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az1 deniz canlilari, 6rnegin midyeler sualtn-
Bda sert ylizeylere ve kayalara tutunmak igin

yapisma Ozelligi ¢ok giiclii olan proteinler
salgilar. Bu maddelerin kiigiik bir miktar1 bile can-
linin suyun i¢inde bir ylizeye, dalgalarin olusturdu-
gu giiclii etkilere dayanacak sekilde tutunmasini sag-
lar. Cesitli kimyasal siirecler sonucu katilasan bu s1-
v1 proteinler, canlinin farkl yiizeylere 6rnegin kaya-
lara, metal ve ahsap ylizeylere tutunmasini saglaya-
cak ozelliktedir.

Midyelerin farkli yiizeylere yapismasini sagla-
yan proteinlerde bulunan 3,4-dihidroksifenilalanin
(DOPA) adli amino asidin, yapigma 6zelliginden so-
rumlu oldugu diisiiniilityor. Nemden etkilenmeyen
ve suda kullanilabilen yapistiricilara yonelik arastir-
malarda, DOPAnin roliiniin tam olarak anlagilmas:
ve bu bilgilerin dogadan ilham alan yeni nesil yapis-
tiricilarin iiretiminde kullanilmasi hayli 6nemli.

Giinliik hayatta bircok alanda kullandigimiz
yapistiricilardan artik dokulan

yapistirma amaciyla da yararlaniliyor.
Ameliyat kesiklerinin kapatilmasinda ya da
yaralanma sonucu olusabilecek
kanamalarin durulmasinda kullanilabilecek
bu ydntemin uygulanabilir olmasinin
oniindeki en biiyik engel,

genellikle kuru ortamlarda yiiksek
verimlilikle etkili olan yapistiricilarin

nemli ya da sulu ortamlarda

yeterli derecede etkili olmamasi.

Sulu ortamlarda kullanilabilen giiglii
yapistiricilara sadece saglik uygulamalarinda
degil nesnelerin sualtinda birlestirilmesi
gereken durumlarda da (6rnegin gemilerin,
sualtindaki boru hatlarinin tamirinde)
ihtiyac duyuluyor.

Su ve nem, iki yiizeyin yapistina kullanilarak
birbirine tutturulmasi sirasinda

istenmeyen bilesenlerdir, ciinkii genellikle
yapisma siirecinin verimini disirtirler.

Sulu ortamlarda kullanilabilen

ve sudan etkilenmeyen yapistiricilarin
orneklerine ise dogada rastlamak

miimkiin.

DOPA ile yiizey arasinda ortaya ¢ikan kimya-

sal etkilesimler nedeniyle (6rnegin hidrojen baglar:
olusturarak) deniz canlilarinin farkl yiizeylere tutu-
nabildigi diistiniilse de stirecin nasil gergeklestigi he-
niiz tam olarak aydinlatilamadi. Aragtirmalar DO-
PA molekiliiniin sualti kosullarinda kolayca yiik-
seltgendigini ve bu durumda yapistirici etkisi olan
proteinlerin bir yiizeye tutunma giiciiniin azaldigini
gosteriyor. Ancak DOPAnin yiikseltgenmesi yapisti-
ric1 proteinlerin kendi aralarindaki etkilesimin art-
masina neden oluyor.
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Iki yiizeyi birbirine tutturmak amaciyla kullani-
lan malzemelerde, malzemeyi olusturan molekiil-
lerin kendi aralarindaki etkilesimler (kohezyon) ile
ylizeyle olan etkilesimlerinin (adezyon) dengeli ol-
mas1 gerekiyor. Sadece kohezyon kuvvetleri etkin-
se, yapistirict malzeme ne kadar gliclii olursa olsun
bir yiizeye tutunamaz. Sadece adezyon kuvvetlerinin
etkin olmasi durumunda ise yapistirict malzeme bir
ylizeye tutunur ancak iki yiizeyi birbirine baglayacak
glicte degildir.

DOPAnin indirgenmis halinin midyelerdeki ya-
pistirict proteinlerin bir yiizeye tutunmasini sagla-
digy, yiikseltgenmis halinin ise proteinlerin birbirine
kuvvetli bir sekilde baglanmasindan sorumlu oldu-
gu disiiniilityor. DOPAnn indirgenmis ve yiikselt-
genmis hallerinin adezyon ve kohezyon etkilesimleri
tizerinde farkli etkileri olmasi nedeniyle, DOPAnin
midyelerin yapisma siirecinde farkl iki rolii oldu-
gu sdylenebilir. Midyelerin organik ya da organik ol-
mayan bir¢ok farkli yiizeye (6rnegin kayalara, me-
tal yiizeylere ve plastik malzemelere) yapisabilmesi-
nin bunun gibi farkl biyokimyasal siiregler sayesin-
de miimkiin oldugu distiniiliyor.

