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G-QUADRUPLEX NUKLEIK ASITLER

Ozlem CESUR GUNAY!

GIRIS

G-quadruplex, 1960’larin basindan itibaren bilinen guanin bakimindan zen-
gin DNA veya RNA molekiillerinin olusturdugu dort iplikli niikleik asit yapila-
ridir [1]. Giiniimiizde niikleik asitlerin bilinen en popiiler ikincil yapilarindan
birisidir.

Genomik DNA, genellikle ¢ift iplikli olup kromatin seklinde paketlenerek
stabilize edilmistir. Fakat baz1 istisnai durumlar bulunmaktadir. Buna 6rnek ola-
rak bir guanin ¢ikintisi ile sonlanan linear dkaryotik kromozomlarin uglar1 ve
messenger RNA (mRNA) molekiilii verilebilir. Cift iplikli DNAda G-quadruplex
olusturma firsat1 Watson-Crick baz eslesmelerinin bozularak DNAnin tek iplikli
hale gectigi ve dolayisiyla G-quadruplex yapilarin olusmasi igin gerekli olan al-
ternatif Hoogsteen baz eslesmesine izin verecek olan replikasyon, transkripsiyon
ve DNA tamiri sirasinda ortaya ¢ikar. Nitekim G-quadruplex yapilarin mRNA ve
protein sentezi, DNA replikasyonu ve genomik stabilite dahil olmak iizere bir¢ok
onemli hiicresel olayda gorev aldig1 bilinmektedir. G-quadruplex stabilize edici
ve katlanmamis 6zellikte bir¢ok proteinin G-quadruplex DNA veya RNA ile etki-
lesime girdigi belirlenmistir [2-4]. Molekiiliin ii¢ boyutlu yapisinin belirlenmesi
G-quadruplex yapilarini stabilize eden ligandlarin dizayn edilmesine yol agmis ve
bu ligandlar bir yandan G-quadruplex yapilarin DNA replikasyonu ve gen ifade-
si izerindeki etkilerini ortaya ¢ikarmak i¢in kullanilirken diger taraftan ise on-
kogenlerin promotor bolgelerindeki ve telomer bolgelerindeki G-quadruplexleri
hedef alan anti-kanser ilaglarin da etkilerini ortaya koymak tizere kullanilmigtir
[5, 6]. Dolayisiyla, G-quadruplex niikleik asitler, yeni ilaglarin gelistirilebilecegi
molekiiler hedeflerin yeni bir sinifi olarak ortaya ¢ikmistir. Bunun diginda biyo-
malzemeler, biyosensorler ve biyokatalizorler i¢cin G-quadruplex yapilarin kulla-
nimina ait ¢alismalar da biiyiik ilgi gormektedir.

Niikleik asitlerin G-quadruplex yapilarinin agiklanmasina iliskin ¢alismalar,
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SONUC

G-quadruplex yapilar, hiicresel diizeyde olduk¢a genis diizenleyici fonksi-
yonlara sahip, niikleik asit ikincil yapilar igerisinde en 6nemli gruplardan birini
olusturmaktadir. Bunlar DNAdan RNAya, mRNAdan kodlanmayan RNA (ncR-
NA)’ya kadar dagilmis olarak bulunan dinamik yapilardir. Telomer bolgelerinde
yer alarak telomer stabilitesinin devam ettirilmesinde; replikasyon orijinlerinde,
gen promotorlarinda ve RNA molekiillerinde yer alarak replikasyon orijin ates-
lemesi, transkripsiyon ve translasyonun diizenlenmesinde gorev alirlar. Sonug
olarak, G-quadruplex motifler gen ifadesinin diizenlenmesini igeren birgok me-
kanizmada diizenleyici olarak aktif rol oynamaktadirlar.
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