Genetik Muhendisligi

Genetik Mihendisliginin Pratik Uygulamalari

Biyoteknoloji, genetik mihendisleri tarafindan olusturulmus bilgi-
leri kullanarak canlidan canliya gen transferi yapmakta, ekonomik
acidan degerli Grline sahip bu genlerin cogaltimasini saglamakta
ve ilgili urdnu bol ve ekonomik yoldan olusturmayi amaclamakta-
dir.

Tip ve eczacilikta yapilan uygulamalar

Rekombinant DNA teknolojisi, tip ve eczacilik alanlarinda 6nemli
bir gok Uriinln kolayca Uretilmesini saglamaktadir. Bu amagla, in-
san insulini, blyime hormonu, ¢esitli hastaliklarin tedavisi icin kul-
lanilacak antibiyotik ve interferonlar gen aktarimi saglanmis bakte-
rilere Urettiriimektedir.

Antibiyotikler, mikroorganizmalar tarafindan Uretilen ve diger mik-
roorganizmalarin gelisimini engelleyen maddelerdir. insanlarda yay-
gin olarak kullanilan ilk antibiyotik, 1928 yilinda Fleming tarafindan
Penicillum notatum kifiinden elde edilen penisilin antibiyotigidir.

Antibiyotiklerin codu, bakterilerden elde edilir ve diger bakterilerin
gelisimini durdurur. Antibiyotikler, hiicre duvar sentezini durdura-
rak, DNA replikasyonunu ya da protein sentezini engelleyerek ve-
ya hayati 6neme sahip bir enzimi inhibe ederek etkinlik gdsterebi-
lir.

Antibiyotiklerin bilingsiz ve gereksiz kullanimi, hastalik etkeni olan
bakterilerin mevcut antibiyotiklere direncli suslarinin olugsmasina se-
bebiyet vermektedir.

Virtisler zorunlu hiicre i¢gi paraziti olduklarindan virlis kékenli has-
taliklarda antibiyotik kullanimi fayda saglamaz.

Virusler yiksek hizda mutasyona ugradiklarindan kesin koruma
saglamasa da virlislere karsi en iyi korunma yéntemi asidir. insan-
da bagisiklik sistemi virlistin protein ( antijen ) kilifini taniyarak et-
kinlestiginden virsin protein kilif kodlayan genleri bakterilere ak-
tarllarak asi geligtirilmesi saglanmistir.
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Bakteriyofaj

Adenovirus Influenza

Parazit, bakteri, virus ve tumorlere kargi vucudumuzda uretilen ve
interferon olarak adlandirilan bagisiklik molekdlleri de ayni yéntem-
le Uretilebilmektedir.

Tarim alaninda yapilan uygulamalar

Rekombinant DNA tekonolojisinin tarim alanlarinda kullaniima amacg-
larindan en 6nemlisi, tarim zararlilarina karsi savastir. Tarim zararli-
larina kargi verilen savasta uygulanan geleneksel yontem zirai ilac-
larin kullaniimasidir.

Zirai ilag kullanimi hem dog@ay1 kirletmekte, hem besin zinciri yoluy-
la insan viicuduna alinmakta hem de korumaya calistigimiz bitkide

de 6lume yol agarak verimliligi distrmektedir.

»
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Bu anlamda rekombinant DNA teknolojisi yoluyla bdcekleri 6ldari-
cu etki gosteren bir zehirin sentezinden sorumlu gen bélgesi bitki-
lere aktarilmak suretiyle zirai ila¢ kullanmadan bitkinin kendisini za-
rarli bécek turlerine karsi korumasi saglanabilmektedir.

Rekombinant DNA teknolojisi kullanilarak Uretilmis Urtnlerden en
onemlilerinden bir tanesi de beta karoten ( bitkisel A vitamini ) tre-
timinden sorumlu gen bdlgelerinin Nergis bitkisi ve bakterilerden
izole edilerek piring bitkisine aktariimasiyla olusturulan altin piring
bitkisidir.
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Bu anlamda rekombinant DNA teknolojisi yoluyla bécekleri 61diri-
cu etki gésteren bir zehirin sentezinden sorumlu gen bélgesi bitki-
lere aktarilmak suretiyle zirai ila¢ kullanmadan bitkinin kendisini za-
rarl bdcek turlerine kargi korumasi saglanabilmektedir.

Rekombinant DNA teknolojisi kullanilarak Uretilmis Grtinlerden en
onemlilerinden bir tanesi de beta karoten ( bitkisel A vitamini) tre-
timinden sorumlu gen bélgelerinin Nergis bitkisi ve bakterilerden
izole edilerek piring bitkisine aktariimasiyla olusturulan altin piring
bitkisidir.

Altin piring, normalde A vitamini sentezleme yetenegi olmayan pi-
ring bitkisine bu yetenegdin kazandirilmasiyla besin kaynaklarinin
6nemli bir kismi piring olan insan topluluklarindaki A vitamini yeter-
sizliginin ortadan kaldirlmasi igin bir umut 15191 dogurmustur.

Bugun eczacilik sektérinde kullanilan ilaglarin yaklasik % 85 kada-
r bitkisel kdkenlidir. Bu anlamda ilaclarin etken maddelerini bol mik-
tarda Uretebilen transgenik bitkilerin , cevresel faktorlere hos gori-
su yuksek toleransl bitkilerin, biyoyakit tretimi icin elverigli bitkile-
rin elde edilmesi biyoteknolojinin amaglarindandir.

