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Sentetik Biyoloji:::::::ini

Dr. Ilgim Goktiirk ve Dr. Adil Denizli

Hacettepe Universitesi, Kimya Bélim, Biyokimya Anabilim Dali, Beytepe, Ankara

on yirmi yilda biyoloji alanminda bircok gelisme oldu.

Genetigi degistirilmis organizmalar ve insan embriyonik

kok hicreler Gzerindeki calismalann givenli ve hatta
gerekli olduguna halkin ¢ogunun ikna edilmesi 6nemli bir
mesele. Sentetik biyolojinin ortaya c¢ikisi ile canli olmayan
malzemelerden yasayan canli sistemler yaratma fikri son
yillardaki bilimsel gelismeler sayesinde mimkin hale geldi.
Ancakbazimansetlerinifade ettigi gibi, antagonistik sorgulamalar
da baslamis durumda. Sentetik biyolojideki arastirmalarin
ilerlemesiyle daha fazla tartisma yasanacagr muhtemel. Ancak
elde edilecek potansiyel faydalar g6z dnine alindiginda, bilim
insanlan ve toplum arasinda ¢ikacak ¢atismalardan kaginilmasi
da imkansiz gbzUkuyor.

1. Sentetik biyoloji nedir?

Sentetik biyoloji, "mevcut ve dogal biyolojik sistemleri yeniden
tasarlamanin yani sira; biyoloji temelli yapilann, cihazlarnn ve
sistemlerin tasariminive mihendisligini kapsamaktadir” seklinde
tammlanabilir. Sentetik biyoloji, muihendislik prensiplerinin
biyolojiye uygulanmasidir. Biyolojik yaklagimlar ile mihendisligi
daha kolay ve daha &ngorilebilir hale getirmeyi amaclar. Daha
da iddiali bir ifadeyle sadece yasami yeniden kurgulamaya
calismak degil, ayn1 zamanda cansiz malzemelerden yasami
yaratmak ister. Canlilan degistirme dislncesi, rekombinant DNA
teknolojisi (genetik mihendisligi) gibi kendi basina yeni bir
girisim degildir. Bu ylzden sentetik biyolojinin, diger bilimsel
disiplinlerle ©6rtUstigl noktalar vardir. Ancak nihai hedef,
insanlann 6zel ihtiyaglarim ve isteklerini karsilayan canlilan
tasarlamak gibi cok daha fazlasidir.

Sentetik biyoloji arastirma ¢alismalan hala ¢ok yeni. Buyik bir
arastirma kurumundaki ilk sentetik biyoloji bolimd olan ABD
Lawrence Berkeley Ulusal Laboratuvan, 2003 yilinda kurulmus
ve bu yizden Amerikali bilim insanlarn arastirmalar sonucunda

elde edilen 6ncd bilgilerin coguna hakimler. Ancak bircok Avrupa
devletinin su anda aktif olan arastirma gruplar da var.

Sentetik biyoloji alaninda ilerlemeler cok hizli gerceklesti.
biyolog  Craig Venter tarafindan y0netilen
arastirmalarda, yeni genetik talimatlar dizisinin alici hiicreye
nasililetildigi bulundu. Bu bulug bir ddnim noktast oldu. Hayati
yaratmak icin ilk baganli girisim olarak kabul gérmesine ragmen,
bu tam anlamiyla dogru sayilmaz. Craig Venter ve meslektaslan
tarafindan kullanilan genetik talimat dizisini olusturan DNA,
gercekte canli olmayan malzemelerden Uretilmisti. Fakat igine

Amerikali

aktardiklan hicre aslinda orijinal igerigi ¢ikarilan Mycoplasma
mycoides adli bakteriydi. Yani, arastirmacilar sifirdan yeni bir
araba yapmak yerine bir arabaya yeni bir motor takmis oldular.

2. Neden sentetik biyoloji ?

Sentetik biyolojinin 6nemi, sosyal ve ticari potansiyelinde
yatmaktadir. Sentetik biyolojinin olasi kullanim alanlan asagida
ayrintili olarak verilmistir.

