ULUSLARARASI AKADEMIK-DER Sayi: 2

Tarih, Egitim, Bilim ve Kiiltiir Dergisi
KONUSMA DILINIiN BiYOLOJiK TEMELLERI VE FOXP2 GENININ ETKIiSI
BIOLOGICAL BASIS OF SPOKEN LANGUAGE AND THE EFFECT OF FOXP2 GENE
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Ozet
Konugma dilinin evrimi birgok agidan ilging bir konudur. Her ne kadar bu dil sadece Homo
sapiens tiirii i¢erisinde siniflandirilan insan toplumlarinda goriilse de, konusmanin biyolojik ve
genetik temelleri insanin hayvanlar diinyasindaki primat kokeninde aranmalidir. Konusmanin
evrimi insanin evrimine belki de en Onemli katkiyr yapmigs ve boylelikle insanlik,
olusturabildigi sosyal yapi1 ile diinyaya Afrika’dan yayilarak, ¢ok cesitli toplum ve kiiltiir
bigimlerini olusturmustur. Bu makalede insan evriminin kisa bir 6zetinin ve insan dilinin
hayvansal kokeninin ardindan, konugmanin morfolojik ve anatomik adaptasyonlarini igeren

biyolojik temelleri ile FOXP2 adli genin kesfiyle ulasilan genetik temelleri anlatilmaktadir.
Anahtar Kelimeler: Konusma dili, Insan evrimi, FOXP2 geni, Biyoloji, Genetik

Abstract
The evolution of spoken language is an interesting subject in many respects. Although this
language is only seen in human societies classified within species Homo sapiens, biological and
genetic basis of speech is to be sought in primate origin of human beings. The evolution of
speech has perhaps made the most significant contribution to the evolution of human beings
and thus humanity has created a wide variety of forms of society and culture, spreading from
Africa to the world with the social structure that it can create. In this article, after a brief
summary of human evolution and animal origin of human language, biological (including
morphological and anatomical adaptations) and genetic (based on the discovery of a gene called

FOXP2) bases of speech are explained.
Key Words: Spoken language, Human evolution, FOXP2 gene, Biology, Genetics

1. INSAN EVRIMININ KISA BiR OZETi

Insan evriminde biyolojik evrim ve kiiltiirel evrim i¢ icedir. Biyolojik evrim nesiller boyunca
popiilasyonlarin gen havuzlarinda allel frekanslarinin degismesi olarak tanimlanabilen genetik
temelli bir siiregtir (Mayr 2016). Yeryiiziindeki tiim yasam zaman zaman ¢ok biiyiik yok oluslar
olsa da biyolojik evrim ile ortak bir kokenden tiirleserek g¢esitlenmistir. Bizim de dahil
oldugumuz modern insan tiirii (Homo sapiens) biyolojik olarak memeliler sinifinin primatlar
takimi igerisinde siniflandirilmaktadir (Coyne 2016). Primatlar igerisinde bugiin yasayan en
yakin akrabalarimiz sempanze (Pan troglodytes) ve bonobo (Pan paniscus) olup, onlar ile
yaklagik 6-7 milyon yil 6nce ortak bir atadan ayrildigimiz DNA ve protein dizilerinin degisim
hizlarina dayali molekiiler saat gibi genetik teknikler ile son derece kesin bir bigimde ortaya
konmustur. Ayrica bu ayrim fosil analizlerine dayanan paleoantropolojik verilerle de
uyumludur (Mayr 2016).

Bugiinkii bilgilerimizin 1s18inda insanlik yaklasik 6-7 milyon yil 6nceki ayrilmadan sonra bir
miiddet Afrika’da farkli tiirlere evrimlesmistir. Ozellikle Afrika’nin dogusu ve giineyinde ¢ok
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saylida fosil bulunmustur. Ardindan Homo erectus tiirii insan defalarca Afrika’dan kiigiik
gruplar halinde ¢ikarak diinyaya yayilmistir. Bizler gecmiste yasamis (dogrudan atamiz olsun
ya da olmasin) tiim insan tiirleri ile ayn1 soydan gelmekteyiz (Lieberman 2014). Genomumuzda
Neandertal (Homo neanderthalensis) ve Denisovan (Homo sapiens ssp. Denisova) insanlari
gibi gegmiste yasamis insan tiirlerinin genlerini i¢ermekteyiz ki bu durum onlarla defalarca
ciftlestigimizi gosterir. Ornegin, Denisovan insanlarindan yiiksek rakimli yerlerde (Peru,
Etiyopya ve Tibet’in yiiksek platolari) diisiik oksijen seviyesine uyum saglamamizi saglayan
EPAS1 adli bir gen varyant1 aldigimiz bilinmektedir. Neandertal insanlarindan da bagisiklik
sistemimizi gii¢lendiren gen varyantlar1 aldigimiz saptanmistir. Son 200 bin yi1l 6nce ortaya
¢ikan tiiriimiiz modern insan (Homo sapiens) bugiin yasayan tek insan tiiriidiir (Ozener 2016).
Yukarida anlatilanlar insanin biyolojik evriminin kisa bir 6zetidir.

