BILIM VE TEKNOLOIJI

Biyoloji

Cinsiyet Belirleyen
Yeni Bir Gen!

23 ¢ift kromozom tagiyan insan
hticrelerinde, son ciftin (cinsiyet
kromozomlari) kadinlarda XX, erkeklerde
XY biciminde oldugunu biliyoruz. Cok ender
de olsa, bazi erkeklerdeki bu cift, XX
biciminde de olabiliyor. Bu durum,
normalde Y kromozomu tizerinde tasinan
SRY geninin, kendini babadan gelen X
kromozomu tizerinde gostermesiyle ortaya
cikiyor. Anatomik bakimdan eksiksiz olan
bu XX erkekleri, testisleri de islevsel oldugu

DNA’nin ‘Tatl’’ Gizi

“Sarmal merdiven”, DNA’'nin basit ve zarif
yapisi i¢in en ¢ok kullanilan betimleme. Se-
ker-fosfat zincirleri merdivenin ‘raylart’, ok-

sijen ve nitrojenli kimyasallar da iki ray1 bir-

lestiren basamaklar. Ne yaptigimin bilincin-
deki bir heykeltrasin elinden cikmis gibi.
Sasirtict ki, bu zarif ikili sarmalin profilini
ortaya cikaran, agir agir kaynayan yasam
oncesi ‘corba’ icinde gerceklesen gelisigiizel
kimyasal tepkimeler. Doganin bu molekiil
ve kardesi RNA molekiiltiine hangi yollarla
ulastiglysa, coziilememis, tstelik de ¢ozl-
mesi olanaksiz gortinen bilimsel gizlerden
biri. Ancak ABD’deki Vanderbilt Universite-
si’'nden biyokimyaci Martin Egli, elindekiyle
yetinecek gibi olmayanlardan. Bu molekdil-
lerin neden boyle olduklarini anlama konu-
sundaki israrciligl da énemli yol almasini
saglamis. “DNA ve RNA, evrimin birer sonu-
cu” diye acikliyor. “Yani belirli bir amaca
yonelik olarak zaman iginde bicimlenmis ve
ince ayarlamalara tabi tutulmuslar.”

Iste ilk soru: Glukoz gibi 6 karbonlu seker-
ler olasilikla cok daha yayginken,

DNA ve RNA nasil oluyor da iskeletlerine

5 karbonlu sekerleri aliyorlar? Egli, bu so-
runun yanitini 13 yildir vermeye cabaliyor.
“Homo-DNA”nin (5 yerine 6 karbonlu bir
seker iceren, DNA’nin yapay bir benzeri) X-
15101 kristal yapisini ortaya koydugu son ca-
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halde, Y kromozomu yokluguna baglh olarak
kisir oluyorlar. SRY geni, bu nedenle uzun
stiredir ‘erkekligi’ tanimlayan gen
konumunda.

Italya’nin Pavia Universitesi'nden
arastirmacilarsa, stirecte ayni derecede
6nemli rol oynayan bir gen daha bulmus
durumdalar. Timiintin de cinsiyet
kromozomlart XX bigiminde olan dért erkek
kardesi inceleyen arastirmacilar, hi¢ birinde
SRY bulunmadigini, ve RSOP1 adli baska
bir genin de mutasyona ugramis oldugunu
farkediyorlar. Stirecte 6nemli rol oynayan
tictinct bir gen de SOX9. Bu gen erkeklerde
SRY tarafindan etkinlestirilerek testis
gelisimini sagliyor. Bulgular 1s18inda
RSOP1’in temel gorevi de kadinlarda
SOX9'u baskilayarak, baska genlerin de
katiimiyla yumurtaliklarin gelisimine yol
acmak. incelenen erkek kardeslerdeyse

ligmasindaysa 6nemli yanitlar elde etmis.
DNA’ya farkli sekerler eklemek, arastirmaci-
lara DNA’ya secenek yapilari tretip bunlari
deneme olanagi taniyor. Amag, molekiiltin
gelisimi sirasinda nihai yapiya ulasmadan
once, evrimin de ‘denemis ola-
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mutant RSOP1 geninin bu ‘kapatma’ isini
basaramayarak SOX9’u kendi haline
biraktigi ve stirecin erkek gelisimiyle
sonuclandigi ortaya ¢ikiyor. Arastirmacilar,
bundan sonraki adimlarinin, RSOP1 ve
bilinen diger islevleri tizerinde daha fazla
yogunlasmak oldugunu soyltiyorlar.
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kica tutturulmus sarmal merdivenine karsi-
lik, gelisigtizel kivrilmis bir kurdeleye benzi-
yor; ancak termodinamik acidan DNA’dan
daha kararli. Sonugta, DNA'nin ‘secilmis’ ol-
masimnin nedeni, kararlihigr degil. Homo-
DNA, ayrica bazlarin birbirle-

bilecegi’ yapilari irdelemek.
Homo-DNA ilk kez 1992 yilin-
da tretilmis olmakla birlikte,
molekiiltin yapisi ayrintidan
uzak ve yetersizdi. Egli’'nin
modelinin 6zelligi, yiiksek ¢6-
zlntrlige sahip ve ayrintila-
rin da oldukeca iyi secilebilir
olmasi. Ortaya cikan sonugclar
soyle: Homo-DNA, DNA’nin si-

Homo-DNA

rine hangi kuralla baglandigi
konusunda da daha esnek; ya-
ni bazlarin eslesme sistemi
cok daha degisken. Bundan
da, omurgada yer alan sekerin
ozelliginin, eslesme kurallarini
etkiledigini anliyoruz. Ancak
homo-DNA, biittin esnekligine
ragmen, diger ntkleik asitler-
le eslesemiyor. Oysa DNA ve

RNA birbirleriyle eslesmek zo-
rundalar. Ve nihayet, ‘merdiven basamakla-
r1’ arasindaki gelisigtizel bosluklar, homo-
DNA’nin, genetik bilgi saklamaya izin veren
tekdtize ve degismez yapiy1 almasini engelli-
yor. Calisma, Egli’ye gore bu 6 karbonlu se-
kerlerin, genetik bilgiyi DNA’da oldugu gibi
etkin saklama ve iletme yetisine olanak ta-
nimayacagi ve elenmis olmasi gerektigini
gosteriyor. “Homo-DNA, seceneklerden yal-
nizca bir tanesi; hepsini de tek tek arastir-
maya olanak yok” diye acikliyor arastirmaci.
“Ama belki de doga, bu diger secenekleri
hi¢ denemedi, belki altinin yerini bir kazista
buluverdi.”
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