Abdurrahman Cogkun

Hicrelerin Protein Fabrikalar:

Ribozomlar

Canliy1 cansizdan ayiran en 6nemli yapilardan biri kuskusuz islevsel proteinler.
Organizmada proteinler kadar farkl: iglevleri olan baska hi¢bir biyomolekiil yok.
Hiicrelere oksijen tasginmasindan viicut sicakliginin diizenlenmesine,

kaslarin hareketinden besinlerin sindirimine kadar proteinler hemen hemen

tiim biyolojik olaylara katiliyor. Proteinlerin olmadig1 bir yasam sekli heniiz bilinmiyor.
Hiicrenin en genis biyomolekiil ailesi olan proteinler, nanometre biiytikligiindeki

Ribozom protein sentezi ribozom ad1 verilen yapilarda sentezleniyor.
sirasinda gdsteren bilgisayar

ortaminda olusturulmus

bir resim.
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Nerede Bulunuyorlar

Ribozomlar tiim hiicrelerde bulunu-
yor. Hiicre i¢inde ribozomlar sitoplaz-
mada ya serbest ya da endoplazmik reti-
kuluma tutunmus olarak bulundugu gi-
bi mitokondri ve kloroplast gibi hiicre i¢i
organellerde de bulunuyorlar. Serbest ri-
bozomlar daha ¢ok hiicre i¢inde islevle-
ri olan proteinleri sentezlerken, endop-
lazmik retikuluma tutunmus olanlar ise
genellikle hiicre disina gonderilen, hiic-
re zarinda veya bazi organellerde gorev
alan proteinleri sentezler. Bir hiicredeki
ribozom sayis1 on binlerle ifade ediliyor.
Ornegin koli basili (E. coli) bakterisinde-
ki ribozom sayis1 on bes binden fazla. Bu
say1 Okaryot hiicrelerde bir milyondan
fazla olabiliyor.

Ribozomlarin Yapisi

Ribozomlar protein sentezini gercek-
lestiren 6zel birimlerdir. Yaklasik 20-30
nm (nanometre) ¢apindadir (1 nm, 1
metrenin milyarda biri). Nanometre dii-
zeyindeki ribozomlarin ¢ boyutlu yapi-
larmnin detayli bir sekilde aydinlatilma-
s12000’li yillarin modern yapisal biyolo-
ji alanindaki en 6nemli basarilardan biri
olarak kabul ediliyor.

Islevsel her bir ribozom iki temel
alt birimden olusur. Bu birimler prote-
in sentezi sirasinda bir araya gelirler, di-
ger zamanlarda ayr1 dururlar. Prokaryot
(bakteriler gibi, gercek bir ¢ekirdegi ol-
mayan hiicreler) ve Okaryot (¢ekirde-
¢i olan hiicreler) hiicrelerde ribozomla-
rin temel mimarisi ayn1 olmakla birlik-
te alt birimlerinin boyutlari ve i¢ yapilari
farklilik gosterir. Ribozomlarda bitytik-
lik gram ile degil S ile gosterilir. Sved-
berg biriminin kisaltmasi olan S yiiksek
devirli santriftijde organelin hiicre 6zii-
tiinden ayrilarak ¢oktiigii hizla ilgili bir
buytikliktir. S degerleri dogrusal ola-
rak toplanmaz. Ornegin ribozomun 30
S bityiikliikteki birimiyle 50 S biryiiklitk-
teki birimi toplamda 80 S degil 70 S’lik
bir biyiiklik olusturur. Prokaryot hiic-
relerin ribozomlar1 50 S ve 30 S’lik alt bi-
rimlerden olusurken, 6karyotlarda 60 S
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ve 40 S’lik alt birimler bulunur. Protein
sentezi sirasinda iki alt birim bir araya
gelerek islevsel ribozomu olusturur.

