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anlilanin nasil meydana geldi§i sorusunun ortaya ati-

lig insanlik tarihi kadar eski olsa gerek. Aklin 6nde ge-
len dzelliklerinden biri olan merak ve sabirla sirdariilen aras-
tirmalar, ¢ozilimek bolmeyen bu digama hergin biraz daha
gevsetiyor, Bunun en somut Gmeklerinden biri de 1981-82
yillarinda ortaya gikanlan yepyeni bilgiler oldu. Bu bilgiler,
tarihi birkag on yil gegmeyen molekiiler biyoloji dalinda ki-
mi sayiitilan glrdtdrken, yeni sayfalar da agti. Eldeki ilk bil-
gilerden yola gikarak ulasilan ''tim enzimlerin protein yapi-
sinda oldudu’" inanci artik tarihe karish ve RNA'lann da en-
zim dzelliginin bulunmasiyla birlikte ilk canli olugumlann, hiic-
renin RNA'lan olabilecedi segenegini glindeme getirdi. Ko-
nuya yabanc olanlar igin yapilacak olan kisa bir agiklamanin
ardindan bu geligmeyi birlikte izleyelim.

HUOCRENIN YAPISI

Bir canlinin en kilglk birimi olarak adlandirabilecedimiz
hicre, iki gesit molekill toplulugundan olusur. Bunlardan bi-
rincisi, gbrevi bilgi tagimak olan bilegikler, yani nikleikasit-
lerdir. Yeni bir madde yapimi (ya da yikimi), cogalma gibi
akhmiza gelebilecek her canlilik olayinin nasil gelisecegine
iligkin bilgiler igte bu bilesiklerde gizlidir.

Niikieik asitleri DNA (dezoksiribondkleikasit) ve RNA (ri-
bo nilkleikasit) olarak ikiye ayinyoruz. Hicre gekirdeginin icin-
de ya da mitokondride bulunan DNA'lar, yasamin ve kiginin
tim Gzelliklerini saklayan genleri tasir, Bugink bilinen yapi-
s1 1953'te, James D.Watson tarafindan ortaya konan bu nik-
leik asitler, ¢ift kolon halinde ve sarmal bigimdedir. Nikleo-
tid adim verdigimiz bir molekilinin yapist ise soyledir: 1 adet
bes karbonlu seker (dezoksiriboz), 1 adet fosfat grubu tagi-
yan bilesik ve bazlardan biri (adenin, thymin, cytosin ya da
guanin). Kolonlardan birindeki her nukleotidin kargisinda bu-
lunan bazin ne olacadi beliidir, ¢link( herzaman adenin ile
thymin ve cytosin ile guanin eslesir ve aralarindaki hidrojen
baglan nedeniyle sarmal bir gorGndm alr.

Gorevi bilgi tagimak olan nilkleikasitlerden digeri olan
RNA'lar, DNA'lardan farkli olarak tek kolon halindedir ve baz-
lardan biri degismig, thymin yerini urasile birakmigtir. Bes
karbonlu sekeri riboz olan bu niikleikasit, DNA'nin tersine ola-
rak kolayca hicre gekirdeginin digina girip gikabilir ve DNA'-
daki bilgilerin -deyim yerindeyse- negatif bir kopyasini hic-
renin dider bblgelerine ulastinr.

