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“For the greatest

gt

benefit to mankind”
o Vidat

ra 4

017 yili Nobel 6ddlleri sahiplerini
2 buldu. Kimya dalinda  6ddl,

biyomolekilleri ¢ boyutlu olarak
gorintileyen bilim adamlan
Dubochet, Joachim Frank ve Richard
Henderson’a verildi.

Jacques

Jacques Dubochet, 1942'de Isvicre'de
dinyaya geldi. Cenevre ve Basel'de egitim
goren Dubochet, Lozan Universitesi'nde
1940'ta
Almanya'da diinyaya gelen Joachim Frank,

gbrevine devam etmektedir.
1970'te Minih Universitesi'nden mezun

oldu. Columbia Universitesi'nde &gretim

Uyesi olarak calismaktadir.  1945'te
ingiltere’de  diinyaya gelen Richard
Henderson da 1969'da Cambridge

Universitesi'nden mezun oldu. Henderson,
Cambridge’'de Molekiler Biyoloji alaninda

calismalarint  srdirmektedir. Peki bu

G¢ bilim adamini birlestiren ve yollarin
Nobel'de kesistiren konu neydi?

Elektron kriyo-mikroskop ismini verdikleri
bir teknik gelistiren bu bilim adamlan,
biyolojinin yap1 taslarini inceleyebilmeyi
basitlestirdiler. Nasil mi? Gelistirdikleri
gorintileme ydntemi ile biyomolekiller
cok hizli bir sekilde dondurularak dogal
sekillerinde gorintilenmeleri saglaniyor
vebusayededahadncegdrintilenemeyen
strecler goruntllenebiliyor. Bu olanak,
hem yasamin kimyasini anlamakta hem
de vyeni ilaglarin gelistirilmesinde kritik
rol oynamaktadir. Cinki maddenin atom
seviyesindeki yapisi, 6zellikleri ve islevleri
arasindaki kuvvetli bagin anlagilmasi ¢ok
6nemlidir ve bu 6nemi ilk farkeden bu Gg
bilim adami da onlarca yildir inamlmaz
caba gostermektedirler.

Bu kuvvetli bagin
kullanilan en o6nemli aletlerden birisi
elektron mikroskobudur. Clnki elektron

mikroskobunda optik mikroskobun aksine

incelenmesi igin

gorinir 1s1k yerine ¢ok daha kiguk dalga
boyuna sahip elektronlar gérintileme igin
kullanmbir. Bir mikroskobun ¢6zinirligi de
kullanilan 15181n dalgaboyuna orantilidir.
Dolayisiyla  bir
ile maddeyi bir araya getiren atomlan
gorintilemek mimkindir.

elektron  mikroskobu

Richard Henderson &grencilik yillannda
elektron mikroskobu ile biyomolekilleri
incelemek ister ancak “biyomolekdiller
elektron mikroskobu icin uygun degiller”
kanaati hakimdir. Cinkd biyomolekiller
glcld elektron
Ayrica

altinda c¢alistiklarindan o6rneklerin dnce

151m - altinda  bozunur.

elektron mikroskoplarn vakum
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Ornek bir metal kafese
aktarilir ve kalan fazla
malzeme uzaklagtirilir.

Omek yaklasik -190°C'de etan igine
konuldugunda kafesteki
gozeneklerin arasinda ince bir film
olusturur.

Elektron mikroskopu
Olguimleri sirasinda sivi azot
ile sogutulan drnegin
etrafindaki su camlasir.
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2013'ten dnceki
¢oziinurlik

Rastgele ydnlendirilmis proteinler
elektron demeti tarafindan itilir ve
gorintinin Gzerinde iz birakir.

