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40 Yillik
Bir

Azim Hikayesi

Azi1z Sancar

Boyu biraz daha uzun olup yiiksekten gelen toplar: karsilayabilseydi

belki diinyaca tinlii “Gstiin” bir kaleci olacak ve gene gururlandiracakt: bizi.
Ama kitaplarda ad1 buluslariyla gegmeyecek ve Tiirk genglerine

ilham kaynag1 olamayacakti. Bu en biiyiik arzusuydu ve gergeklesti:

Ady, bilime yaptig1 katkilari, buluglar: artik kitaplardaydi.

Simdi de 1901 yilindan bu yana Nobel Odiili‘'ne layik goriilen 169 isimden biri.

ardinde ciftcilikle ugrasan orta gelirli
ailenin sekiz gocugu anne ve babala-
rinin  ¢ocuklarini okutma istegini ve

cabalarini bosa ¢ikarmad. i¢lerinden birinin bilim
yolundaki yolculugu Nobel Kimya Odiili'ne kadar
ulast1. Aziz Sancar ilk ve orta 6grenimini -ilkokul 2.
siif hari¢- Savurda tamamladi. Harp Okulu'ndaki
egitimine devam eden ve o sirada evlenen abisinin
daha 6nce Mardinden hi¢ ¢tkmamis egine refakat
etmek icin Ankara’ya gitmesi gerekti. Ankara Bar-
baros ilkokulu'nda 2. sinifa devam ederken sivesiy-
le alay eden okul arkadaslar1 yiiziinden Sancar bir
somestr boyunca okulda hi¢ konusmadi. “Mahalle

arkadaglarimla oynarken giizel bir Orta Anado-
lu sivesi kaptim” diyen Sancar ikinci dénem okul-
da da konusmaya baglamisti. Sinif 6gretmeni Aziz
Sancardaki 15181 fark etmis olmali ki bir giin abisini
okula cagirip “Bu gocuk 6zel, siz bunun izerinde
durun, bir yerlere varacak” demisti. Bir yilin sonun-
da Aziz Sancar Savura dondii ve liseye kadar olan
egitimini burada tamamladi. Savurda lise olma-
mast nedeniyle liseyi Mardinde okudu. O giinlerde
futbola diiskiin olan Sancar iyi bir kaleciydi, ama
kendi deyimiyle “yeterince uzun boylu” olmadig:
i¢in yiiksekten gelen toplarin gole déniigmesi ne-
deniyle iistiin bir kaleci olamadh. Iyi ki de olamad.


https://www.hurriyet.com.trhttp//www.hurriyetaile.com/cocuk

Cizim: Ersan Yagiz
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Hayatimin

35 yilin1 verdigi
fotoliyaz enzimi
Sancar’a
Amerikan

Bilim Akademisi
tyeligi getirdi.
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Kimya ile Ertelenen Bulusma

Universite egitimi zaman1 geldiginde Sancarin
aklinda kimyact olmak vardi. Arkadaglarmin “tip
sinavina da girelim demesi” Sancar’in kimya ile bu-
lusmasini sadece bir siireligine ertelemis oldu. Hem
kimya hem de tip sinavini kazanan Aziz Sancar
arkadaglarinin “beraber hareket edelim” onerisini
kabul ederek Istanbul Universitesi Tip Fakiiltesine
girdi. Ikinci smiftayken DNA ile tanisti, nemini
fark etti ve bu konuda arastirma yapmaya karar
verdi. Tip okuduktan sonra hekimlik yapmadan
aragtirma yapmaya gitmek istemeyen Aziz Sancar
Tip Fakiiltesini bitirdikten sonra Savur'un Siirgiicii
beldesine gidip saglik ocagi hekimligi yapti. Bolge
insan1 Sancar’1 o kadar ¢ok seviyor ve ona o kadar
¢ok inaniyordu ki kadinlar o zamanlar baslarina
taktiklar1 yoresel basliga Sancarin yazdigi rege-
teleri muska diye ilistiriyordu. Iki yil siirdiirdiigii
hekimlik gorevinden sonra Tiirk bilimine katki
yapmak isteyen Aziz Sancar biyokimya egitimi al-
mak i¢in TUBITAK bursuyla énce Johns Hopkins
Enstitiisi'ne gitti. Ancak sadece Fransizca biliyor-
du. Bir terciiman araciligiyla ¢evresindekilere der-
dini anlatmaya calistyordu. Hocasina her giin yeni
bir fikirle gidiyordu Sancar. Cok ¢aligmakla ya da
bilimsel bilgi birikimiyle ilgili sorun yagamiyordu,
ancak uyum sorunu yagtyordu. Bu arada Ingilizce
6grenmis olmasina ragmen yasadig1 sosyal sorun-
lar Savur’a donme ve orada doktorluk yapma karar1
almasina neden oldu.