2. ILETISIM VE DILIN HAYVANSAL KOKENIi

Biyoloji insanin bir primat olarak dogasina isaret ederken, kiiltiir ise biyolojinin disinda kalan,
insanin doga karsisinda trettigi her seyi kapsar. Dolayisiyla insan biyokiiltiirel bir varliktir ve
arkeolojik olarak cesitli donemlere ayrilmis, farkli insan tiirlerinin kullandig bir alet kiiltiirii
vardir (Levi-Strauss 2016). Karga gibi bazi kuslar da alet kullanmaktadir. Yapilan bir ¢alismada
(Weir vd. 2002) bu kuslarin aletleri yapip kullanmanin 6tesinde ne olduklarini anladiklar: da
gosterilmektedir. Ancak yine de onlarda bunun bir kiiltiir halinde oldugunu sdyleyemeyiz. Sise
burunlu yunuslarda ise alet kullaniminin kiiltiirel olarak aktarilabildigi bilinmektedir (Kriitzen
vd. 2005).

Insanlardaki kadar karmasik olmasa da belli bir dereceye kadar sempanzelerde de aliskanlik
haline gelmis bir alet kiiltlirii vardir. Bu kiiltiir insanlardaki gibi 6grenilmektedir. Hatta
Afrika’nin farkli bélgelerinde yasayan bazi sempanze topluluklarindan birisinde belirli bir alet
kiilttirii varken digerinde olmadig1 ve bunun o toplum igerisindeki bireylerce dgrenilip kiiltiirel
olarak aktarildigi kayit altina alinmistir. (McGrew 2016).

Insan igine dogdugu ve yoguruldugu kiiltiir ile her seyi ¢ok cabuk dgrenir ve bu sayede doga
karsisinda hayatta kalir. Dil ise insanin kiiltiir ile arasindaki bagi kuran en temel aractir (Levi-
Strauss 2016). Insanin sahip oldugu bilinen ilk dil isaret dili olup, bu dil onun sempanze gibi
akrabalari ile paylastig1 bir primat 6zelligidir. Insan kiiltiiriinii bu denli karmasik ve essiz kilan
ise isaret dilinden evrimlesen ve sadece insana ait olan konugsma dilidir. Yani bizler konusarak
topluluk i¢inde iletisim kuran ve kiiltiirlenen canlilariz. Bu sayede Afrika’dan tiim diinyaya
yayilmis ve bu kadar fazla gogalmis tek primat tiiriiyiiz (Harari 2015).

Genel olarak primatlardaki isaret dili, 6zelde ise insandaki konusma dili disinda dilin hayvanlar
diinyasinda oldukca yaygimn oldugu bilinmektedir. Ornegin, balarilarinin besinin kovana olan
yoniinii ve uzakligini birbirlerine anlattigi bir dans dili vardir. Eger dans eden ar1 daireler
cizerek dans ediyorsa (bu kovanin civarinda dolasin demektir) besin yakinda, sekiz ¢izerek dans
ediyorsa uzakta sinyali vermektedir. Elbette bu bilin¢li, 6grenmeye dayal: bir iletisim olmayip
milyonlarca yil Once evrimleserek iggilidiisel kodlar haline gelmis davranislardan
kaynaklanmaktadir (Wilson 2013).