Bu nedenle nemden etkilenmeyen ve suda kul-
lanilabilen yapistiricilara yonelik arastirmalarda
bilim insanlari DOPA iceren malzemelerin gelis-
tirilmesi tizerine odaklaniyor. Sudan etkilenmeyen
biyolojik yapistiricilarin gelistirilmesinde kullani-
lan yontemlerden biri DOPA molekiiliintin kendi-
sinin ya da DOPA molekiiliinde bulunan ve o mo-
lekiiliin bir yiizeye tutunmasindan sorumlu oldu-
gu distiniilen islevsel gruplar iceren polimerlerin
kimyasal olarak sentezlenmesi. Bazi bilim insanla-
r1 bu amagla sentetik biyoloji yontemlerinden ya-
rarlaniyor.

Midyelerdeki yapisma ozelligi olan proteinlerin
bakteriler kullanilarak sentezlenmesi, midyenin ken-
disinden 6ziitlenmesinden -6ziitleme stirecinin veri-
mi ¢ok diisiik oldugu i¢in- daha makul bir yaklagim
olarak kabul ediliyor. Midyeler tirozin amino asidini
biyokimyasal siirecler sonucu DOPAya doniistiiriir.
Ancak sentetik biyolojide kullanilan bakteri kiiltiir-
lerinin tirozin amino asidini DOPAYya déniistiirmesi
stirecinde yeterli verim elde edilemiyor. Midyelerde-
ki yapisma 6zelligi olan proteinlerin yiiksek miktar-
da DOPA igermesi, sulu ortamda yapigmay1 saglayan
yapustiricilarin performansini etkileyen en 6nem-
li etken. Ayrica sentetik olarak gelistirilen yapistiri-
cilarin yapisi midyeler tarafindan iiretilen yapistiric
ozellikteki proteinlerinki kadar karmagik degil.

Sonuglar1 Eyliil ayinda yayimlanan iki ¢alismada
arastirmacilar bu probleme farkls iki yontem kulla-
narak ¢6ziim bulmaya ¢alist1.
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Massachusetts Teknoloji Enstitiisitnden aragtir-
macilar dogadan ilham olan yapistiricilarin gelisti-
rilmesinde DOPAnin yani sira amiloid proteinlerin-
den de yararlandi. Escherichia coli bakterisi bir yii-
zeye tutunmak icin ipliksi yapida amiloid proteinleri
tiretir. Amiloidler suda ¢oziinmeyen polimerlerdir.
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Amino asitlerden olusan zincirler birbirlerine hidro-
jen baglariyla baglanarak binlerce molekiil birimin-
den olusan yapilar olusturur. Bu tiir ipliksi yapilar,
ortamda su oldugu durumda iki yiizeyin birbirine
tutturulmasinda énemli iistiinliikler saglar.

Nature Nanotechnology dergisinde yayimlanan
aragtirmada programlanmus bakteriler kullanilarak,
midyeler tarafindan salgilanan farkli iki yapistirici
protein ipliksi yapidaki amiloid proteini ile birlesti-
rildi. Daha sonra bu proteinler, yapilarindaki tirozi-
nin DOPAYya dénistiiriillebilmesi icin, tirozin amino
asidinin DOPAya doéniisimiinden sorumlu enzim
ile etkilestirildi. Aragtirmacilar daha sonra yapisi de-
gistirilen bu iki proteini bir araya getirerek hibrit bir
malzeme elde etti. Elde edilen malzemenin bir yiize-
ye tutunma giiciiniin, proteinlerin bir araya getiril-
meden 6nceki hallerinin yapisma giiciinden belirgin

sekilde daha yiiksek oldugu goriildii.

Gelistirilen hibrit yapidaki yapistirict su olan or-
tamlarda bile kuvvetli bir yapisma saglarken, altin,
silisyum dioksit ve polistiren malzemelerin yiizeyi-
ne de giiglii bir sekilde baglanabiliyor. Ayrica simdiye
kadar gelistirilen protein temelli yapistiricilarin hep-
sinden daha kuvvetli bir yapistirici.