Enerji: Hidrojen ve diger yakitlan Uretmek icin 6zel Uretilmis
mikroorganizmalar, veya yapay fotosentez igin olusturulan
biyolojik yapilar,

Tip: Yeni dokularin olusturulmasi, ilag, asi ve teshis kitlerinin
tasanmi ve dretimi

Cevre: Kirletici maddelerin tespiti ve/veya bertaraf edilmesi
Kimyasal endistri: Dogal ya da mevcut sentetik liflere alternatif
kimyasal maddelerin Gretimi

Tarim: Yeni besinler ve gida maddelerinin Gretimi.
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Arfemisia annia

Sekil 1. Eski uzakdogu'da sitma tedavisi icin Artemisia annua bitkisi kullanilirdi.
Artemisinin, sitmaya karsi son derece etkili bir ilagtir.

3. Ne tiir aragtirmalar yapiiyor? —

3.1. Minimal genom

Burada amag, bir organizmamin hayatta
kalabilmesi igin gerekli olan minimum
genetik
sayisinin
gittikce azalan genlerle bakteriler Gzerinde
gerceklestirilirken; yasam i¢in gerekli olan

malzemenin  yani  genlerin

tanimlanmasidir.  Arastirmalar

ve olmayan genler tammlanr. ilk &nceleri
yasam icin gerekli minimum gen sayisinin
500-800 arasinda oldugu tahmin edilse
de; sonraki calismalar bu sayinin 300-
400'e dustigund gosterdi. Bu
bilgiler sayesinde hicre fabrikalarinmin

kadar

tasarlanmasi ve insa edilmesi mimkdn

istenmeyen

hale  gelebilir. genleri
ortadan kaldirarak yeni organizmalarin
yaratilmasinda ve
organizmalarin
hangi genlerin gerekli oldugunun tam

bilinmesi

hatta yeni
sifirdan  Uretilmesinde,
olarak
biyomihendisler

gerekir.  Gelecekte,

ihtiya¢ duyulan bir

gorevi yerine getirmek icin baska hangi
elementlerin gerekli oldugunu bulacaklar.
Cok tartisilan bu tirden bir gérey, hidrojen
veya bagka yalkit malzemeleri Gretmek icin
tasarlanmis bir bakteri belki de...

3.2. Ortagonal biyosistemler

Tdm canli sistemlerin islev gdstermesi igin
gerekli genetik bilgi, DNA molekillerinin
uzun zincirlerini olusturan dort altbirimin
saklanr.

kodlanmasiyla Arastirmacilar,

sistemi degistirmenin cesitli
Boylece dogada
protein tirlerini Uretmeye calisiyorlar.
Daha radikal olanm ise yeni bir genetik
icin DNAya
alternatifler sentezleme ve kullanma fikri.

yollarni

deniyor. bilinmeyen

malzeme tdrd yaratmak

3.3. Metabolik miihendisligi

Sentetik biyolojinin baska bir uygulamasj,

dogal
malzemeler

canbi  organizmalarn olarak

olusturmadigi yararlh

Gretmek icin yeni biyosentetik yollarin

olusturulmasidir. 2015 Fizyoloji ve Tip
Nobel Odiilii bu alana verilmisti. Siklikla
alint1 yapilan 6rneklerden biri, modifiye
edilmis maya htcrelerinin veya bakteri
kullanilmasidr.
Artemisinin bir 6nclsd olan artemisinik

Escherichia coli'nin
asit, geleneksel olarak Artemisia annua
bitkisinden elde edilen (ama yetersiz
miktarlarda) bir antimalaryal ilactir.
Artemisinin mayadan tiretilmesi, Uretim
maliyetini %90 oraninda azaltmaktadir.