Karincalar ise insanlardan ¢ok uzun zaman 6nceden beri, yaklasik 100 milyon yildir diinya
iizerinde tat ve kokuya dayali kimyasal diller ile iletisim kurmuslardir. Bu sayede her bir karinca
kolonisi bir biitiin olarak hareket edip beslenebilmektir. Diger koloniler ile savasan, esir diisen,
yaralilarini tedavi eden asker karincalardan tutun da yuvalarina yaprak tasiyip mantar yetistiren
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ciftci karincalara kadar tiim bir karinca diinyas1 kimyasal diller sayesinde var olmaktadir
(Moffett 2010). Diger hayvanlarin dillerine karsin, insanin konusma dili yakin gevrede
bulunmayan ve hatta var olmayan nesne ve olaylar1 da ifade etmek igin kullanilabilmektedir
(Wilson 2013).

Insanin yaz dilleri ise cok daha yakin bir zamanda, yaklasik 5 bin y1l 6nce, tarim toplumlarinda
ortaya ¢ikmis olup (Harari 2015), bu konuda genel olarak sosyal bilimler baglaminda
dilbilimsel (linguistik) arastirmalar (Karaman 2017) mevcuttur. Dolayisiyla bu yazida bizim
amacimiz insanin konusma dilinin biyolojik ve genetik temellerini irdeleyerek, bu konuyu
sosyal bilimcilerin alanina tagimaktir.

3. KONUSMANIN BiYOLOJiSi: ANATOMIK VE MORFOLOJIK BAKIS

Elbette ki insanin konusma dili, agiz ve girtlak kaslarin1 kontrol edebilmesiyle yakindan
ilgilidir. Isaret dili ise yiiz kaslarin1 kontrol edebilme ve bunu karsisindaki bir baska insansi
maymuna jest ve mimik yoluyla ifade edebilmeyle alakalidir. Insani konusma dili, jest ve
mimiklerden olusan isaret dilinden evrimlesmistir (Spiteri vd. 2007). Ornegin, otistik
cocuklarda isaret diline dayali iletisimin konusmadan daha 6nce edinilebilmesi buna bir kanit
olarak gosterilmektedir (Stokoe 1978: 5; Hunt 2007).

Bir baska deyisle sesli iletisimden 6nce isaret diline dayanan gorsel iletisim ortaya ¢ikmistir. Bunun en
biiyiik kanit1 ayna noronlarin varligidir. Ayna noéronlar ilk defa maymun beyninin 6n kabugunda (frontal
cortex) kesfedilmistir. Bir maymun bir hareket yaptiginda, karsisindaki maymunun da sanki ayni
hareketi yapiyormus gibi, beyninde benzer néronlarin ateslenmesi ve davranisin yansimasindan dolay,
bu noronlara ayna noronlar denilmistir (Fitch 2005).

Insan beyninde konusma dili ile ilgili bir merkez olarak bilinen Broca alaninin maymunlardaki karsilig
F5 bolgesi olup, bu bolgeler yogun olarak ayna noronlar igermektedir (Corballis 2004; Cooper 2006).
Broca alani hasar goren insanlar konusurken giiglik c¢ekmekte ve telegrafik bir bigimde
konusmaktadirlar. Karmasik sozciik siralart olan deyisleri kavramada ve uzun kelimeleri biitiiniiyle
tekrar etmede zorluk ¢ekmektedirler. Bu ise bu bolgelerin ayna noéronlardan dolayr maymunlarda
temelde gorsel iletisim merkezleri oldugunu, ancak insandaki Broca alaninin, insan evrimi siirecinde
zamanla konusma merkezine doniistiigiinti gostermektedir (Hunt 2007; Aboitiz 2012).

Insanin konusmasini saglayan, agizda dilin sekil ve pozisyonu ile girtlak iistii (supralaryngeal)
ses yolunu olusturan agiz/yutak mesafelerinin oraninin birbirine esit olmasi1 gibi anatomik
ozelliklerdir. Insanin bdyle bir konusma anatomisi ilk defa Ust Paleolitik’teki fosil kayitlarda
(yaklasik 50,000 yil dnce) goriilmekte olup, Neandertal ve ilk insansilarda goriilmemektedir.
Konugma, sesli olarak miimkiin olan bagka yollardan daha hizli bir bi¢cimde bilgiyi iletmemizi
saglamaktadir (Lieberman 2007).

Insan disindaki diger primatlarin yasamlar1 boyunca oldugu gibi dil, insan yeni doganlarinda
hemen hemen tamamen agzin i¢ini doldurmaktadir. Insanin gelisimi boyunca, girtlag:

kendisiyle beraber asagi tasiyan dil, yutaga dogru inmektedir (Lieberman 2007).