Kore, Hindistan ve Kanadadaki {iniversitelerden
aragtirmacilar ise sudan etkilenmeyen protein temel-
li yapistiricilarn istenilen miktarda DOPA igerebil-
mesi icin farkh bir yontem kullandi. Midyelerin sal-
giladig1 yapisma 6zelligine sahip proteinlerdeki DO-
PA, protein sentezinden sonra tirozin amino asidi-
nin doniisiimiiyle olusuyor. Ancak sentetik olarak
tiretilmeleri sirasinda, bakteri kiiltiirlerinin tirozini
DOPAYya doniistiirme verimi ¢ok yiiksek degil. Bu
nedenle aragtirmacilar DOPAYy1 protein sentezi sira-
sinda proteinin yapisina eklemeyi denedi.
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Tastyict RNA protein sentezi sirasinda protein
sentezinden sorumlu genetik kodu okuyarak ilgi-
li amino asitleri proteinlerin iiretildigi merkeze ya-
ni ribozoma tagir. Belirli bir amino asitten sorumlu
enzim, o amino asidin tagiyict RNA'ya baglanmasi-
ni1 saglar. Ancak bakterilerde tirozinin taginmasin-
dan sorumlu sistemin segiciligi gorece diisiiktiir,
tastyict RNA ortamda tirozin yoksa DOPAya bag-
lanabilir. Angewandte Chemie dergisinde yayim-
lanan ¢alismalarinda aragtirmacilar kiiltiir orta-
mindaki tirozini uzaklagtirarak yerine DOPA ami-
no asidini ekledi ve sonugta DOPA orani yiiksek
protein sentezlemeyi basardi. Tirozinin canli i¢in-
de DOPAYya doniistiiriilmesi yonteminin verimi (~
%90), canli disinda gergeklestirilen yontemlerin
verimine gore yaklagik alt1 kat daha fazla.

Midyelerden ilham alan vyapistiricillarin en
6nemli kullanim alanlarindan biri de saglik uygu-
lamalar1. Ozellikle viicuttaki yap1 ve islev bozuk-
luklarinin tedavisinde kullanilan implantlar ile
kullanildiklar1 doku arasindaki etkilesimler teda-
vinin basarili olabilmesi agisindan hayli 6nemli.
Ornegin ortopedik bozukluklarin tedavisinde kul-
lanilan implantlar kemik hiicreleri ile uygun sekil-
de biitiinlesemezse implant islevini dogru sekil-
de yerine getiremez ve viicut tarafindan reddedi-
lebilir. Bilkent Universitesi Ulusal Nanoteknolo-
ji Aragtirma Merkezinden arastirmacilarin gelis-
tirdigi DOPA temelli malzemeler, paslanmaz ¢elik
ve titanyum gibi metal yiizeylere tutunabiliyor. Ge-
listirilen malzemelerin kalp ve damar hastaliklari-
nin, ortopedik bozukluklarin tedavisinde ve dis¢i-
likte kullanilan implantlarin bagarili bir sekilde uy-
gulanabilmesinde 6nemli katkilar1 olabilecegi dii-
stintilityor.

Yapistiricilar giinliik hayatimizda genellikle parca-
lar1 birlestirmek amaciyla sik¢a kullandigimiz malze-
meler. Ancak yiiksek teknoloji iiriinii gelimis yapis-
tiricilar petrol ve gaz boru hatlarinin birlegtirilmesin-
de ve ylizeylerinin kaplanmasinda, havacilikta ugak
parcalarinin  birlestirilmesinde, otomotiv endiistri-
sinde kullaniliyor. Dolayisiyla birgok amagcla kulla-
nilabilen yapistiricilardan sadece iki yiizeyi birlestir-
mesi beklenmiyor. Cok yiiksek ya da diisiik sicaklik-
lara dayanikl olmak, aginmaya sebep olacak kimya-
sal maddelerden etkilenmemek gibi 6zelliklere de sa-
hip olmasi isteniyor. Dogadaki bazi canhlarin ise bu-
giine kadar gelistirilen yapistiricilarin karsilayamadi-
&1 bir 6zelligi var. Bu canlilarin salgiladig baz1 prote-
inler ortamda su oldugu durumlarda bile ¢ok giiclit.
Nemden etkilenmeyen yapistiricilarin 6zellikle saglik
alaninda gok yararl olabilecegi diistiniliiyor. Son yil-
larda sudan etkilenmeyen ve dogadan ilham alan ya-
pistiricilarin gelistirilmesine yonelik bir¢ok arastirma
yapiliyor. Heniiz bu tiir yapistiricilar biiytik miktarda
tiretilemese de, bilim insanlar1 “midyeler yapabiliyor-
sa biz de basarabiliriz” diye diigiiniiyor.
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