Ribozomlarin tigte ikisi RNAdan, geri
kalan tcte biriyse proteinlerden olusur.
Ribozomlardaki RNAlara ribozomal
RNA veya kisaca rRNA denir. rRNAlar
ribozomun {i¢ boyutlu yapisina temel
olusturur. Prokaryot ve okaryot hiicre-
lerdeki rRNAlarin yapilari ve sayilari ay-
n1 degildir. Prokaryotlarin ribozomla-
r1 ii¢ farkli rRNA molekiiliinden olusur-
ken okaryotlarinki dort farkli rRNAdan
olusur.

rRNAlar iizerinde bulunan protein-
lerin sayis1 oldukga fazladir. Prokaryotik
hiicrelerdeki ribozomlar en az 55 farkl
protein icerirken bu say1 6karyotlarda en
az 80dir. Tiim bunlar ribozomlarin ba-
sit yapilar olmadiklarini ve nano olgek-

Yasamin temel siireglerinden biri: protein sentezi
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1 | DNAdaki bir genin bir kopyas
olusturulur. Bu kopya, yani
mRNA protein icin bir plan
gorevi goriir. mRNAda timin

tRNA ayrilir ve yeni
(T) yerine urasil (U) kullanilir.

bir aminoasite
2 [ mRNAverb e baglanir
mRNA ve ribozomun iki alt ;
birimi bir araya gelir. RIBOZOM
3 | Farkli tagyic RNA'lar (tRNA)
mRNAdaki cesitli kodonlara
karsilik gelen farkli antikodonlar
tasir. llgili kodona karsilik gelen
aminoasit tRNAnin diger ucuna
baglidir.

Ribozomda tRNA mRNA'yla etkilesim
halindedir. Kodonun ve antikodonun
birbirine uymas gerekir, aksi takdirde
tRNA ribozomdan diiger.

4|

Aminoasitler arasinda peptid bagi
olusur. Biiyiimekte olan protein zinciri
sag el konumundaki tRNA'ya aktarilir.
Ribozom da bir sonraki tRNAin
baglanabilmesi icin mRNA molekiilii
lizerinde bir adim daha ilerler.

5

Antikodon

Aminoasit zinciri 6zel bir sekilde
kivrilarak protein haline gelir.

6|

Bilyiik alt birim

te mitkemmel birer makineye benzedik-
lerini gosteriyor. Ribozomlardaki her bir
proteinin islevleri heniiz tam olarak bi-
linmiyor, ancak her gecen giin yeni bil-
giler elde ediliyor. Bu proteinlerin bazisi
yapisal islevlere sahipken bazilar1 da en-
zim olarak islev goriiyor.

Bakterilerle Savasta
Onemli Bir Hedef

Tiim hiicreler gibi bakterilerin de ya-
sam1 proteinlere bagli. Ribozomlar: dev-
re digt kalan bakteriler organizmada ya-
samint siirdiiremez. Bakterilere kars:
kullandigimiz antibiyotiklerin ¢ogu ri-
bozomlar1 hedef alir. Bakteri ribozom-
larinin yapisal olarak insan ribozomla-
rindan farkli olmasi onlari antibiyotikler
i¢in iyi bir hedef konumuna getirir.

O

Protein

),

Aminoasitler =

Glisin GGG ile kodlanir @

Fenilalanin UUCile kodlanir
Lisin AAG ile kodlanir

%

" mRNA ribozomun
icine girer

| “Molekiiler bir cetvel” antikodonlarin kodonlarla
" dogru sekilde eslenip eslenmedigini kontrol eder.
Eger aradaki mesafe dogru degilse tRNA diiser.
Baylece protein sentezinde hata ihtimali

biiyik dlciide azalir.
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Hiicrelerin Protein Fabrikalart: Ribozomlar