Bir ¢alismaya (Arensburg vd. 1990) gére Neandertal insaninin dil (hyoid) kemigi modern
insanin (Homo sapiens) dil kemigi ile neredeyse aynidir. Bir bagka ¢aligmaya (Capasso vd.
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2008) gore ise hem Neandertal insaninin hem de modern insanin atasi oldugu bilinen Homo
erectus tiiriine ait bir fosilde de dil kemigi bulunmustur.

Konugma dilinin ortaya ¢ikisi ile ilgili tiim anatomik ve morfolojik adaptasyonlara ek olarak,
modern insan popiilasyonunda son 200.000 yil i¢inde FOXP2 adli bir genin pozitif se¢ilim
altinda oldugu diistiniilmektedir. (Marcus ve Fisher 2003). Bu genin kesfi ve iizerine yapilan
caligmalar insanin konugsma dilinin genetik temelini anlamamizi saglamistir.

4. KONUSMANIN GENETIiGi: MOLEKULER BAKIS
4.1. FOXP2 Geni ve Proteini

FOXP2 geni, insanda 7. kromozomun g kolunun 31. bandinda (7q31) yer almaktadir. Bu gen,
715 aminoasit uzunlugunda bir protein olan ve FOXP2 olarak adlandirilan, DNA’ya baglanan
bir transkripsiyon faktoriinii kodlamaktadir (Sekil 1) (Spaniel vd. 2011). Transkripsiyon
faktorleri DNA {izerine baglanarak genlerin ifade olmasmi (gendeki bilgiye gore protein
sentezlenmesini) artiran ya da azaltan proteinlerdir (Alberts 2017). FOXP2 proteininde,
beyinde sentezlenen birgok proteinde yaygin olarak goriildigi gibi, glutamin aminoasidi
tekrarlarindan olusan poliglutamin bolgeleri mevcuttur. Ayrica bir transkripsiyon faktori
olarak, DNA’ya baglanmasini saglayan forkhead-box (FOX adi buradan gelmektedir) DNA
baglanma bolgesi, ¢inko parmak ve losin fermuar motifleri gibi bolgeleri igermektedir
(MacDermot vd. 2005). FOXP2’nin de dahil oldugu forkhead box (FOX) proteinleri, birgok
hiicresel siirecle iliskili, islevsel agidan ¢ok c¢esitli transkripsiyon faktorlerinin bulundugu biiytik
bir protein ailesini olusturmaktadir. Bu aileye ait proteinler, mayadan insana birgok
organizmada tanimlanmistir. (Coffer ve Burgering 2004). Forkhead box (FOX) transkripsiyon
faktorleri igerisinde, P grubunda kesfedilen ikinci gen olmast nedeniyle bu gene FOXP2 adi
verilmistir (Marcus ve Fisher 2003).
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Sekil 1. Bir transkripsiyon faktorii olarak FOXP2 proteininin DNA’ya baglanmasi
(https://www.mpg.de/19395/Language_genetics adresli internet kaynagindan degistirilerek
alimmistir. Erigsim tarihi, 2018).

