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Milk Proteins and Polymorphism on Ruminants

Summary : According to Mendels Laws, genetic variations of major six milk proteins in ruminants
were identified;os casein, as casein, B casein, x casein, a-lactalbumin, B-lactoglobulin. Polymorphisms were
detected in the DNA region containing milk protein genes in ruminants. [n this review, it is aimed to
determine the milk protein genes which effect the milk production traits and milk quality.
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Ozet : Mendel kanunlarma gore, sigirlarda dominant olmayan otosomal genler tarafindan kontrol
edilen 6 buyik sit proteini fraksiyonu, farkli allel formlarinda mevcuttur; as; kazein, as, kazein, B kazein, x
kazein, a-LA, B-LG. Sigirlarda siit protein genlerini igeren DNA bolgelerinde polimorfizm belirlenmistir. Bu
derlemeyle, ruminantlarda stit verimi ve kalitesi gibi ekonomik verim 6zelliklerine etki eden siit protein
genleri hakkinda aragtiricilara bilgi verilmesi amaglannugtir.
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Giris
Populasyonlarin genetik yapilarinin kendilerini olugturan genotiplerin damizlik
degerine dayandif ve bir genotipin genetik degerinin en iyi 6l¢iistiniin damizlik degeri
oldugu bilinmektedir. Damizlik degerinin teorik olarak genlerin ortalama etkileri

toplamu ile olgiildiigii ve baska bir ifadeyle, damuzlik degerinin toplanabilir gen
etkilerinin bir tiriini oldugu ifade edilmektedir (5).

Istanbul Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Biyokimya ABD.Aveilar-[stanbul.

30 Hasret YARDIBI

Aschaffenburg ve Drewy (1) nin sig1r siitiindeki beta-Ig’nin A ve B varyantlarini
gostermelerinden bu yana siit proteinlerini konu alan pek ¢ok ¢alismamin yapildigi ve
stit proteinlerinin kodominant Mendel kalitimu gosterdigi saptannmustir. Bu genlerin pek
¢ogu haritalanmis ve dizileri bilinmektedir. Gliniimiizde siit proteinleri bakimindan
polimorfizmlerin gerek protein gerekse DNA diizeyinde saptanabildigi belirtilmis ve siit
proteinlerindeki bu polimorfizmlerden bazilarimn siit verimini, kompozisyonunu, misel
organizasyonunu, pihtilasma o&zelliklerini ve siitiin peynir verimini etkiledigi
saptanmugtir (27).

Ruminantlarda siit proteinlerinde genetik degiskenligin iyi bilindigi ve bu
degiskenligin siit komposizyonunu ve teknolojik kaliteyi etkiledigi bilinmektedir (3).
Son yillarda,siit proteinlerinin genetik varyantlannin siit verimi ve kompozisyonuna,
ozellikle peynir kalitesi iizerine ¢alismalarin agirlik kazandig goriillmistiir (5).

Ekonomik karakterlerle polimorfik sistemler arasinda yeter diizeyde bir iliskinin
varlig tespit edilebilirse polimorfik karakterleri belirleyen gen, markor gen olarak kabul
edilmek suretiyle seleksiyonda bu markdrlerden faydalanmak miimkiin olacaktir.
Boylece siit verme yeteneginde olmayan erkek damizliklarda ve laktasyona yeni girmis
diivelerde daha erken yasta seleksiyon yapma imkan dahiline girecektir. Yani markor
genlerden dolayli  seleksiyvonda faydalanmak miimkiin olacaktir. Siit protein
varyantlarmmin az sayida gen tarafindan belirlenebilmesi sebebiyle gen ve genotip
frekanslarmin zaman igersinde gosterdigi degisme kolayca takip edilebilmekte ve
populasyonun bu gen yerleri bakimindan yapist analiz edilebilmektedir Béylece hem
populasyon genetigi teorisinin gelistirilmesi ve hem de yetistirme sistemlerinin belirli
bir amaca y6nlendirilmesi kolaylagmaktadir (16,23).

Siit proteinlerinin su baglama, jelasyon, emiilsifikasyon ve kopiirme gibi spesifik
fonksiyonlant direkt olarak proteinin fiziko kimyasal karakterleri ile iliskilidir. Siit
protein genlerinin bazi hormonlar tarafindan kontrol edildigi ve niikleer faktdrler
tarafindan diizenlendigi aciklanmustir. Siit protein genlerinin polimorfizmleri siit
proteinin yapisindaki bir aminoasidin degismesine veya aminositlerden bazilarmin
silinmesine neden oldugu saptanmistir (20).