Tarimsal biyoteknolojide, dngérilemeyen risklerden bir tanesi ya-
kin akraba turlere olabilecek gen kagisidir.

Hayvanlar lGizerinde yapilan uygulamalar

Biyoteknoloji, ciftlik hayvanlarinin tedavisinde kullanilan asi ve bu-
yume hormonlarinin tretiminde rutin olarak kullanilmaktadir. Bunun
yani sira farkli tirler arasinda gen aktarimi yapilarak et ve sit veri-
mi yuksek canlilar elde edilebilmektedir.

Hayvanlara yapilan gen aktarimi sayesinde insan pihtilasma prote-
ini ve antikorlarini Uretebilen kegiler elde edilmistir.

Yine hayvanlar, gen silerek ilgini genin gérevinin anlasiimasi calis-
malarinda da insanlara yardimci olmaktadir.

Fare gibi insan genomuna benzerligi fazla canlilar ( % 90 ) piyasa-
ya cikmamis ilaglarin test edilmesinde ( kalp ilaclari ) ve insanla or-
tak gbézlenebilen Down sendromu gibi hastaliklarin arastiriimasin-
da yardimci olmaktadir.

Kalitsal hastaliklarin kékenlerinin anlasilabilmesi ve tedavisi ancak
normal insan genomunun baz dizilisinin bilinmesiyle mimkin ola-
bilir. insanin gen haritasinin cikariimasi yéniinde ilk calisma 1990
yilinda baslatiimis ve 2003 yilinda tamamlanan bu proje ile yakla-
sik 3 milyar baz uzunlugunda olan haploid insan DNA’sinin niikle-
otid sirasi agiklanmistir.

insan genom projesinden beklenen temel fayda niikleotid dizilim
anormalliklerinin tespiti, bircok hastaligin teshis ve tedavisinde ko-
laylik saglamaktir.
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insan genom projesinin tamamlanmasindan énce insanda 100 ci-
vari genetik hastalik tespit edilebilirken, bugln bu sayl 2000 den
fazladir. Yine bu proje kapsaminda insanlar arasindaki kiguk nik-
leotid dizilim farkliliklar ortaya cikarilarak kisiye 6zgu tedavi yon-

temlerinin gelistiriimesi amaclanmaktadir.
- i

Doku muhendisligi yontemleri ile yapay organ ve doku Uretimi sag-

lanmasi ve doku - organ nakillerinde yasanan uyum sorunun orta-
dan kaldirimasi da hedefler arasindadir.

Gen terapisi

Canlilarda belirlenen iglev ve yapica bozuk genlerin tespit edilme-
si, onarilmasi ya da saglam gen ile degistirilmesi islemleri gen te-
rapisi olarak isimlendirilir.

1990 yilinda Dr. French ANDERSON ve ekibi adenozin deaminaz
enzimi eksikligi gérilen iki hasta cocuga ilgili enzimin sentezinden
sorumlu geni virisler kanali ile aktararak bagdisiklik sistemi (izerin-
de olumsuzluklara sebep olan hastali§i tedavi etmislerdir. Ashanti
De Silva isimli cocuk literatlire gen terapisi yoluyla tedavi edilen ilk
insan olarak gecmistir.
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Adli uygulamalar

Her bireyin DNA’sindaki ntikleotid dizilimleri farkl olup bireye 6z-
guddr. Adli vakalarda sugclularin tespit edilmesinde, babalik dava-
larinda sonuca ulasmak amaciyla rekombinant DNA teknigine da-
yali DNA parmak izi yéntemi geligtirilmistir.

DNA Parmak izi

insan genomunda protein sifreleyen gen bélgelerinin yaninda co-

gunlukla tekrarlardan ibaret olan ve protein sentezine kaliplik etme-
yen anlamsiz diziler de mevcuttur.

Bu dizilerin uzunlugu ve nikleotid dizilisi fertten ferde farkllik gos-
terir.

Adli bir vakada suclunun tespiti amaciyla uygulanan DNA parmak
izi ybnteminde izlenen yol asagidaki sekilde 6zetlenebilir.

Oncelikli olarak olay yerinden tespit edilen DNA ve saniktan alinan
DNA ayni tip restriksiyon enzimleri ile kesilir.

Olay yerinden alinan sinirlh miktardaki DNA, polimeraz zincir reak-
siyonu yontemi ( PCR) ile gogaltilir.

PCR yénteminde DNA 94 - 96 °C lere kadar gikarilip denetire edil-
diginden bu suregte termofil arkelerden elde edilen ( Thermus aqu-
aticus ) polimeraz enzimleri kullaniimaktadir.

Bu yéntemde tUp igerisine konulan DNA’lar i1sitiimak suretiyle iplik-
lerin ayrilmasi, daha sonra ise ayrilan ipliklerin karsisina yeni iplik-
lerin yapilmasiyla az miktardaki DNA’nin cogaltiimasi saglanir.

Isitip sogutma igleminin defalarca tekrarlanmasi sonucu olay yerin-
den az miktarda elde edilen DNA ¢ogaltiimig olur.

Elde edilen DNA parcalar jel Gzerine yUklenir ve elektroforez tekni-
gine tabii tutulur. Elektrik yikinin etkisiyle, kesilmis DNA parcala-
r buyUkltklerine gore degisik bantlasmalar gdsterirler.

Bu bantlagmalardaki benzerlige bakilarak adli vakalarda kisinin sug-
lu ya da sugsuz oldugu ortaya konulabilir.
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