Protein sentezini canlandiran
bilgisayar ortaminda olusturulmus
bir resim. Ribozomun iki alt birimi
arasindan gegen mRNA zinciri,
ikisi zincirle elesmis biri serbest
halde ii¢ tRNA molekiilii ve bir inci
dizisini andiran, yeni olusmaya
baslamis bir protein zinciri
gordliyor.
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Venkatraman Ramakrishnan (ingiltere), Tho-
mas A. Steitz (ABD) ve Ada E. Yonath (Israil)
2000’li yillarin basinda, ribozomlarin nasil goriin-
diigiint ve nasil ¢alistigini atomik diizeyde ii¢ bo-
yutlu olarak gostermeyi basardilar. Ribozomla-
r1 olusturan binlerce atomun pozisyonunu X-1s1n1
kristalografi teknigini kullanarak gosterdiler. Bu
¢ bilim insan1 daha sonra farkli antibiyotikle-
rin ribozomlara baglanmasini gosteren ii¢ boyut-
lu modeller de gelistirdiler. Kuskusuz bu modelle-
rin kullanilmasiyla yeni antibiyotiklerin gelistiril-
mesi daha kolay olacak. Bu 6énemli ¢aligma Nobel
Komitesinin goziinden kagmadi ve 2009 yili Nobel
Kimya Odiilii ribozomlarin yap: ve islevleri konu-
sunda yaptiklar1 ¢aligmalardan dolay: bu ii¢ bilim
insanina verildi.

Ribozomlarin Sentezi

Ribozomlarin sentezi ¢ekirdekgik, ¢ekirdek ve
sitoplazmada bulunan 200den fazla farkli mole-
kiiliin isbirligi ile gergeklesiyor. Okaryot hiicreler-
de ribozomu olusturan iki temel alt birimin her bi-
rinin sentezi, ¢ekirdek i¢inde 6zel bir bolge olan ge-
kirdekgikte basliyor ve sitoplazmada tamamlaniyor.

Ribozomlarin rRNA ve proteinlerden olustugu-
nu daha 6nce soylemistik. rRNA sentezi gekirdek-
cikte gergeklestiriliyor. Sentezden sonra rRNA ba-
z1 6n islemlerden gecirilerek kullanima hazir ha-
le getiriliyor. Ribozomal proteinler ise sitoplazma-
da yine ribozomlarda sentezleniyor ve daha son-
ra ¢ekirdege, oradan da ¢ekirdekg¢ige gonderiliyor.
Cekirdekgikte bu proteinler rRNA ile birlestirile-
rek ribozomlar1 olusturan temel alt birimler mey-
dana getiriliyor. Bu alt birimler daha sonra sitop-
lazmaya geri gonderiliyor.

Ribozomlarin islevi

Ribozomlarin temel islevi hiicrenin ve organiz-
manin ihtiya¢ duydugu proteinleri sentezlemek.
Ancak ribozomlar rastgele protein iiretmiyor, pro-
tein sentezi hiicre i¢inde gesitli sekillerde kontrol
ediliyor. Ribozomlarin islevini daha iyi anlamak
i¢in protein sentezini incelemek faydali olabilir.

Protein sentezi iki asamada gerceklesiyor:

1. DNAdaki bilgilerin mRNA olarak kopya-
lanmasi: Bu asamaya transkripsiyon diyoruz. Bin-
lerce gen iceren DNAnin sitoplazmaya ge¢mesi
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ve ilgili bolgenin ribozomlar tarafindan okunma-
s1 miimkiin olmadigindan bir mesajciya gereksi-
nim var. Bu amagla 6ncelikle DNAda okunmast is-
tenen 6zel bolgedeki bilgiye gore bir mesajc1t RNA
(mRNA) sentezlenir. Bu mRNA sadece DNAdaki
oOzel bilgiyi tasir. mRNA c¢ekirdek zarindaki 6zel
kanallardan gegerek sitoplazmaya ¢ikar ve ribo-
zomlara ulagir. Kisacast mRNA nasil bir prote-
inin sentezlenmesi gerektigi bilgisini DNAdan
alip harfiyen ribozoma iletir. Getirilen mesaj {ire-
tilmesi istenen proteinin bir nevi iiretim planidir.
mRNAdaki bilgiler niikleotid ad1 verilen yap: bi-
rimleri (RNA i¢in adenin, guanin, sitozin ve ura-
sil) kullanilarak yazilir ve arada higbir noktalama
isareti yoktur. Kullanilan “harf” sayis1 sadece dort-
tiir. Tim mesaj bu dort harf kullanilarak arada bos-
luk olmadan adeta tek bir s6zciik halinde yazilir.

