1 ve PCR isleminin duyarliliginin ¢ok yiiksek olmasi ile ¢ok
az miktarlarda ve hasara ugramis biyolojik drneklerden kolaylikla DNA profili elde
edilebilmektedir. Dolayisiyla kazi esnasinda yiizeyden Orneklerin toplanmasi,
tasinmasi ve analiz asamasinda kontaminasyonun engellenmesi gerekmektedir. Bu
nedenle kemiklerin kazidan ¢ikarilmasi, korunmasi agsamalarinda onlemlerin titizlikle

alinmas1 gerekmektedir.

Antik DNA calismalarinda laboratuara getirilen kemik ve dis orneklerine
DNA izolasyonundan once kontaminasyonu Onlemek amact ile dekontaminasyon
islemleri uygulanmalidir. Analiz asamasindaki en buyik tehlikelerden biri de
personele ait DNA kalintilarinin 6rneklere bulagsmasi ve dogru olmayan DNA
profilinin elde edilmesidir. Bunu engellemek icin de o6rnek ile temasi olan tiim
personelin genotipi belirlenmeli ve laboratuvar c¢alisanlarina ait veri tabani

olusturulmalidir.

Bagarili antik DNA c¢alismalar1, Orneklerin yiizeyden dikkatli bir sekilde
toplanmasi, hijyen 6zel laboratuvar kosullarinda hazirlanmasi ve alaninda deneyimli

kisilerin bilgi ve tecrubesi ile mimkindur.
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