Internet araciliiyla erisilebilen biyoinformatik veri tabanlarinda giiniimiize kadar kaydedilmis
olan DNA dizi bilgisine dayanarak, maya genomunun sadece 4 farkli FOX genine sahip oldugu
belirlenmistir. Meyve sineginde 16, insanda ise en az 42 farkli Fox geni bulunmustur (Mazet
vd. 2003). Evrimsel agidan korunmus Fox gen ailesi, bir¢ok gelisim ve farklilasma siirecinde
yer almaktadir. Bu aile, i¢erdigi genlerin evrim siiresince birgok duplikasyon (genomda atasal
bir genden yeni genlerin kopyalanarak olusmasi) gegirmesiyle genislemis ve gesitlenmistir.
Bunun sonucunda, bu ailenin iiyesi olan genler, kodladiklar1 proteinlerdeki belirli korunmus
aminoasit pozisyonlarina gore, A'dan S'ye 19 alt aileye ayrilmistir (Santos vd. 2010). FoxA alt
ailesi, Fox gen ailesinin evrimsel siirecte ortaya ¢ikan ilk iiyeleri olup, hayvanlarda sirt ipligi
(notochorda) ve sinir tiipiiniin dogru gelismesi gibi ¢ok temel yapilarin olusmasinda 6nemli
rollere sahiptirler. Yine bu alt ailenin bir iiyesi olan FOXA3 geni, testis dokusunda ifade
olmaktadir ve bu gendeki delesyonlarin (genleri olusturan niikleotidlerin silinmesi) erkeklerde
kisirlik ile iligkili oldugu bilinmektedir (Hannenhalli ve Kaestner 2009). FoxO alt ailesine ait
proteinler, hiicre dongiisiiniin kontrolii, DNA tamiri, apoptozis (programlanmis hiicre 6liimi),
glukoz (kan sekeri) metabolizmasi, yaglanma ve otofaji (yaslanmis ya da kanserde goriilen
anormal hiicrelerin kendi kendini yemesi) gibi bir¢ok 6énemli biyolojik siiregte yer almaktadir
(Zhao vd. 2011). FoxP1, FoxP2 ve FoxP4 beyin, akciger, kalp ve bagirsak dokularinda ifade
olurken, FoxP3 sadece bagisiklik sisteminde ifade olmaktadir (Takahashi vd. 2009). Forkhead
proteinlerini kodlayan genlerdeki mutasyonlar, glokom (FOXCL1), tiroit agenezisi (FOXEL),
bagisiklik yetmezligi (FOXN1 ve FOXP3), yumurtalik yetmezligi (FOXL2) ve lenf 6demi
(FOXC2) hastaliklarini da igeren birgok gelisim bozuklugu ile iligskilendirilmektedir (Marcus
ve Fisher 2003).
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FoxP2 proteini, bir¢ok farkli organizma tiirtinde c¢alisilmis ve omurgali hayvanlar igerisinde
evrimsel siiregte korunmus oldugu ortaya cikarilmistir. Fare ve otiicii kuslara ait FoxP2
proteinlerinin, aminoasit dizisi bakimindan karsilastirildiginda, sirasiyla %99.6 ve %99.0
oranlarinda insan FOXP2 proteinine benzedikleri goriilmiistiir (Itakura vd. 2007). Insan fetiis
beyin dokusunda belirli bir embriyonik asamadaki FoxP2 gen ifadesi, faredekine oldukca
benzemektedir. FOxP2 geni embriyonik gelisim siiresince, maymun, kemirgen, kus, kurbaga ve
balik beyninde de benzer bolgelerde ifade olmaktadir (Ferland vd. 2003; Scharff ve Petri 2011).

Kuslarin 6tlisti ile insanin konusma davranisi birbirine benzer 6zelliklere sahiptir. Her iki
davranis bi¢imi de gelisim donemi boyunca 6grenilir ve yetiskinlik doneminde siirdiiriiliir. X
bolgesi, otiicti kuglarin basal ganglia bolgesinin 6tiis davranisi ile ilgili olan kism1 olup, memeli
basal ganglia bolgesi ile homoloji gostermektedir (Teramitsu vd. 2010). Zebra ispinozu
kuslarinda X bolgesinde yiiksek miktarda FoxP2 ifadesi oldugu saptanmistir. Bunun, yetiskin
kuslarin disilere kur yaptigi iireme donemlerindeki 6tiis bigimleri ile iligkili oldugu
bilinmektedir. Ayrica gelisim doneminde gen¢ kuslarin yetiskin kuslar1 taklit ederek kendi
tiirline 6zgli Otlis bicimini 6grenmesini saglamaktadir. (Shu vd. 2005). Zebra ispinozlari ile
sOyle bir kontrollii deney yapilmistir. Beyinlerinin X bolgesinde azalmis FoxP2 diizeylerine
sahip (FoxP2 geni insan miidahalesi ile susturulmus) deney grubu kuslar, saglikli kontrol grubu
kuslara gore bir¢ok notayr atlayarak yetiskin kuslarin Gtiislerini yeterince taklit edemeyip,
ogrenememislerdir (Scharff ve Petri 2011). FoxP2 ifadesi ile yarasalarin ve deniz memelilerinin
ekolokasyon (ses dalgalar1 géndererek yol bulma) yetenegi arasinda da bir iliski bulunmustur
(Li vd. 2007).