Proteinler insanlarin biiyiime ve gelismeleri igin gerekli olan temel maddelerin
basinda gelir.Siit en iyi protein kaynaklarindan birisidir. Inek siitii ortalama %3,4-3.8
protein igerir. Kimyasal veya fiziksel 6zelliklerine ve biyolojik islevlerine gore ¢esitli
sekillerde siniflandirilabilen siit proteinlerinin; kazeinler ve peyniraltt suyu proteinleri
énemli bir kismum olusturur. Siitiin baslica proteini kazeindir. inek siitiinde %3 oramnda
bulunur. Peyniraltt suyu proteinleri siitteki proteinlerin yaklasik olarak % 20’sini
olustururlar. Peyniralti suyu proteinleri ¢ok iyi ¢oziiniirler; o laktalbumin (a-LA), B-
laktoglobulin (B-LG), kan serum albumini, immunglobulinler, ¢esitli proteinler ve
polipeptitler seklinde siniflandirilirlar (2).

Mendel kanunlarina gore, sigirlarda dominant olmayan otosomal genler
tarafindan kontrol edilen 6 biiyilik siit proteini fraksiyonu, farklh allel formlarinda
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mevcuttur; as; kazein, as, kazein, [ kazein, ¢ kazein, a-LA, B-LG. Dort adet kazein
varyantt 4. kromozomdaki otozomal gen kiimesiyle kodlanirken, 5. kromozomda a-LA
ve 11. kromozomda ise 3-LG genleri lokalize olmustur. Son 30 y1l i¢inde farkli hayvan
tiirlerinde de siit protein genotiplerinin olusu ve sikhigim belirlemek igin genis
calismalar yapilmistir. Kazein ve f-LG geninin siit verimi ile siitiin yag ve protein
igerigi lizerine 6nemli etkilerinin oldugu bildirilmistir (7).

Kazeinler;

Siitiin esas proteini olarak bilinen kazeinler, siitiin asit ile reaksiyonundan sonra
¢okmeyen kisumdir ve dort farkli dogal kazeinden (o-g;, O-5o, B-, x-) olusmustur. Bu
proteinler kegilerde 6.kromozomda yer alan 250 kb’lik genomik bélgede bulunan bir
gen kiimesi tarafindan kodlanirlar (13,19). Koyun siitii diger stitlere nazaran daha genis
konsantrasyonda kazein igerir. Tiirlerin genetik gelisimi i¢in siitiin pihtidasma durumu
onemli bir faktordiir. Genel olarak siitiin pihtilasabilirligi 6nemli bir husus olarak
degerlendirildiginde, irklarin  iyilestirilmesinin,  genetik  degigkenlerin  siitiin
kesilebilirligini azaltmasindaki gibi yaygin olabilecegi belirtilmistir. Bu durumun, diger
kazein degiskenlerine gore f-kazeine daha benzerlik gosteren sigir a-g kazein A'nin
kalsiyuma olan hassasiyeti sebebiyle s6z konusu olabilecegi vurgulannmis ve bu gibi
genetik varyantlar igeren siitlerin, A,B,C varyantlan igeren siitle kiyaslandiginda daha
az ¢okelek gosterecegi ifade edilmistir (4).

o-LA;

Siit proteinleri igerisinde tim tirlerde hakkinda en az arastirma bulunan
proteinin a-LA oldugu belirtilmistir. Meme bezinde laktoz biyosentezi icin gerekliligi
nedeniyle siit sentezinde 6nemli rolii bulundugu saptanmustir(28). o-L A, tipik peyniralti
suyu proteinidir. A ve B olmak iizere 2 genetik varyanta sahiptir. Varyant A’nin B’den
farki Glutamin aminoasidinin 10. pozisyonunda Arijinin ile yer degistirmesiyle
olugsmustur. 10. kodonundaki degisim a-LA B varyantimn varhifinda, A varyantimin
yoklugunda Mspl restriksiyon enzimiyle tanimlanabilen tek niikleotit polimorfizmleri
(SNP)’ye sebep olmustur (21). Mitra ve ark. (21) a-LA geninin Hindistan incklerinde A
allel frekansimin Afrika Polonya ve Rus wrklarmdan daha fazla oldugunu buna karsi
Avrupa wrklarmin ¢ogundan daha diistik oldugunu bildirmiglerdir.

B-LG;

B-LG’yi kodlayan gen koyun, inck ve kecide sckans edilmistir Koyunda 3.
kromozom iizerinde kegi ve inekte 11 kromozom iizerinde harita edilmistir. B-LG
polymorfizmleri baz1 tiirlerde belirlenmistir. Koyunlarda 3 adet bir veya birden fazla
aminoasit yerlesimine bagli farklilik gésteren kodominant alel bilinmektedir (18). B-LG
A, B-LG B ‘den 20.pozisyondaki aminoasit durusuna bagli, B-LG’ C den ise 148.
pozisyondaki duruma bagli farklilhik gosterir. Bugiine kadar B-LG genindeki varyantlar
protein kodlayan alan olarak aciklanmistir. B-LG A ve B varyantlan ile siit
kompozisyonu, siit verimi, peynir iiretimi arasindaki iliski genis 6lciide calistlmustur.

