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CRISPR-CAS SISTEMI VE GUNCEL
MIKROBIYOLOJiDEKi KULLANIM ALANLARI

Melda MERAL OCAL!

GIRIS
Diizenli araliklarla boliinmiis kisa palindromik tekrar kiitmeleri (CRISPR) ile
iligkili sistemler (Cas), bakteri ve arkelerin fajlar ve plazmitler gibi mobil genetik

elementlere (MGE) kars1 bir savunma mekanizmasi olarak hizmet eder ve prokar-
yot canhilarin kazanilmis bagisiklik sistemini olusturmaktadir -

Bakteriler, istilac1 viriislerden DNA parcaciklarini yakalar ve bunlar1 CRISPR
dizileri olarak bilinen DNA segmentleri olusturmak i¢in kullanirlar. CRISPR di-
zileri, bakterilerin viriisleri hatirlamasina izin verir. Virisler tekrar saldirdiginda,
bakteriler viriislerin DNAsin1 hedeflemek igin CRISPR dizilerinden RNA seg-
mentleri tiretir. Bakteriler daha sonra DNAy1 parcalamak i¢cin Cas9 veya benzeri
bir enzim kullanir ve bu da istilaci viriisii devre digt birakir . Prokaryotlarin bu
korunma sistemleri, laboratuvarda benzer sekilde ¢alistirilarak kullanilmaktadir.
Oncelikle bir genomdaki belirli bir hedef DNA dizisine baglanan kisa bir kilavuz
dizisi olan kii¢lik bir RNA pargasi olusturulmaktadir. Bu kilavuz RNA, Cas9 enzi-
mine de baglanir. Modifiye edilmis bu RNA, DNA dizisini tanimak i¢in kullanilir
ve Cas9 enzimi DNAYy1 hedeflenen yerden keser. Kisacas1 CRISPR/Cas9 kilavuz
bir RNA (gRNA) araciligiyla 6zgiil bir genomik bolgeye hedeflenen Cas9 niikle-
azinin kullanildig1 bir genom diizenleme sistemidir “. DNA kesildikten sonra,
genetik materyal parcalarini eklemek, silmek veya mevcut bir segmentini 6zel-
lestirilmis bir DNA dizisiyle degistirerek DNA {izerinde degisiklik yapmak i¢in
hiicrenin kendi DNA onarim yollar1 kullanilir ©.

Giiniimiizde CRISPR-Cas9 sistemi gen diizenlemelerinde hedeflenen bolge-
lerin kesilmesi ve genlerin yerlestirilmesine izin veren bir aracin pargasidir. Ge-
netik makas olarak da tanimlanan bu yontem, hemen hemen her organizmanin
genlerini degistirme potansiyeline sahiptir. Bu sebeple ¢ok sayidaki hastaliga kars1
miicadele igin verimli gen diizenlemelerinde yaygin olarak uygulanmakta ve bi-
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rinin kullanimi i¢in standartlastirilmis yontemler gerekmektedir ve basarili olu-
nursa gelecekte enfeksiyon hastaliklarinin tani ve tedavisinde CRISPR teknoloji-
sinin rutin uygulamaya entegre edilebileceginin habercisidir.
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