Biyoinformatik veri tabanlari ve gen tahmin programlart kullanilarak yapilan bilgisayar temelli
aragtirmalar, insan FOXP2 geninin yapisinin 17 ekzondan ve 2.1 kb (kilobaz) uzunlugunda bir
ORF (Agik Okuma Cergevesi, Open Reading Frame)'den olustugunu goéstermistir (Lai vd.
2001; Adegbola vd. 2015).

Bu gen birgok hayvanda akciger, kalp, bagirsak ve o6zellikle de beynin embriyonik
gelisiminde 6nemli diizeylerde ifade olmaktadir. Akciger dokusu ve diger dokularin gelisiminin
yaninda; motor kontrol, bilis ve duygulari diizenleyen sinirsel yapilarin da embriyonik gelisimi
FOXP2 gen ifadesi ile iliskilidir (Lieberman 2007).

FoxP2 geni, beynin Cortex (beyin kabugu), Basal ganglia ve Cerebellum (beyincik) gibi belirli
bolgelerinde, memeli gelisimi boyunca ifade edilmekte olup; bu beyin bdolgeleri, konusma
iretimi ve dil yeterliligine ulasabilmek icin karmasik agiz, yiiz ve girtlak hareketlerini
ogrenmede kritik bir 6neme sahiptir (Sekil 2) (Kurt vd. 2012).
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Basal ganglia

Cerebellum

Sekil 2. insan beyninde FOXP2 gen ifadesinin oldugu bolgeler. Her bir blge farkls bir renk ile
gosterilmistir (Konopka ve Roberts, 2016°dan degistirilerek alinmistir).

Insan hiicre hatlarinda ve fetiis beyin dokusunda ifade olan, FOXP2'ye ait hedef genlerin
belirlenmesi ile ilgili glincel ¢alismalar, bu genlerin, sinir hiicrelerinin sekillenmesi, gelisimi ve
aralarindaki baglantilarin kurulabilmesi ile ilgili temel rollerinin olduguna isaret etmektedir
(Campbell vd. 2009). Bir transkripsiyon faktorii olarak FOXP2 proteini, néronlarda bulunan ve
noreksin ailesinin bir iiyesi olan CNTNAP2 geninin ifadesini (dolayisiyla bu genden iiretilen
protein miktarini) diisiirmektedir. CNTNAP2 geninin ise yaygin bir¢ok dil bozuklugu formu ile
iliskili oldugu bilinmektedir (Li vd. 2004; Vernes vd. 2008).

4.2. FOXP2 Geninin Kesfi

FOXP2 geni ilk defa, ii¢ nesil boyunca neredeyse yarisi konugma ve dil bozukluguna sahip
bireylerden olusan, KE ailesinde kesfedilmistir (Sekil 3). Bu ailedeki hasta bireyler, FOXP2
geninin 14’tincii ekzonunda (genin protein kodlayan kisminda) bir nokta mutasyonu (gende
sadece tek bir niikleotidin degismesi) tasimaktadir. Gendeki bu nokta mutasyonu proteinde
553"lincii aminoasit olan arjininin yerine histidinin gegmesine neden olur. Bdylece otozomal
dominant bir kaliim gosteren (viicut kromozomlari ile baskin olarak aktarilan) ve gelisimsel

sozel dispraksi olarak adlandirilan, dil ile ilgili bu ifade ve algilama bozuklugu ortaya g¢ikar
(Feuk vd. 2006).
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Sekil 3. FOXP2 geninin kesfedildigi KE ailesinin aile agaci. Siyah renkle gosterilen bireyler,
FOXP2 genindeki mutasyonlar nedeniyle konusma bozukluguna sahiptir (Watkins vd.
2002’den alinmistir).

Bu ailedeki hasta bireylere benzer semptomlar gosteren, C.S. adinda bir bagka bireyin ise 5. ve
7. kromozomlar1 arasinda bir translokasyon (kromozomun bir pargasinin kopup bagka
kromozoma yerlesmesi) (Sekil 4) bulunmus ve olay sonucu 7. kromozomda meydana gelen
kirilma bolgesinin analizi ile oradaki genin de FOXP2 geni oldugu kesfedilmistir (White 2010).

