Tamamlanan Ik Gen Dizilimi

iromegalovirils, mek gicek hasta-

lig1 ve gigek hastaligr eemeni gibi

bazi virlislerin kaliesal yapifari ta-

mamen belirlenmisti. Boyle bir

calisma, virtisler giby hiicre iginde
yasama Ozelligl rasmmayan bakreriler tize-
rinde yapiimamigtr. Sonunda bu galiyma
serceklest ve Haemophtlus tufluensae ad-
It bir bakten tiirtintin DNA dialismin ta-
mimy belirlendi.

Bu bakterinin fizerinde vaplan gahg-
muda bir vildan kisa bir
siire igerisinde tam: bagan
elde edilmesinin nedem,
projenin, yeni bilgisavar
vizilinilar ve donummla-
nyla desteklenmis olmass.

“Gielisigiizel dizilen-
dirme stratejisi” ady veri-
len haritalama yontemin-
de, rastgele bir DNA par-
gaaiklan  kiittiphanesi
olugeuruloyor. Daha sonra, baz dizilisi be-
lirlenen bu DNA pargaciklan diz haling
getiriliyor ve btivlece, kalissal vapiyi olugeu-
ran bazlarin wmamimn dizilisi elde edili-
yor. Bu iglemin uvgulanmasinda TIGR AS-
SEMBLER adli bir vazilim kullanilmis.

Bu organizmanin sahip oldugu 1749 ge-
nin DNA dizisi lizenndeki verlerinin ek
ek belidenmesinin yvamnda, genlerin yer-
legimleri ve fonksivonlan da katalog haline
getitldi. Bu muhtesem gelisme, gen fonks
sivonlarnnimn, hilere bivokimyasinin ve mo-
lekiler bivolojimm anlisiimast Konusunda
¢ok etkili olacaga benzivor,

Haemophilus influenzae, insanda has-
tahlk vapan (patojen) bir bakeeri, Cocuklar-
da tekrarlayan kulak enfeksiyonlarna, en
onemlisi de menenjite neden olur, Bu pro-
jede, H. influenzae mn hasthik vapmavan
bir sugu Kullantddy, Hoonflugnzae nin harita-
lama igin segilmesinin nedent, yaklagik 1.8
milvon baz ¢ifti icermesi (bu savi bakeeriler
igin tipiktir), guanin ve sitozin bazlar top-
laminin bu sayimin % 38%ini olusturmasi
{insandaki gib1) ve saflagunlms ianm fi-
ziksel bir haritasinin bulunmamasidir, Pro-
jede gorey alun aragtrmacilur, bilgisavarda,
binleree DINA pargacifing rastgele tanyor
ve sonra bazlann dizilising igeren pargacik-
larn ek tek st tiste koyuvorlar, Sonugea di-
zinin tamamimin beliflendigi bu islem ol-
dukga zahmertli. Rastgele dizilmig farkli
renklerde boncuklar igeren ¢ok uzun bir
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boncuk dizisi digiinting her dirt boncuk
rastgele arnhiklarla rekrarlanmig olsun.
DNA dizisini belirleyen diset baz da ( A
|ladenin|, G [guaninl, C |sitozin] ve T [u-
min|), bu boneuklar gibi dizilmekredir. Bu
boncuk dizisi kirmizi ve sivah boncuklarla,
vesil ve mavi bonenklann aralanndan kesil-
se, nzunlugo ve renk siralamas) birbirinden
farkli birgok pargnaik elde edilir, Kesme
nokealan digliniilerek, elde edilen bu par-
cactkliunn renk sicalamalan  birhiriyle ek
tek kivaslandiginda. dizi-
nin pargalanmamiy hali el-
de edilir. Bu islem dizinin
orijinal hali bilinmedigin-
de ve elde sadece parga-
ciklar bulundugunda da
vapilabilir,

