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Transgenik (Tg) hayvan kendi
genomunda yabanci DNA parcasi
tastyan hayvan olarak tanimlanabilir.
Tg hayvanlarin kullanimi biyoloji, tip ve
veteriner hekimlik alanindaki arastirmalar
icin cok sayida yeni firsat saglamaktadir.
Cesitli rekombinant proteinleri meme
bezlerine salgilayan transgenik hayvanlara
“biyoreaktor hayvanlar”adi verilir. Tg
hayvanlarin sut, idrar ve kan gibi viicut
salgilarinda rekombinant proteinler
uretilir. Ornegin, insan serum albiimiind,
insanlardaki AIDS hastaliginin tedavisinde
kullanilan CD4 proteini, insan blylime
hormonu ve insan a 1-antitripsin gibi tibbi
onemi olan bircok protein, transgenik
farelerin meme bezlerinde Uretildi.
Ulkemizdeki ilk transgenik fare eldesi
calismasi 1993-1994 yillari arasinda
Doc. Dr. Haydar Bagis baskanhgindaki
bir ekip tarafindan TUBITAK MAM
GMBE biinyesindeki Transgen ve

Deney Hayvanlari Laboratuvari’nda
gerceklestirildi. Bu tarihten sonra cesitli
insan (insan HBV modeli) ve balik genlerini
(Turk Mali Buzul Ayisi) tasiyan transgenik
fareler, ayni ekip tarafindan tretildi ve bu
calismalara son olarak bir yenisi eklendi.
2005 ve 2008 yillari arasinda
Bulgar Bilimler Akademisi Molekdler
Biyoloji Enstitlisti Baskani Prof. Dr.
ivan ivanov’la Transgen ve Deney
Hayvanlari Laboratuvari Sorumlusu
Doc. Dr. Haydar Bagis baskanligindaki
ekiplerce gerceklestirilen bu ¢alismada,
insan gamma interferon (hIFN-g)
protein genini tagtyan transgenik fareler
uretildi. Uretilen disi transgenik farelerin
meme bezlerinden st sagimi yapildi
ve bu siitlerin bazilarinda gamma
interferon proteinin varligi tespit edildi.
Fare sitlerine salinan bu proteinin
aktivitesi etkinlik testleriyle ortaya
kondu. interferonlar, viicut hiicrelerinin
¢ogunlugunca sentezlenen, hem virislere
hem de tiimoral dokulara karsi etki
gosteren proteinlerdir. insan gamma
interferon proteini T lenfositleri tarafindan
Uretilir. Bu proteinin antiviral etkisinin
yaninda, hiicre bélinmesini durdurucu
etkileri de (antiproliferatif etki) vardir.
Ayni zamanda bagisiklik sisteminin
diizenleyicisi ve destekleyicisidir
(immunomodulatérdir). Bu proteinlerin
Uretimi icin bakteriler, mayalar, mantarlar,
transgenik bitkiler, memeli hiicreleri ve
transgenik hayvanlar kullanilir. Transgenik
hayvanlarla yukarida adi verilen sistemler

Uretim agisindan karsilastirildiginda,
transgenik hayvanlarin dort kat daha
fazla tretim kapasitesine sahip oldugu
gorilir. Transgenik hayvanlarin sitlerine
salgilanan tedavi edici proteinler,
genellikle viicut icinde yikimlanmaya
karsi dayaniklidir ve cok miktarda
saf ve temiz olarak elde edilebilirler.
Bu nedenle, transgenik hayvanlar
tedavi edici proteinlerin Uretimi icin
alternatif bir Gretim sistemi olusturur.
Yapilan arastirmada insan gamma
interferon geni, embriyonlara
mikroenjeksiyonla aktarildi. Gen aktarimi
yapilan canli embriyonlar alici farelerin
rahimlerine transfer edildi. Embriyon
transferi sonunda gebe kalan annelerden
dogan yavrularin gen analizi ¢ikarildi.
Analiz sonunda interferon geni tasiyan
disi farelerle erkek fareler ciftlestirildi.
Ciftlestirme sonunda gebe kalan ve
dogum yapan transgenik disi farelerden
sagim yoluyla siit elde edildi. Sonra bu
sutlin icinde gamma interferonun varligina
ve hiicrelerin béliinmeyi durdurucu
etkisine bakildi. Analiz sonucunda
transgenik disi farelerin sitlerinde bu
proteinin var oldugu (ekspresyonu) ve
antiproliferatif 6zelligi ortaya kondu.
Proje sonunda, antiviral tedavide ve
bazi onkolojik vakalarda kullanilabilecek
insan gamma interferon proteini
transgenik farelerin stitiinde etkin
olarak diretildi. Uretilen bu proteinin
antiproliferatif aktivitesinin oldugu
belirlendi. Bu calisma tlkemizde ve
cevre ulkelerde ilk defa yapilmis bir
calismadir. Bu prototip calisma sonunda
elde edilen teknolojik birikim ve deneyim
sayesinde bu ve benzeri tedavi edici
rekombinant proteinler, transgenik ciftlik
hayvanlarinin (kegi ve inek) sttlerinde
kilolarca ve ucuz olarak Urettirilebilir.
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