3.4. Diizenleyici devreler

Hicrelerin  dogal aktivitesi,
devrelere benzer gen
tarafindan kontrol edilir. Molekiler agma-
kapama digmeleri olarak gérev yapan iyi

elektronik
regllasyonlan

bilinen genetik bilesenleri kullananarak,
yapay gen aglan tasarlamak mimkin
olabilir. Uygun hiicrelere entegre edilen bir
yapay ag, diyabetli hastalarda metabolik
bozukluklar dizeltmek igin kullanilabilir.
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3.5. Oncii hiicreler

Daha once belirtildigi gibi, sentetik
biyolojideki en carpici istek kendiliginden
olusma, onarma ve ¢ogalma yetenegine
sahip insan yapimi hiicreler Gretmektir. Bu
hedefe ulagmak igin Ustesinden gelinmesi
gereken bircok engel vardir ve birkag
arastirma  grubu
yogun olarak ¢aligilmaktadr.

tarafindan Uzerinde

3.6. Biyonanobilim
Molekiler Olcekteki
mihendisligi ile ilgilenen nanoteknoloji,
sentetik biyolojiden daha uzun siredir
gindemde olmasina ragmen, yeni bir
disiplin  olarak  degerlendirilmektedir.
Molekiler 6lcekli motorlar
makineler, bitin hicreyi veya yasam
sistemlerini tasarlama yolunda &nemli
roller Ustlenir.

sistemlerin

ve diger

4. Etik, glivenlik ve emniyet

Sentetik biyolojinin amaglarindan biri
veni nesil canlilar yaratmak oldugu icin
etik ve glvenlik ile ilgili kaygilarin olmasi
sasirtict degildir. Teknolojinin gelismesi
ve bircok biyoteknolojik ydntemin
standart  hale gelmesiyle  birlikte,
sentetik biyoloji i¢in gerekli araglar daha

erigilebilir hale gelmektedir. Dogada
olmayan sentezlenmis organizmalarin
Uretilmesi, insanoglunun yeni yasam

formlan yaratmadaki rold ve sorumlulugu
hakkinda etik sorunlara neden olacaktir.
Oniimiizdeki 50 yilda, DNA evriminin
dogada degil, laboratuvar ve klinikte
gerceklesecegi  gercegi  dinyayi
diinyadaki yerimizi sorgulamamiza neden
olmaktadir. Sentetik biyolojideki hicre
icermeyen yontemler gibi yenilikler, dogal
olan ve olmayan nedir ya da sinirlar nasil
¢izilmeli gibi zor sorularn sorulmasina yol
agmaktadir.

ve

Zararli ve kotd niyetli amaclar igin sentetik
organizmalar olusturulabileceginden,
sentetik biyolojideki gelismeler
biyogtvenlik ile ilgili endiselere sebep
ABD'de sentetik biyolojiyle
ilgili en ¢ok tartigilan konu sosyal risktir.
Biyoglvenlik endiseleri, 1918 yilindaki

olmustur.

influenza virst tehditi

ile baslams 1

ve sonraki bircok patojenik virlsin
artmisti.  Bu  gelismeler,
“biyosaldirganlanin” bilinen patojenleri
veniden olusturabilecegi ve hatta onlan
daha da tehlikeli hale getirebilecegi
endisesine yol acmisti. Su anda yapay
olarak sentezden cok daha kolay patojen

senteziyle

elde etme yollan olmasina ragmen,
zaman icinde sentezin kolaylasacagi
ongodrilmektedir. CUnkd, sentetik

biyolojinin temel hedeflerinden biri daha
hizli ve daha ucuz DNA sentezidir. Ayrica,
DNA dizisi verilerinin kullanlabilirligi
ve molekiler biyoloji
cevrim ici olarak paylagimi, uzman bir
sirket tarafindan son derece kolay olan
DNA dizisi sentezi ile birlestiginde, bu
teknolojilerin giderek daha genis kitlelere
ulasacagi asikardir.

tekniklerinin

Bu endigeler sonucunda dizenleyici
muidahaleler Onerilmistir. Bunlar; DNA
sentezi sirketleri tarafindan musterilerin
taranmasi, bilim insanlarinin biyogivenlik
konularinda egitimi, sentetik biyoloji
hakkinda toplumu bilgilendirme
sentetik biyoloji laboratuvarlan
bir  biyoguvenlik
gibi dnlemlerdir. istemeden bile olsa,
sentetik organizmalarin cevre ve insan
sagligina zararli etkileri olabilecegi her
zaman go6zénlinde tutulmalidir. Sentetik
biyoloji,  bugiin  bildigimizden  ¢ok
farkli  mikroorganizmalanin  Uretilmesi
riskini tasi. Bu tir mikroorganizmalar

ve
icin

lalavuzu  olugturma
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