Hacrenin ikinci gegit molekil toplulugu, fizyolojik bir is-
levi olan ve belii bir isi yapma ya da yaptirma gérevini tasi-
yan bilesikler, yani proteinlerdir. Aminoasitlerin olusturdugu
iig boyutlu dev molekiiller halindeki bu proteinler, bilgilerin
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Bir hiicreden olugan Tetrahymena thermophila'ya ait
bir RNA "min iki boyutiu yapisi: érnek olarak gosteril-
mistir. RNA 'va enzim ozelliginin kazandiriimasida bu
karisik iki boyutlu yapimin bilytk bir rolii vardir. As-
linda RNA tek kolondan olusan bir niikleikasittir, An-
cak bu kolon bazi yerlerde kivrimiar yapar ve bu ara-
da es bazlar (adenin-urasil ve guanin-cytosin) iki ya-
da ug hidrojen baglart ile ¢ift kolon olustururlar (por-
takal renkli). Ender hallerde, urasil ile guanin bazlar
da ¢ok zayif baglarla eslegebilirier. RNA molekiiliine
ozel bir sekil veren bu eslesmelerden bagka bélgesel
eslesmeler de olabilir. Ornegin, birbirinden ¢ok uzak-
taki 9R ile 9R " bolgeleri de dzel baglarla RNA 'nin kat-
lanmasina neden olabilirler. Tiim bu baglar ve esles-
meler, RNA 'va enzim ozelligi kazandirir ve yapisida-
ki intronu kesip yapidan uzaklastirir. Sonra da iki exo-
nu birbirine yapistirir. Sekil, yaklasik 6400 niikleotit-
ten olusan bir RNA 'nin, DNA 'dan bilgileri aidikian
(transkripsiyon) hemen sonra enzim etkisi ile yapisin-
dan keserek disari atugi, yaklasik 400 niikleotitien olu-
san bir intron parcasini géstermekredir. Gri renkteki
3 Yiincii ve 5 'inci uglar, sagdaki ve soldaki exonlardan
kesilen yerlerdir.

gergek yasama ddnistirdimesinde katalitik etki yapariar. (Or-
tama katalizOr olarak katilir, siireci hizlandinr ve tepkime so-
nucunda dedigsmeden ortamdan aynliriar),

Simdi bir de, bu molekiiller arasindaki iliskiyi ozetleye-
lim: DNA'lardaki, yani genlerdeki bilgilerin gergek yasama dé-
nustirilmesi igin ilk adim, buradaki bilgilerin bozulmadan
RNA'ya aktanimast, yani traskripsiyondur. Bir enzimle gelen
bilgi Gizerine DNA kolonlar ayrilir ve her bazin karsisina ligi-
lisinin gelmesiyle RNA olugur, Boylece genlerdeki bilgilerle
yiklenen RNA'lar stoplazmaya gegerek, bu bilginin proteine
donistirdldigo fabrikalar olan ribozomlara gelir, burada ter-
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Exon
(Genin bir pargasi)

Exon

Genin diger pargast
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Iki Exonun yapismasi (Genin pargalannin bitinlesmesi)

Pargali genlerin yeraldigi DNA 'lardan elde edilen
RNA 'lar dzerinde, ilgili gene ait bilgileri tasiyan RNA
pargaciklarina exon, gen ile iligkist olmayan RNA par-
gasina da intron denir. RNA "larin da yapt taslart niik-
leotitlerdir. Her bir niikleotit, bir adet 5 karbonlu ge-
ker (Riboz, besgen seklinde gosterilmistir), Adenin {A),
Guanin (G), Cytosin (C) Urasil (U) bazlarindan biri
ve bir adet de fosfat grubundan (daire seklinde goste-
rilmigtir) olugmugtur. Niikleotitler birbirleri ile fosfo-
diester baglar: ile baglanarak nilkleikasitleri ortaya ¢i-
karirlar. Fosfodiester baglarinin bir ucu dndeki seke-
rin 5'inci, diger ucu arkadaki sekerin 3 tincti karbon
atomuna bagh oldugundan, her niikleikasitin bir 5 'inci
birde 3’iincil ucu vardir. Bilgiler 5'inci uctan 3 'iincii
uca dogru okunur.

cime edilir (translasyon). Bu agamadan sonra bilgilerin 6n-
gordidd enzim proteinlerin olusmasinda transfer nikleika-
sitler (t-RNA) ribozomal nikleikasitler (r-RNA) ve stoplazmada
serbest olarak bulunan aminoasit ve diger elementlerin var-
i1 etkin rol oynar. Bunun yani sira radyasyon, antibiyotik,
nikotin gibi inhibitdr maddeler, o anda sentezlenmesi gere-
ken bir enzim proteini engelleyebilir. Bu durum, gegici bir
sdre igin ve anlik olarak insanda geker hastaligi, hemofili gi-
bi bir hastalija neden olur, ancak hemen eklemek gerekirse
olay gegici oldugundan dnemsizdir. Bir bagka deyisle, hepi-
miz birgok kez kisa sirelerie bu hastaliklan gegiririz.