Nobele Ik Adim

Ancak akli halda ABDde bilimsel ¢alisma yapmak-
taydi. Johns Hopkins Enstitiisi'nde DNA onarimini
kesfeden Stan Rupert ile ¢aligmak istiyordu. Teksas
Universitesine ge¢mis olan Ruperte yaptig1 bagvuru
kabul edildi ve molekiiler biyoloji alaninda ¢alismak
tizere Dallas Teksas Universitesine gitti. Ancak Ru-
pert Sancar’a finansal kaynak saglayamamusti. Sancar
i¢in bu sorun degildi, zaten ¢ok ¢alistyordu, labora-
tuvarda yagtyordu. Hatta laboratuvardaki yangin
hortumlariyla dus aliyordu ve bir gece nébetgilere
yakaland1. Caligkanligindan gok memnun olan ho-
casindan uyar1 gelmesi de gok gecikmedi. Boyle ge-
¢en alt1 aydan sonra bir arkadaginin odasina gecen
Sancara kisa bir siire sonra da burs destegi geldi.

Sosyal sorunlarini, barinma ve geginme sorun-
larini da agan Sancar artik 6grencilerin derslerine
giriyordu. Onu hig bir sey bilim insan1 olma, bilim-
sel arastirma yapma yolundan aywrmadi. Aksanl
konustugu i¢in degerlendirme anketlerinde bir 6¢-
rencinin “Onu ilk gemiye koyup Tiirkiye'ye geri yol-
layin” demesi bile... Doktora egitimini Dallas Teksas
Universitesinde tamamladi. Bu arada molekiiler bi-
yoloji alaninda aragtirmaci olan esi Gwendolyn Bo-
les ile tamismust1. Esi New YorKk'ta bir laboratuvarda
is bulmus, ancak Sancar’a doktora sonrasi aragtirma
yapmak i¢cin New YorK'ta herhangi bir kap1 agilma-
must1. Bagvurularma olumsuz yanit alan Sancar Yale
Universitesine, onarim genlerinin klonlanmasi ko-
nusunda ¢alisan Dean Ruppimn yanmna gitti. Gene
kendisi i¢in herhangi bir burs imkan: yoktu. Bu ne-
denle arastirmalarini stirdiirtirken ayni zamanda la-
boratuvar teknikeri olarak da ¢aliymak zorundaydi.
Burada yapacag1 aragtirmalar onu Nobel Odiili'ne
gotiirecekti.
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“Sans Hazir Beyinleri Tercih Eder”
Aziz Sancar karsilastigi tim
zorluklarla bityiik bir sabirla bas etti.
Cok calists, cok okudu.

Bilimsel bilgi birikimini gelistirirken
once basit deney diizenekleriyle
basladu ise. Laboratuvarda da yasadi,
vazgecmesini sdyleyenlerle de kargilast1.
Sancar hep emek verdi.

Sansinin yardim ettigi de oldu, ama
o sans1 yakalamak i¢in

beyni zaten ¢oktan hazirdi.
Pasteur’un dedigi gibi

“sans hazir beyni tercih etti”.

Maxicell

Bilimsel ¢alismalarini DNA onarimi
tizerine yogunlastiran Sancar ilk kesfini
heniiz doktora 6grencisiyken yapt1.
Maxicell (biiyiik hiicre) olarak adlandirdig
bu yontem, genetik mithendisliginin
temel yontemlerinden biri oldu.
Bakterilerde kromozomdan ayr1 olarak
bulunan daha kiigiik halkasal DNA
molekiillerine plazmid denir.

Aziz Sancar bakteri hiicresi icindeki
kromozomun UV iginlarinm etkisiyle
yok edilip plazmidin saglam ve

tek bagina hiicre iginde birakildig
Maxicell yontemini gelistirdi. Boylece,
plazmide aktarilan genler ve protein
irinleri bakterinin kendi genleri ve
proteinleri araya karigmadan incelenebiliyor.
Maxicell ile ilgili makalesine 1000’in
tizerinde atif yapildi ve Maxicell terimi
Oxford Dictionary of Biochemistry

and Molecular Biology’ye girdi. DNA
onariminda goérevli enzimleri
saflastirmak i¢in kesfettigi bu yontem pek
¢ok arastirmaci tarafindan pek ¢ok
proteinin saflagtirilmasi i¢in kullaniyor.