Sekil 4. iki kromozom arasinda gergeklesen translokasyon (parca degisimi) olay.
(https://ghr.nlm.nih.gov/art/large/balancedtranslocation.jpeg adresli internet kaynagindan
degistirilerek alinmigtir. Erigim tarihi, 2018).
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4.3. FOXP2 Geni ile iliskili Hastahklar

4.3.1. Konusma Bozukluklari

Konugma, gerceklestirdigimiz en karmasik ve incelikli motor yeteneklerden birisidir. Konusma
ve dil ile ilgili gelisim bozukluklar1 5 ile 7 yas araligindaki ¢ocuklarin %7'sini etkilemekte olup,
biiyiik 6l¢iide kalitsal oldugu bilinmektedir (French vd. 2012).

FOXP2 ifadesi olan néronlarin bulundugu beyin devreleri, motor koordinasyon, 6grenme,
motor yeteneklerin kazanilmasi ve duyusal-motor biitiinlesme ile iliskilidir. Béyle beyin
devreleri konugmanin olusumu ve dil yeterliligine ulasim i¢in karmasik agiz, yliz ve girtlak
hareketlerini 6grenmede ¢ok 6nemli bir yere sahiptir (Kurt vd. 2012).

FOXP2 genindeki nokta mutasyonlari ve kromozom diizeyinde meydana gelen mutasyonlar
(kromozomun bir pargasinin kopmasi, eklenmesi, ters donmesi vb.), insanda gozlenen motor
bozukluklar ve gelisime bagli konugma dili bozukluklar ile iliskilidir (Tomblin vd. 2009).
Bunun sonucunda konusmayi destekleyen karmasik, koordineli telaffuz big¢imlerinin
olusumunu ve 6grenimini zayiflamaktadir. Boyle zorluklar ¢ogunlukla, Gelisimsel Sozel
Dispraksi (Developmental Verbal Dyspraxia) ya da Cocukluk Cagi Konusma Apraksi'si
(Childhood Apraxia of Speech) olarak adlandirilmaktadir (Vernes vd. 2006). Disleksi
(Dyslexia) ise Almanya'da okul ¢ag1 cocuklarinin yaklasik %5'ini etkileyen, 6zgiin, siddetli bir
okuma ve heceleme bozuklugudur. Disleksinin yaklasik %50-70'1 genetigin etkisi ile
agiklanmaktadir. Kromozom yerlesimi 7q31 olan FOXP2, disleksi ile iligkili bir bolge olan
7q32'ye yakinligi nedeniyle, bu hastaliga sebep olmaya iliskin 6nemli bir adaydir (Wilcke vd.
2012).

4.3.2. Sizofreni

Sizofreni algi, diisiinme, dikkat, hafiza ve hissetmeyi igeren zihinsel aktiviteleri bir¢ok yonden
etkileyen biligsel semptomlarin goriildiigii; kronik ve insani giicten diisiiren bir hastaliktir
(Hoffmann vd. 2016). Sizofreninin, modern insanin (Homo sapiens) kokeni ile iligkili bir
adaptasyon olan konusmanin bir yan {irinii olabilecegi diistiniilmektedir. Bagka bir ifadeyle
sizofreni, modern insanin konusma dilini kazanmasina karsin 6dedigi bir bedeldir. Konugma
bozukluklarinin yani sira bu hastaligi da FOXP2 ile iliskilendiren bulgular mevcuttur. Yapilan
caligmalarda bir transkripsiyon faktorii olarak FOXP2 proteininin hedefledigi genlerin
belirlenmesi, bu proteinin beynin gelisimi ve islevi ile iliskili genleri diizenledigini ortaya
cikarmistir. Bu genler, insan soyunda pozitif se¢ilim altinda olan ve sizofreni ile de baglantili
olan genlerdir (Tolosa vd. 2010).

4.3.3. Otizm

Otizmin de FOXP?2 ile iligkili olduguna dair bulgular tespit edilmistir. Otizm, karsilikli sosyal
etkilesimler ve iletisim eksiklikleri ile karakterize, tekrarlanan basmakalip davraniglari iceren,
bir sinir gelisimi bozuklugudur. Otizmde genetik faktorlerin gii¢lii bir rolii olduguna isaret eden,
aileleri ve ikiz bireyleri kapsayan calismalardan elde edilmis, ¢ok sayida kanit mevcuttur.
FOXP2’nin bulundugu 7q31 kromozom bdlgesini tizerine arastirmalar, hem otizmin hem de
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genel olarak konusma dili bozukluklarinin nedenlerinin daha iyi kavranmasini saglamistir
(Newbury vd. 2002).