Tipk yukaridas sdzil
edilen irnekte aldugu gi-
bi. DNA da gesitli bakreri-
lerden elde edilen ve kes-
me islemini gergeklestiren enzimler yards-
muyla, mstgele uzunlukeaki pargalar haline
genrilit. Bu enzimlenin her hiri, bu bazlarn
diziliglerivle olugturulmug belirli bir mole-
kitler bigimi tamr. Bu bitvitk DNA pargitli-

timen uglarn, birbiri ardima dizilir
XXXXX.ve XXXXX
seklindeki tki parga,

XXXXX ... olarak bir-

lestirilir. Biiyilk parcalar enzimler vardi-
miyla daha kiiglk pargaciklara rastgele ay-
tihir, sonra her birinin baz dizilisi belirle-
nir, B8t Uste penrilir ve daha biiviik parga-
larla fist fiste gelip gelmediklen agsmdan
kayaslamrlar. Sonugta da zincirin tiimil be-
lirlenir. Aragrirmacilar, bu yéntem verine,
baktert DNA'simin tamamum en bayran
rastgele parcalavip, cok sayvada DNA par-

gacidt elde ederek, her bir parganin baz di-
ziligini belirledikten sonra, bo veriled hil-
gisayara vilklemeyi tercih edivorlar. Bun-
dan sonea, fist fiste gelen pargaciklann be-
lirlenmesi igin bilgisavar, eldeki verilerin
tiimbnii tarar, Yani A, G, G, T bazlannn
ayni dodrusal dizilimine sahip pargacikian
arar. Omegin,

ATCG.........AAAA,

GGGG........d ATCG parcaciklun,

ATCG.......AAAA
GGG LATCG
seklinde ale alea geririlir. Avni diziligi ige-
ren pargaciklar avm hizaya getirildiginde,
orjinal dizilis olan
GOGOG. e ATCG L AAAA elde edi-
lir. Boylece gen dizilisinin tiimil belitlenir,
Bu galismanim, organizmilar arsindaki
evrimsel iliskiler, bazi bakeeriledn insans
aarar verme sebheplen, yararh enzimlerin
belirlenmesi ve veni antibivotiklerin bu-

lunmast gibi konularda bilime birgok viin-
den katkisi olacak.

(e yandan bu galisma, yeni sorulan da
beraberinde getirdi. Omegin, 1749 genden
700 kadart bugiine kadar belirlenmis gen-
lerle iliskili goriinmiiyor. Avrica, H.influen-
sae'nin enerji iiretimi agisindan dnemli ba-
z1 enzimlen tagimadign ilk kez goriliivor.
Ama vine de, bu sorulars cevap bulmak, ar-
uk daha kolay olacak. Biitiin genler bilin-
difine gore, her bir gen tek ek gikaridardk,
diger genlerle etkilegimi, bliylime ve meta-
bolizma fizerindeki eckileri belitlenebilir,
Her bir genin diger genlerle iliskisinin be-
lirlenmest bile, en azindan bu bakteri igin
gok dnemli bir bilg birtkimi saglavacakuor,

H.influenzae hantalamasida kullam-
lan yeni yontemler, insamin kaliesal yapsi-
nin gozitmlenmesi ¢ahgmalarma da iz ka-
zandiracak.

Bugiinlerde, msamn kaliesal vapiss fze-
rindeki haritaluma galigmalanna ek olirak
E. coli, B. subrilis, €. elezans ve Drosophi-
la melanogaster Gizerinde de ¢aligmalir va-
pilvor.

Bu haritalama galigmalunnin, hastalik
vapan canhlarm hantalanmasina da olanak
suglamast nedenivle, birgok hastaliga ¢o-
ziim getirmesi ve yeni asilar geligtiriimesi
yolunu agmasy bekleniyor.

Zuhal Ozer
Rayrisklar

it /otast. geme canm,sa, \WH/SU il himi
Pt/ Talo on C ok sts ediy! - brown dones btm|

41