Bilgisayar, izler ve bulanik arka plan
arasinda ayrim yapar, benzer gruplari

Bilgisayar ayni gruba koyar.

benzer binlerce

izleri kullanarak

yiksek

¢ozUntrlGkIG iki

boyutlu gordinti

Uretir.

yi

Bilgisayar, farkli
iki boyutlu
goruntllerin
birbiriyle nasil
iligkili oldugunu
hesaplar ve (g
boyutlu ylksek
¢6zUnUrldkld bir
yapi olusturur.

cozinurlik
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kurutulmalan  gerekir, aksi takdirde
molekilleri cevreleyen su vakum altinda
hemen buharlagir. Bu kurutma sirasinda
da biyomolekdiller dogal ortamlarindaki
sekillerini koruyamaz ve ¢okerler. Halbuki
biyomolekillerin ve makromolekdllerin
islevleri dogrudan G¢ boyutlu yapilanyla
baglantiidir. Dolayisiyla bu molekillerin
dogal ortamlarinda ve sekillerinde
gorintilenmesi  gerekir. ~ Henderson
buharlasma  sorununu  asabilecegini,
fotosentez ~ yapan  bakteriyoldopsin
proteinin kendi membrani icinde glikoz
¢ozeltisi ile kaplanmig olarak mikroskopta
incelediginde fark eder. Bu proteinin ¢ok
dislk dozlardaki elektron 151N altinda
uzun slre bozunmadan durabildigini
gorlr. CozUnlrlik heniiz atom seviyesinde
degildir fakat aymi tip protein molekillerini
farkli  agilardan  gorintileyerek  ve
daha sonra bu iki boyutlu goruntileri
birlestirerek proteinlerin  U¢ boyutlu
dalgali gérintdlerini olusturur. Cézinrlik
sadece 7 Angstrom seviyesindedir ve
atomlarin molekuldeki yerlerini gérmek
icin yeterli degildir. Henderson'un yillar
siren ve dinyamn farkli yerlerindeki
elektron  mikroskoplarint  kullanarak
yaptigi calismalar 15 yil sonra sonug verir
ve X-1s1n1 ile elde edilebilen ¢ozinirlikte
G¢-boyutlu protein yapisimt 1990 yilinda
yuzlerce iki boyutlu gorintlyd inceleyip
birlestirerek ortaya koyar.

Hendersonin 6ncilik ederek buldugu
teknigin diger biyomolekillere
uygulanabilmesi  ise 2017  Nobel
Kimya 06ddlindn diger sahibi Jacques
Dubochet'in ~ numune  hazirlamadaki
calismalan  sayesinde mimkin  olur.
Dubochet, biyomolekillerin  elektron
mikroskobuyla, dogal  ortamlarindaki
hallerinde izlenebilmeleri icin
dondurulmalan  gerektigini  ve bunu
yaparken de suyun kristallenmeden buz
haline ge¢mesi gerektigini bilir. Etam siv1
azot kullanarak soguttugu kriyo-ydntem
ile suyu amorf halde katilagtirmayi
basanr. Bu vitrifiye kati haldeki su -160°C
altinda kaldig1 sirece, buz kristallerinin

aksine son derece dusik kontrastli ve
monoton bir arkafon olusturmasini ve
biyomolekillerin su igindeki yapilarimn
gorintilenmesine izin verilmesini saglar.
Su o kadar hizla katilasir ki biyomolekdlleri
fonksiyonlarinin ~ farkli  asamalarinda
dondurmak mimkin olur. Dubochet'in
teknigi kisa sirede biyoloji alaninda ve
elektron mikroskobu ile ¢alisan bircok
bilim insani tarafindan kullanilmaya baslar.

Bulmacanin son halkasi, 2017 Nobel Kimya
Odili'nin Gglincl sahibi Joachim Frank
tarafindan ¢ozilmustdr. Frank gelistirdigi
matematiksel algoritma ile elektron
mikroskobunda elde edilen nesnenin
iki boyutlu izdisim resimlerinden ilk
once benzerlikleri  kullanarak daha
net bir gérintd yarati, daha sonra bu
algoritma, 6rnek tutucunun Gzerinde farkl
agilarda oturan benzer bircok proteinin
resimlerinden molekilin G¢ boyutlu
seklini basaryla ortaya ¢ikanr. Bu sayede
periyodik yapisiolmayan biyomolekdllerin
de angstrom boyutunda atom yapisimin
tayinine imkan verilmis olur.

Bu yilki Nobel Kimya Odil'iine layik
gorilen bu G¢ bilim adami ve ekiplerinin
calismasi sonucu artik biyomolekdillerin
atom seviyesindeki yapilan ile
fonksiyonlan arasindaki baglanti
kurulmaya baslanmistir. ilerleyen yillarda
bu bulus sayesinde daha hangi kapilarin
acgilacagr da merakla beklenmektedir.
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