4.4. FOXP2 Geninde Insana Ozgii Olan ve Konusmayi Saglayan Degisimler

Modern insan (Homo sapiens), diger primatlar ve fareye ait FOXP2 gen dizileri arasindaki sessiz
(proteinde aminoasit degisimlerine neden olmayan) ve sessiz olmayan (proteinde aminoasit
degisimlerine neden olan) niikleotid degisimlerinin karsilastirilmasi, FOXP2 geninin insan
evriminde se¢ilim baskisi altinda oldugunu ortaya cikarmustir (Scharff ve Haesler 2005).
Modern insan ve sempanzenin ortak atasindan ayrilan farelerin yaklasik 130 milyon y1l boyunca
FoxP2 proteininde yalnizca bir aminoasit degisimi olmustur. Buna karsin, insan ve sempanze
soylar1 6-7 milyon yil 6nce ayrildiktan sonra insan soyunda yaklasik 200 bin y1l i¢inde FOXP2
proteininde iki aminoasit degisimi gergeklesmistir. Orangutan soyunda meydana gelen bir
aminoasit degisimi hari¢, sempanze ve diger primat soylarinda FoxP2 proteininde aminoasit
degisimi olmamustir (Sekil 5) (Enard vd. 2002). insan evriminde 200 bin yil gibi kisa bir
zamanda FOXP2 proteininde gergeklesen bu iki aminoasit degisiminin konusma dilinin
olusumunu sagladigi bilinmektedir (Zhang vd. 2002). Ayrica Neandertal insanlarinin da
modern insanlar ile ayn1t FOXP2 gen varyantina sahip oldugu Krause ve ark. (2007) tarafindan
ortaya konmustur (Krause vd. 2007).

[l Ssessiz olmayan niikleotid degisimleri =

[T] sessiz niikleotid degigimleri

2/0
44— insan

0/2
-
0/7 0/5
L—[}—{r—{}—{ﬁ}—{}— A é
0/2 : empanze
Dmﬂ-—« Goril

0/2

-
|.mﬂ~—--—- Orangutan
0/5

I
{ +——0—0—0— Makak

Sekil 5. Modern insan, diger primatlar ve farenin FOXP2 genlerine ait sessiz ve sessiz olmayan
niikleotid degisimlerini gosteren evrim agaci. Pembe ile gosterilen degisimler genin protein
karsiliginda aminoasit degisimine neden olan, sessiz olmayan niikleotid degisimleri olup,
digerleri proteinde aminoasit degisimine neden olmayan gendeki sessiz niikleotid
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degisimleridir (http://www.bio.miami.edu/dana/pix/FOXP2.jpg adresli internet kaynagindan
degistirilerek alinmistir. Erigim tarihi, 2018).

5. SONUC

Hayvanlar diinyasinda ¢ok ¢esitli dil ve iletisim bigimleri olmasina ragmen konugma dili insana
ozgiidiir. Insanin konusma dili jest ve mimiklerden olusan ve diger primat akrabalari ile
paylastig isaret dilinden evrimlesmistir. Isaret dilinin ve gdrsel iletisimin primatlardaki temeli
ise ayna noronlardir. Ayna néronlarin primat beyninde bulundugu yer olan Broca alani ise
evrimsel siirecte insan beyninde konusma merkezine déniismiistiir. Insanin dil ve girtlak
yapisinin da degismesiyle, girtlak tistii ses yolunu olusturan agiz/yutak mesafelerinin birbirine
oraninin esit hale gelmesi konusmayi kolaylagtirmigtir. Tiim bu morfolojik ve anatomik
adaptasyonlara ek olarak, FOXP2 olarak adlandirilan bir genin, insanda Cortex, Basal ganglia
ve Cerebellum gibi belirli beyin bdlgelerinde ifade oldugu ve konusma ile iliskili oldugu
kesfedilmistir. Gendeki mutasyonlarin bir¢ok bireyde konusma bozukluguna neden olmasi da
bu genin konusmayla iliskisini giiclendirmektedir. FOXP2 geninin insan evriminde son 200 bin
yil igerisinde pozitif seg¢ilim baskisi altinda olmasi nedeniyle, insan FOXP2 proteininde iki
aminoasit degismistir. Bu degisim ise insana 6zgii onceden ger¢eklesmis diger tiim morfolojik
ve anatomik adaptasyonlara ek olarak, konusmaya genetik bir temel saglamistir.
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