Artik simdi, molekiler biyoloji Gzerinde galisaniann yil-
larca Gzerinde bosuna ugrastiklan soruyu sorabiliriz.

ONCE HANGISI?..

ilk canli olusumunda etkili olan, genleri tagiyan DNA'lar
miydi, yoksa DNA 'lardaki bilgilerin iletiminde baglangig nok-
tas! olugturan katalitik etkili enzim proteinler miydi? Enzim
olmadan, DNA'lar kolonlanina aynlip transkripsiyon ortaya
¢ikmiyor, DNA'lar olmadan da translasyon olmadigindan ka-
talitik etkili enzim yapilarmyordu.

1926'da, Amerikali biyokimyaci James B.Sumner, ilk kez
katalitik etkili bir enzim olan ve Grenin pargalanmasini sagla-
yan ‘‘ureaz’'in yapisini ortaya gikarmig ve bunun bir protein
oldugunu gdrmigtd. Daha sonraki yillarda bulunan enzimle-
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RNA molekiilii icinde intronun kesilip yapidan uzak-
lagtirdmast islemi de intronun baglangic noktas: olan
5’inci ug ile sonug noktas: 3 'tincii ucun kesilmesi ile
saglanir, Intronun yapidan uzaklagtirdmast asamasin-
dan sonra soldaki exonun 3 “finci ucu ile sagdaki exo-
nun 5 'inci ucu fosfodiester bag ile birlegir ve sentez-
lenecek proteine, yani gene ait baz dizilisleri ardisik,
kesintisiz bir gekil alir. RNA, yapisindaki intronun
uzaklastirilmasint hi¢ bir protein yapilt enzim kullan-
maksizin gergeklestirir. Baska bir deyisle, burada RNA
kendi kendisi i¢in enzim rolii oynar. Ancak kimyasal
reaksivonlar sonuct, RNA degisiklige ugradidindan,
RNA 'nin bu dzelligi ribozym olarak tammlanir, Son
28 vl iginde yapdan arastirmatar, bali RINA tarin bir
takim r-RINA 'larin olusumunda gergek enzim rolii oy-
nadiklarini da giin wigina ¢ikarmiy durumdadir.

rin hepsinin de ayni yapili olmasi, bu konuda bir genelleme-
ye gidilmesine ve katalitik etkili tim enzimlerin protein yap:-
sinda oldugunun kabul edilmesine neden olmustu. Boylece
sorunun tek yanitimin ancak, ‘‘proteinlerle nikleikasitlerin ayni
anda ortaya gikmig olmasi gerektigi'' bigiminde olabilecegi
kabul edilmigti,

CANL! OLUSUMLARIN ILK MADDESI RNA OLABILIR mi?

1981-82 yillannda, Thomas R.Cech adl aragtirmaci ve
arkadaglannin kargilagtiklan bir olay, yukarda belirtilen te-
mel gorisi sarst. Bu arastirmacilar, tek hiicreli “'tetra
hymeno-RNA™ Gzerinde galigirken, bu hicrenin RNA'sinin
kendisini belli yerlerinden pargalayip, belli bir kismi gikart-
tiktan sonra yeniden birestirebildigjine tanik oldular. Yani RNA
bu iglemi, higbir protein yapili enzimin katkisi olmadan ken-
di kendine basaryordu. Bu islem sirasinda RNA'nin kendisi
degistigi igin, katalizor yerine yeni bir isim bulundu: Ribozym.
Bu yeni kavram yerlesirken arastirmacilar, ayni RNA'nm bagka
r-RNA'lann olusumunda etkili oldudunu ve tepkimelerden de-
gismeden ¢iktifini da saptadilar. Gergi, proteinlerin olugu-
mu sirasinda ribozomlarda bulunan ve ne ige yaradidi bilin-
meyen bazi r-RNA'larin varlifi daha énceden de biliniyordu,
ancak bunlann bashbasina, enzim gorevi yapan olugumlar
oldukianndan kimsenin haberi yoktu.