32 Hasret YARDIBI

Sonuglarda -LG’nin BB genotipinin yiiksek oranda kazein igermesi,yag verimi ve
icerigi olmasina karsin AA genotipinin peyniralt1 suyu proteini ve siit protein kalitesi ile
iligkisi gorilmiistiir. Heterizot incklerde B-LG sentezine bagh aleller arasinda, -LG A’
nin B-LG’ B den biiyilk olmasi gibi farkliliklar isartelenmistir. Bu farkliliklarin
nedeninin net olmadigr fakat sitokrom P450IIE1 geninin 5° bélgesinde veya insan
haptoglobulin 2-1 geninindeki polymorfizmlerin transkripsiyondaki degisikliklerin
nedeni olabilecegi saptanmugtir. B-LG’yi  kodlayan genin 5°  bélgesindeki
polymorfizmlerinin értiillmesi alel kombinasyonlar ile siit proteinleri gen diizenlemeleri
iizerindeki etkileri belirlemede yardimct olabilecegi ifade edilmistir (29).

Ruminantlarda B-LG polymorfizmlerinin siit verimi ve kompozisyonu arasindaki
iligkiyi teyit etmek igin ¢alismalar yapilmis ve B-LG polymorfizmleri, siit verimi ve
yag-protein igerigi arasinda anlamli iliski bulundugu ifade edilmistir (18). Domuz, at,
balina, kedi , yunus baliklart ve ruminantlarin major siit serum proteini olan B-LG’in
biyolajik fonksiyonu heniiz bilinmemekle beraber retinol ve yag asitlerinin
transportunda bir rolii oldugu diistiniilmektedir. B-laktoglobulin 162 aminoasitten olusan
ana siit protein bilesiklerinden birisidir. B-LG nin siitte retinol ve kiigiik yag asitleri gibi
hidrofobik molekiilleri tasimasinin disindaki biyolajik gérevlerinin hala belirsiz oldugu
ifade edilmistir (14). Insan retinol baglayici proteini ile yapisal homologlar gosterdigi ve
retinoli baglayarak Vitamin A transportunda gorevli oldugu ileri stiriilmektedir (8). -
LG’nin siit lipidlerinin sindiriminde pozitif bir etkisinin oldugu da belirtilmistir (25).
Ruminant disindaki tiirlerde iki farkli 3-LG (B-LG I ve II) bulunmasima ragmen inek,
koyun ve kegide sadece bir adet B-LG oldugu tespit edilmistir (9,24). Sigir B-LG total
stit proteinin % 7 ve 12’sini olusturur (6). Siitteki kazein ve total protein miktar1 peynir
vapimunda oldukca énemlidir ve bu iki parametrenin -LG geni varyantlariyla iliskili
oldugu ileri siiriilmektedir. B-LG geni BB genotipine sahip olan ineklerin siit kazein
miktarimin AA ve AB genotipinde daha yiiksek oldugu ileri siiriilmektedir. Buna karsilik
A varyantma sahip ineklerin siit protein miktariin B varyantindan daha yiiksek oldugu
bildirilmis ve bu durumun B-LG geni A ile B allelerinin farkli ekspresiyon
yapmasindan kaynaklandigi ileri siiriilmiistiir (17,22). Ford ve ark. (11) ve Prosser ve
ark. (26) mn, ineklerin meme dokusunda B-LG geni A varyantinin mRNA miktarimin B
varyantindan dikkat ¢ekici sekilde fazla oldugununa dair bulgulart da bu gorisi
destekler niteliktedir. Yine Geldermann ve ark. (12) ile Folch ve ark (10) B-LG geni A
allelinin promoter ekspresiyvonunun B allelinden daha yiiksek oldugunu bildirmislerdir.
Tiim bu bulgularn siit protein sentezinin ¢evresel faktorlerden etkilenmediginin, gen
bolgesindeki tek SNP sonucunda olusan A ve B allel farkliligindan kaynaklandigim
gosterdigi belirtilmigtir. (15).

Sonuc

Sigir wklarmun siit verimi, hastaliklara kars1 direng, et verimi gibi fenotipik
ozelliklerini belirleyen genetik yapilart hakkinda ¢ok az sey bilinmektedir. Bu nedenle
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fenotipik  ozelliklerinin  degerlendirilmesi ve  gelistirilmesi tam  anlamiyla
yaptlamamaktadir. Hayvancilik alaminda basarili olmanin yolu mevcut irklarin genetik
alt yapilarinin en hizli ve kesin sekilde belirlemesinden gegmektedir. Ulkelere ait sigir
wrklarinda siit proteinleri genlerinin genotipik dagilimlarinin ve bu genler agisindan en
avantajl irklarin belirlenmesi o iilkenin bu alandaki eksikligini tamamlamasina 6nemli
katkilar getirecegi gibi yerli wrklarin verim 6zelliklerini gelistirmeye yonelik 1slah
¢alismalarina da temel kaynak olusturacaktir.
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