2. mRNAdaki bilgilere gore ribozomlarda
protein sentezi: Ribozom mRNA tarafindan geti-
rilen bilgiye gore protein sentezler. Bu isleme trans-
lasyon adi verilir. Ribozom mRNAdaki bilgileri,
amino asit alfabesini kullanarak (20 farkli amino
asit) yeniden yazar; bu alfabeye gore olusturulan
yeni molekiil protein veya peptiddir. mRNAdaki
her ti¢ niikleotid bir amino aside karsilik gelir. Pro-
teinlerin yapitast olan amino asitler uygun tasiy1-
c1 RNAlar (tRNA) tarafindan ribozomlara getirilir.
Sentez ribozomlarda yapilir. Sentez sirasinda sade-
ce ribozomlar degil sitoplazmada bulunan ¢ok sa-
yida yardimei protein de gorev alir.

Polizomlar

Cok sayida ribozom ayni mRNA molekiilii tize-
rinde pes pese dizilerek polizom veya poliribozom
ad1 verilen kiimeleri olusturur. Bunun ¢ok 6nem-
li islevsel sonuglar1 vardir. $6yle ki hiicre ayni pro-
teinin ¢ok sayida kopyasina ihtiya¢ duyabilir. Ki-
sa zamanda tek bir mRNA ve tek bir ribozomla
bol miktarda istenen proteini sentezlemek miim-
kiin degildir. O zaman bir mRNAnin kullanilma-
styla kisa zamanda ¢ok sayida ayni proteini sentez-
lemek i¢in ¢ok sayida ribozoma gereksinim vardir.

Protein sentezi sirasinda mRNA ribozom i¢in-
den geger ve ucu ilk ribozomu terk ettiginde ikin-
ci ribozom tarafindan alinir ve ayni proteinin ye-
ni bir kopyasi sentezlenir. Bu arada ilk ribozom
mRNAnNm geri kalan kismini okumaya devam
eder. mRNAnin ucu ikinci ribozomu terk ettigi za-
man {g¢lincii ribozom tarafindan alinir ve olay zin-
cirleme devam eder. Boylece tek mRNA zinciri ay-
n1 anda ¢ok sayida ribozom tarafindan okunarak
istenilen miktarda protein kisa zamanda sentezle-
nir.

Prokaryot ya da 6karyot tiim hiicreler polizom-
lar1 kullanir. Okaryot hiicrelerde mRNA bazi 6n is-
lemlerden gegtikten sonra sitozole gonderilir. Do-
layisiyla protein sentezi mRNA sentezi ve mRNA
tizerindeki 6n islemler tamamlandiktan sonra bas-
lar. Oysa bakterilerde ribozomlar ile DNA arasin-
da bir engel yoktur. Bu nedenle mRNA sentezi ta-
mamlanmadan da ribozom mRNAnin ucunu ya-
kalayarak protein sentezlemeye baslayabilir.

Sonug olarak protein sentezini kontrol altina al-
mak bir bakima yagsami kontrol altina almak gibi-
dir. Bu da ancak ribozomlarin yap1 ve iglevlerini
daha iyi anlamakla miimkiin olabilir. Gelecekte ye-
ni tedavi yontemlerinin gelistirilmesinde ribozom-
lara dair bilgilere siklikla ihtiya¢ duyacagiz.

Elektron mikroskobuyla elde edilmis

ve yapay olarak renklendirilmis bu
goriintiide okaryot bir hiicrede bir mRNA
zinciri iizerinde ¢ok sayida ribozom
tarafindan paralel olarak gerceklestirilen
protein sentezleri goriiliiyor. Ipe dizilmig
boncuklari andiran bu yapiya polizom ya
da poliribozom deniyor.
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