1980 yilinda, Cech ve arkadaglan, Gzerinde galigtiklan
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Kalitimla ilgili tam bilgiler DNA 'lar tizerindeki gen-
ler icinde saklidir. Bu bilgiler DNA 'lardan alinarak,
m-RNA 'larla, stoplazmadaki ribozomiarda degZerlen-
dirilir. Uzun ve karisik olaylardan sonra, DNA lar-
daki bilgilerin Ongdrddgii proteinler sentezienir ve fiz-
yolojik islevierini yerine getirirler. Proteinlerin ribo-
zomlarda sentezlenebilmesi icin, genetik bilgilerin ya-
minda serbest aminoasitler, enzim proteinleri, --RNA,
r-RNA diger etkicil maddelerin varligt zorunludur. Bu
maddelerden birinin yetersizligi ya da yokiugu, sen-
tez olaylarini olumsuz yénde etkiler,

tetrahymena tek hicrelisinde 4 degisik r-RNA saptadilar. Bun-
lardan Ognin gekirdekteki DNA'lanin negatifi oldugu, biri-
nin ise ribozym sonucunda kesilip atilan RNA parcaciginin
bagimsiz olarak degigime udrayip kendi sekiini aimasiyla or-
taya giktigi anlagildi. Bitan bu olaylar, transkripsiyon olayin-
dan birkag saniye sonra gdraliyordu. Bdylece ortaya gikan
r-RNA’lann enzim gérevi yapmasi, katalitik etkili her enzimin
protein yapili olmadi§ini gosterdi.

Sonug gergekten de oldukga garpici: Hem enzim, hem
de bilgi kaynag olan baz RNA'lar, canh olugumun ilk mad-
desi olabilirler. Biyokimyanin temel aldidi kaynaklardan biri,
boylece son 5 yil iginde gOkmis gdrindyor. Iki fonksiyonu
birden tagididi saptanan RNA iizerindeki caligmalar ise gi-
nomiizde de yogun bir bigimde siriiyor ve sonuglannin esas
bundan sonra alinmas! bekleniyor.
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Tetrahymena r-RNA 'sinda saptanan, highir enzim kul-
lanmaksizin intron kesme islemi, serbest bir guanosin-
nilkleotit ya da guanosintrifosfat molekiliiniin kim-
yasal tepkimeye girmesiyle basiar. Once bu molekii-
liin grubu, intronun baslangi¢ nitkleotitindeki OH gru-
bu ile birlesir (1). Soldaki exon ile intron bag: kopari-
lir, bu arada intronla guanosin arasinda bir bag olu-
sur (yukarda solda gdsterilmistir). Serbest kalan sol
exonun OH grubu, intronun 3 ’iincil ucu ile birlesir (2).
Bu bag da .hemen pargalanir ve iki exon pargasi bii-
titnlesir, Intron ise, yapidan kesilerek uzaklastirilmig
olur (3). Benzer repkimeler sonucu serbest intron, ya-
pisindan 15 nitkleotitlik bir parcay: atar ve geri kalan
kisim bir daire sekline doniigir (4). Kisa siire sonra
yeniden dogrulagir (5). Bu sirada yapisindan 4 niikle-
otitlik bir parca daha kopar, geri kalan tekrar daire-
lesir (6). Dairelesen kisum, yani yapisindan toplam 19
nitkleotit uzuklastiran intron yeniden agilir, dogru gek-
line déniigir. Biitiin bu olaylarin biyokimyasal Gne-
mi, gliniimiizdeki yogun ¢alismalarla gtin 1518ina ¢i-
karilacak ve yeni yeni bilgiler elde edilecektir.
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EVRENDE
BASKA CANLILAR
OLABILIR Mi?