UV 1silar1 DNAnin yapisinda timin ikilileri
(dimerleri) olusmasina neden olur.
Sancar’in doktora danigmani tarafindan
1958 yilinda kesfedilen fotoliyaz enzimi
DNAda meydana gelen bu hasar1
onarryor. Bu enzimi diger enzimlerden
ayiran en onemli 6zellik ise 151k

enerjisini kullanabilmesi.

Ancak daha 6nce yapilan pek ¢ok
arastirmaya ragmen enzimi saflagtirmak
miimkiin olmamuis, o nedenle bu

ozelligin mekanizmasi da ¢6zillememisti.
Sancar bu enzimi kodlayan geni klonlayarak
fazla miktarda enzim elde etti

ve enzimi saflagtirabilmek i¢in de 6nce
Maxicell yontemini, ardindan da 151k
enerjisini kimyasal enerjiye ¢cevirmeyi
kesfetti. Bu enzimin pek ¢ok

canlida olmasina ragmen insanda olmadig1
diisiiniilityordu. Sancar da gelistirdigi

ozel testlerle yaptig1 aragtirmalar
sonucunda insanda fotoliyaz onarimima
rastlamadi. Hatta insanda fotoliyaz
enziminin olmadigina dair bir makale
bile yayimladi. Tam da o siralarda

baska aragtirmacilar hardal bitkisinde

de fotoliyaz enzimini {ireten genin
benzerine rastladi. Bu genin tirettigi enzim
sayesinde bitki mavi 1518a tepki veriyordu.
O giinlerde Insan Genom Projesi
kapsaminda da insanda fotoliyaz enzimini
kodlayan gene benzer iki gen bulundu.
Sancar’in bu konuyla ilgilendigi
bilindiginden kendisine bu projede

yer almasi teklif edildi. Fotoliyaz genine
benzer bu genler aslinda Sancarin

bilime yapacag altinci katkinin

temelini olusturuyordu. Zira bu genler
daha sonra bir tesadiif sonucu ilgisini
cekecek olan biyolojik saat konusundaki
¢aligmalarinda basrolde olacakt1.
Hayatinin 35 yilin1 verdigi fotoliyaz
enzimi Sancar’a Amerikan

Bilim Akademisi tiyeligi getirdi.
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Niikleotid Kesip Cikarma (Ekziniikleaz)
Onarim Mekanizmasi

Bu, Aziz Sancar’a en biilyiik memnuniyeti
ve nadiren buldugu siiktineti hissettiren
buluslarindan biri. Aslinda bu kesfini
1982de yapmust1. Konuyla ilgili makaleyi
yayimlama tarihi ise 1992. Bu yonteme
verdigi ismi de ilk kez bu makalede kullandu.
Bu terim de Sancar’in Oxford Dictionary

of Biochemistry ve Molecular Biologye ikinci
bityiik katkisi. Bu onarim mekanizmasi
1964 yilinda tespit edilmesine ragmen
detaylari bir tiirlii ¢oziillememisti.
Mekanizmadaki bagrol oyuncusu ekziniikleaz
enzimi -fotoliyaz gibi timin dimerlerini
onarmanin yani sira- DNAdaki baska
hasarlar1 da tamir ediyordu.Bunu

yaparken de kimyasal enerji kullaniyordu.
Caligmasina 6nce bakterilerle baslayan
Sancar bu enzimin, bakteri DNA’sindaki
hasarli niikleotidleri ¢ikarirken bu
niikleotidlerin ¢evresindeki

12 niikleotidi de kesip attigini kesfetti.

Opysa insanlarda durum daha karigikti.

Aziz Sancar gelistirdigi bir test ile
insanlarda DNAdaki hasarli niikleotidlerin
cevresindeki 27 niikleotidin nasil kesilip
atildigini ve “dogru” niikleotidlerin bu bogluga
nasil kondugunu buldu. Bu mekanizmanin
16 gen tarafindan sentezlenen 16 protein

ile igledigini kesfetti.

Transkripsiyona Bagli Onarim
Mekanizmasi

Aziz Sancar “biyokimyasi giizel,

verileri giizel, sunusu giizel”

diye tanimladigi kesfi i¢in ayni zamanda
“Yunus Emre destanim” diyor.

DNAdaki hasar onarilirken, 6rnegin
protein sentezlenen boliim protein
sentezlenmeyen boliime gore daha etkin
ve hizli onarilir. Bu halihazirda

yillardir biliniyordu, ancak mekanizmasi
¢oOziilememisti. Transkripsiyon protein
sentezinde RNAnin, proteinin genindeki
koda uygun olarak sentezlenmesidir.
Béylece genin bilgisi RNAya

aktarilmus olur. Protein de RNAdaki koda
gore sentezlenir. Sancar ve asistani
onarima baslayan enzimi saflagtirip
mekanizmasini ¢ozerek tiim mekanizmay1

tek bir makalede agiklad.

