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Nukleik Asitler

Mesut TASKIN'

| Giris

Niikleik asitler, tiim hiicrelerde ve viriislerde temel roller oynayan biiyiik
biyomolekiillerdir. Diger bir ifade ile, niikleik asitler, bilinen tiim yasam
formlari i¢in gerekli olan molekiillerdir. Niikleik asitler, niikleotit ad1 verilen
monomerlerde olusurlar. Niikleotitler ise 5 karbonlu bir seker, bir fosfat
grubu ve bir azotlu bazdan meydana gelirler. Niikleik asitlerin iki ana sinifi,
deoksiriboniikleik asit (DNA) ve riboniikleik asittir (RNA). Seker riboz ise,
molekiil RNA dir. $eker, ribozun bir versiyonu olan deoksiriboz ise, molekiil
DNAdir (1).

Niikleik asitler genomik bilginin depolanmasini ve ifade edilmesinde gorev
almaktadir. DNA, hiicrelerin protein yapmak igin ihtiyag duydugu bilgileri
kodlamaktadir. RNA ise protein sentezi de dahil olmak {izere ¢oklu hiicresel
roller oynamaktadir. Niikleik asitlerin molekiiler yapisinin aydinlatilmasinin
yanisira genetik bilginin biyolojik fonksiyona donistiiriilmesinde ve
kodlanmasindaki rollerinin anlagilmasindan bu yana, niikleik asit biyolojisi
hakkindaki bilgiler stirekli olarak artmaktadir (2,3).
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ve hiicresel aktivitenin diizenlenmesi icin hedef hiicreler tarafindan alinirlar.
Ek olarak, aragtirmacilar bu hiicre dist miRNAlar1 ¢esitli hastaliklar i¢in ideal
biyobelirtegler olarak inceliyorlar. Arastirmalar, dolasimdaki miRNAlarin,
onkogenleri ve timor baskilayicilart kontrol etmedeki rolleri araciligiyla
kansere dahil oldugunu zaten gostermistir (99-101)

Small Interfering RNAlar (siRNA) RNAlara miidahale yoluyla gen
ekspresyonunu engelleyen, ¢ift sarmalli, kodlamayan RNAlardir. mRNAy1
bozarak ve proteinlerin translasyonunu engelleyerek gen ifadesine miidahale
ederler. siRNA'lar, uzun ¢ift sarmalli RNA’'lardan olusur. Tamamen olustugunda,
siRNA, RNA kaynakli susturma kompleksine (RISC) baglanir ve mRNA'y1,
katalitik bir RISC proteini olan Argonaute araciligiyla boler. siRNAlar, genleri
yitkma yetenekleri ve giigleri nedeniyle hastaliklar i¢in terapétik ajanlar olma
potansiyeline sahiptir. miRNATlarin aksine, siRNAlar spesifik olarak secilen
bir geni hedefleyebilir ve tek bir siRNA birden ¢ok kez islev gorebilir (99,102).

Bazi RNAlar ayn1 zamanda biyokimyasal reaksiyonlar1 yonlendirmek i¢in
katalitik RNA olarak da islev goriir; bu nedenle bunlara ribozimler denir.
Ribozimler bazen katalitik fonksiyonlarini yerine getirmek igin yardimci
proteinlerle de eslesirler. Ribozimler tarafindan katalize edilen biyokimyasal
reaksiyonlar arasinda protein sentezi, RNA eklenmesi ve RNA boliinmesi yer
alir. Ribozimler, fosforil transferi i¢in niikleofilik ikame reaksiyonlarina izin
veren aktif bir bolge olusturmak {izere karmasgik bir ti¢iinciil yapiya katlanir.
Bu reaksiyonlar, riboniikleositlerin ve metal iyonlarinin katilimiyla asit-baz
kataliziyle kolaylastirilir. Ribozimler iki tiire ayrilir: kiigiik ribozimler (6rn. sa¢
tokas, ¢ekic kafali ve Hepatit delta viriisii) ve biiyiik ribozimler (grup I ve II
intronlar, RNaz P, spliceozom ve ribozomlar) (87).
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