Arthur C.CLARKE

985 Kasim'inda, sayili gokbilimcilerden olusan bir top-

luluk Sri Lanka'min Colombo sehrinde biraraya geldi. Ulus-
lararasi Astronomi Birligi, Temel Aragtirmalar Enstitliss ve
Arthur Clarke Merkezi adli kuruluglarca diizenlenen bu top-
lantimin amaci, uzun yillardir kamuoyunu meraklandiran, fa-
kat bilim gevrelerinde ancak son yirmi yildir ciddiye alinan
bir konuyu, baska dinyalarda yasam olasiligin ele almakti.

Bat, Aristo'dan beri Yerkire'nin, evrenin merkezi oldu-
fluna, dtesinde ancak dogalsti varliklann yasadidi goksel
bir alemin bulundu@una inaniyordu. Gines, goroldagi Oze-
re bir ates kiitlesiydi; bu yiizden Tannlardan bagka kimse ora-
da yasayamazdi. Ay ise birilerinin yagayamayacag kadar ki-
lktd, Giplak gozle gordlebilen beg gezegen (Merkir, Vens,
Mars, Jipiter ve Satiim) tarih dncesi gaglardan beri bilini-
yordu ve haklarinda gok sey sdylenmisti. Fakat, onlann da
yerkiiremiz gibi dilnyalar oldudunu, birkag filozofu saymaz-
sak, kimse akil etmemigti.

Buna karsilik Dogu, evrenin zaman ve uzam bakimin-
dan blytklagind Bat'dan yizyillar once kestirebilmigtir. Hint
Bgretisinin gag ve aeon adini verdidi zaman dilimleri, gand-
milz evrenbilimeisinin yeterli bulacad biyokliktedir. Gelin
gorin ki, daha birkag ylzyil dncesine kadar Avrupa’nin bd-
yiik bir gogunlugu dinyanin Isa'dan 4000 yil dnce yaratildi-
fina inaniyordu. (Hald buna inanabilen binlerce kiginin bu-
lunmasi ne kadar dzicdl..)

Evreni anlayigimizdaki ddndm noktasi Galileo"nin ilk kez
teleskobunu yildizlara gevirdigi 1600 yilina rastlar. O yillarda
Shakespeare s0yle yazyordu:

Kugku duyun yidizlarin ates oldugundan
Hatid gilnegin hareker ettifinden

Ama yaniliyordu. Shakespeare'in sandifji gibi olmasa da,
kuskusuz giinesin hareket ettidini biliyoruz. Ginesin dinya
cevresinde dolandig sanisi sagduyu verilerine dayaniyordu.
Ama Shakespeare gergekte ginesin ne denli blyik ve uzak
oldugunu bilmiyordu.

Gok sicak olmalarina kargin, yildizlann ates olmadigini
bugdn biliyoruz. Kimyasal bilegiklerin bulunamayacag mil-
yonlarca derecelik sicaklikta atesten sdz edilemez. Glnkd ates,

digik sicakliklarda gdzienebilen bir olaydir. 17°nci yizyiida
teleskoplarini gbzylzine yoneltenler, nehirleri ve okyarus-
lan olmasa da, daflan ve ovalaryla “‘Ay"'in da bir bagka
diinya-megi oldugunu gozlediler. Boylece, “hareketli iiklar”
diye bilinen gezegenlerin de yerkiiremiz gibl dunyalar oldu-
{u anlagildi. Nitekim Jopiter‘in kendi ay sistemi vardi; tipki
diinyamiz gibi. Agikgas!, diinya tek degildi. Belki insan irki
da...

300 yildir aydin kitle, yerkdrenin evrendeki tek dinya
olmadigini ve giinegin milyarlarca benzerinden yalnizca birl
oldugunu biliyor. 17 ve 18’nci yazyilda Avrupall Kasiflerin
0 zamana degin varli§i bilinmeyen killtdrleri ortaya ¢lkarma-
si, bagka dinyalarda yagam olasiidini gindeme getirdi. Su
koca evrende bizden bagka akilli yaratiklar, (stelik bizden daha
geligmis uygarliklar nigin bulunmasindi! Evrende yapayalniz
oldugumuzu dosinmek hem sikici, hem de haksz bir bi-
yilklenme gibi gbriiniyordu.