“Bilimde

basarili olmak i¢in
hem cok ¢alismak
hem de ¢ok
okumak gerekir”

Aziz Sancar 300e yakin bilimsel
makalesinin ve bu makalelere yapilan

12 binden fazla atifin, 6zetle onu

Nobel Odiili'ne gétiiren yoldaki tiim
basarilarinin sirrini bu ctimleyle
oOzetliyor. 1984 yilinda ABD Ulusal
Bilim Vakfi Geng Aragtirmact Odiilinii,
1995 yilinda ABD Ulusal

Saglik Enstitiisit Odiili‘nii, 1997 yilinda
TUBITAK Bilim Odiili‘nii almas,

2007 yilinda Vehbi Kog Vakfrndan 6diil
almasy, 2005 yilinda Amerikan

Ulusal Bilimler Akademisi tiyeligine,
2006 yilinda Tiirkiye Bilimler Akademisi
asil tiyeligine segilmesi Sancar’m

bilim yolculugundaki basarilarindan
sadece bir kaci.




Bilim ve Teknik Kasim 2015

<<

Molekiiler Arabulucu

Aziz Sancar molekiiler biyolojinin

en temel konularindan biri olan
protein-DNA baglanmasi konusunda
yaptig1 arastirmalar sonucunda
bilime bir katki daha yapmus

ve “molekiiler arabulucu protein”
kavraminu literatiire sokmus.

Sancar proteinlerin viicutta DNAya
baglanabildigini ancak bunun
laboratuvar kosullarinda, bir deney
tiiplinde gerceklesmedigini gormiis.
Bunun {izerine proteinin DNAya
baglanmast i¢in aslinda devreye baska
bir proteinin girmesi gerektigini

fark etmis ve bu proteine de
“molekiiler arabulucu” adini vermis.
Molekiiler arabulucu proteinler,
DNAYya baglanacak olan proteinin

ti¢ boyutlu yapisinda degisiklik yaparak
DNAYya baglanmasini ve boylece
yari-kararli bir DNA-protein
kompleksinin olugmasini sagliyor.
Baglanmanin gerceklesmesinin
ardindan arabulucu protein
kompleksten ayriliyor.

Kriptokrom ve Biyolojik Saat

1996 yilinin May1s ayinda Sancar Tiirkiyeden ABD’ye giderken ugaktaki
bir dergide jet lag hakkinda bir makale okudu. Bu makale bilime
yapacag altinci katkinin habercisiydi. Pek ¢ok canlida bulunan 24 saatlik bir
i¢ saat olan biyolojik saat, insan viicudundaki cesitli metabolik olaylarin
diizenlenmesinde rol oynar. Sancar makaleyi okudugunda insanda
DNA onarimu etkinligi gdstermeyen fotoliyaz benzeri genleri diistindii.
Aklina bakterideki fotoliyaz enziminin 151k enerjisini kullandig,
insandaki fotoliyaz benzeri genlerle kodlanan proteinlerin de giinigig1
dongiisiiyle uyumlu biyolojik saat ile iliskili olabilecegi fikri geldi.

O siralarda sadece bir tek biyolojik saat geninin oldugu biliniyordu.
Sancar fotoliyaz benzeri bu genlere kriptokrom (CRY) adin1 verdi.

Bu konudaki ilk makalesi sadece hipotez olarak yayimlandi.

Sira bu hipotezi ispatlamaktaydi. CRY1 ve CRY2 genlerine mutasyon
uyguladiginda biyolojik saatin bozuldugunu gézlemledi.

Ardindan bu konuda ¢alisan bagka arastirmacilar da

bagka biyolojik saat genleri kesfetti. 1998 yilinda Science dergisinin

yilin molekiilii yarismasinin ikinciligi de biyolojik saate verildi.
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Sayin Aziz Sancar’a yasattig1 gurur icin tesekkiir ediyoruz.
Kendisinin, adin1 kitaplarda goriip de onu 6rnek alacak genglerin
“biz de yapariz, daha iyisini yapariz” demesi umudunu, yiirekten paylastyoruz.
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Prof. Aziz Sancar
Tiirk Ogrenci Evi ve Tiirk
Kiiltiir Merkezini esi

Prof. Gwen Sancar ile birlikte,
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anlagilmasinda 6nemli rolii kendisine verilecek paray:

kiiltiirel katkinin dogru

oldugunu distiniiyor. Tiirk Evine bagislayacak.
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