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Bölüm 4

G-QUADRUPLEX NÜKLEİK ASİTLER

Özlem CESUR GÜNAY1

GIRIŞ

G-quadruplex, 1960’ların başından itibaren bilinen guanin bakımından zen-
gin DNA veya RNA moleküllerinin oluşturduğu dört iplikli nükleik asit yapıla-
rıdır [1]. Günümüzde nükleik asitlerin bilinen en popüler ikincil yapılarından 
birisidir.

Genomik DNA, genellikle çift iplikli olup kromatin şeklinde paketlenerek 
stabilize edilmiştir. Fakat bazı istisnai durumlar bulunmaktadır. Buna örnek ola-
rak bir guanin çıkıntısı ile sonlanan linear ökaryotik kromozomların uçları ve 
messenger RNA (mRNA) molekülü verilebilir. Çift iplikli DNA’da G-quadruplex 
oluşturma fırsatı Watson-Crick baz eşleşmelerinin bozularak DNA’nın tek iplikli 
hale geçtiği ve dolayısıyla G-quadruplex yapıların oluşması için gerekli olan al-
ternatif Hoogsteen baz eşleşmesine izin verecek olan replikasyon, transkripsiyon 
ve DNA tamiri sırasında ortaya çıkar. Nitekim G-quadruplex yapıların mRNA ve 
protein sentezi, DNA replikasyonu ve genomik stabilite dahil olmak üzere birçok 
önemli hücresel olayda görev aldığı bilinmektedir. G-quadruplex stabilize edici 
ve katlanmamış özellikte birçok proteinin G-quadruplex DNA veya RNA ile etki-
leşime girdiği belirlenmiştir [2-4]. Molekülün üç boyutlu yapısının belirlenmesi 
G-quadruplex yapılarını stabilize eden ligandların dizayn edilmesine yol açmış ve 
bu ligandlar bir yandan G-quadruplex yapıların DNA replikasyonu ve gen ifade-
si üzerindeki etkilerini ortaya çıkarmak için kullanılırken diğer taraftan ise on-
kogenlerin promotor bölgelerindeki ve telomer bölgelerindeki G-quadruplexleri 
hedef alan anti-kanser ilaçların da etkilerini ortaya koymak üzere kullanılmıştır 
[5, 6]. Dolayısıyla, G-quadruplex nükleik asitler, yeni ilaçların geliştirilebileceği 
moleküler hedeflerin yeni bir sınıfı olarak ortaya çıkmıştır. Bunun dışında biyo-
malzemeler, biyosensörler ve biyokatalizörler için G-quadruplex yapıların kulla-
nımına ait çalışmalar da büyük ilgi görmektedir.

Nükleik asitlerin G-quadruplex yapılarının açıklanmasına ilişkin çalışmalar, 
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SONUÇ

G-quadruplex yapılar, hücresel düzeyde oldukça geniş düzenleyici fonksi-
yonlara sahip, nükleik asit ikincil yapıları içerisinde en önemli gruplardan birini 
oluşturmaktadır. Bunlar DNA’dan RNA’ya, mRNA’dan kodlanmayan RNA (ncR-
NA)’ya kadar dağılmış olarak bulunan dinamik yapılardır. Telomer bölgelerinde 
yer alarak telomer stabilitesinin devam ettirilmesinde; replikasyon orijinlerinde, 
gen promotorlarında ve RNA moleküllerinde yer alarak replikasyon orijin ateş-
lemesi, transkripsiyon ve translasyonun düzenlenmesinde görev alırlar. Sonuç 
olarak, G-quadruplex motifler gen ifadesinin düzenlenmesini içeren birçok me-
kanizmada düzenleyici olarak aktif rol oynamaktadırlar.
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