Oyle veya boyle, bunu nasil kanitlayacagiz? Uzay gag-
nin gocuklan olan bizler, daha bir kugak 6ncesine bakarak
ok ilerideyiz. Simdilerde uzay aract Voyager Neptiln'e dog-
ru yola gikrmig durumda. Bu, biy(k bir bagandir. Ne var ki,
Voyager'in en yakin yiidiza varmas! bile onbinlerce yil ala-
caktir. Evrende akilli yaratiklarin bulundufunu anlamak igin
onlaria bulugup gdrismemiz gerekmiyor. lletigimi radyodal-
galanyla kurabilmek sansimiz var. Ama onlann var oldugu-
nu Ggrensek bile, neye benzediklerini nasil bilecediz? Bunu
kestirebilmek igin yakiminizdaki bir hayvanat bahgesine ug-
ramaniz yeteri. Orada, doganin her tdrden yapmak igin ye-
terli zaman ve yeri buldufunu gbreceksiniz.

Size varli§i olasi akilli yaratiklann neye benzedigini soy-
leyemesem de neye benzemediklerini soyleyebilirim. Ginki,
insan evriminin ilkelerini az gok biliyoruz. Homo Sapiens’in or-
nekleri olan bizler binlerce genetik olasiliktan biriyiz yalniz-
ca. Su an, pekald bagka bigimde de olabilirdik. Eger yeryd-
zindeki evrim evrenin ortaya gikigiyla birlikte baglamig ol-
saydi, simdiki durumumuza benzemeyecektik. 30 yil dnce
Loren Eiseley bunu sdyle dile getiriyordu:

“Evrenin higbir yerinde yalniziimiz1 paylagacak insan-
lar bulamayacagjiz. Dev teleskoplanni evrenin bir kdsesinden
dinyamiza yoneltmis, bizim gibi yalnizigini gidermeyi bos
yere uman akilli ve giigld yaratiklar olabilir. Ama, onlar asla
bize benziyor olamazlar, Evrimin ilkeleri ve yagamin dogasi
bunu gerektiriyor. Anlagilan yalnizliimiz sonsuza degin si-
recektir."”

OMNI'den Geviren: Hakan ERDIL

PARGALANMIS GENLERIN VARLIGININ BULUNMASI
Genlerin ard: ardinca dizilmis bilgilerden olugmadidi, ara-
sinda anlamii bilgi tagimayan bolgelerin oldugunun ilk orta-
ya konulmasi 1977 yilindadir. Exon adi verilen, genin tagidi-
@i bilgiyi yansitan bélimler arasinda, bu bilgilerle ilgili olma-
yan bolomler bulunmus ve buna da intron denilmigtir. Ri-
bozym, RNA Gzerindeki gen kopyasinda, iste bu intron boli-
minin kesilerek exonlarin yeniden birlesmesi olayidir.
RNA'min gergeklestirdigi bu kesip atma igleminin bulun-
masinin diinya (zerindeki yankilan oldukga bdyilk olmugtur.
RNA'nin bunu nasil bagardidi, genin gergek bigimini veren
axon bdigeleni neyin yardimiyla bilebildifi bugiin de agik olarak
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bilinmemektedir.

Bilinmeyen kuskusuz yalnizca bunlar degil. Canlilara, can-
lilik olaylanna iligkin aragtinlan, incelenen daha birgok konu
var, Bilim adamlarinin sabirli galigmalari, geng aragtiricila-
rin dinamizmi kargimiza yepyeni bilgiler ve yeni yeni sorular
glkanyor. Karanlik her nokta beraberinde sayiltilan ve kimi
yanlig gbriisleri de getiriyor. Canlinin ilk olusumuna tutula-
cak 151k, gelecedimizi de aydinlatacak. O

Bu yazinin hazirlanmasinda Spektrum DER Wissenc-
haft Dergisi'nin Ocak 1987 sayisindan yararlanimigbr.




