GENETIK MUHENDISLIGI PARAZITLERLE MUCADELEYE YARDIM EDEBILIR

Genetik mihendisligi, istenmeyen yan etkiler olmaksizin
parazitlerle savasta yardimci olabiliyor.

Kaynak: University of Zurich, December 23, 2000
Hazirlayan: Mijgan ilter, Ocak 2021

CRISPR-Cas9 Genetik makasi, arastirmacilarin tek hiicreli organizmalarin genetik
materyallerinde dogal mutasyondan ayirt edilemeyen degisimler yapabilmelerine imkan
vermektedir. Bu metot, kadinlarda ¢ok yaygin goérilen toksoplasma gondii paraziti igin
deneysel canli asi gelistirmeyi mimkdin kilar.

Toxoplasma gondii: Toksoplazma. Hamile kadinlarda diistik riskine ve bebeklerde ciddi
saglik sorunlarina neden olabilen bir hastalik

CRISPR gene editing ; Molekiiler biyolojide canli organizma genomun modifiye
edilmesinde kullanilan bir genetik mtihendislik teknigidir. Bakteriyel CRISPR-

Cas9 antiviral savunma sisteminin basitlestirilmis versiyonuna dayanir.

Gene editing; Genom diizenleme, bir organizmanin DNA'sinda belirli degisiklikler yapmak
CRISPR-Cas9, bilim diinyasinda heyecan yaratan bir genom dtizenleme (gene editting)
sistemi.

Diinya niifusunun yaklasik ticte biri Toksoplazma paraziti
tasir. Bu parazit insanlarda bagisiklik sistemini tehlikeli
seviyelere diigtirtir ve rahimde fonksiyonsuzlasma
sorununu tetikler. Tek hticreli patojen( hastaliga neden
olan her tiir hiicre) hayvancilikta da sorunlara ve hatta,
ekonomik kayiplara neden olabilir; 6rnegin koyunlarda
diistiklerin olusma riskini tetikler .




Parazitlerin kompleks bir yasam dongist vardir ve kemirgenlerle kuslar dahil tiim sicak kanh
yaratiklari neredeyse istila etmislerdir. Parazitler kediler araciligiyla giftlik hayvanlarina
bulastiginda dolayh olarak insanlara da geger. Fakat konuk oldugu canlida enfekte durumda
iken, diski vasitasiyla cevreye oosit- kapsilsiiz olgunlasmamis yumurta- olarak dokildigi
zaman gida zincirine katilma olasiligi ortaya gikar.

Zurih Vetsuisse Fakiiltesi Universitesi Arastirma ve Akademik Kariyer Gelistirme’de Dekan ve
parazitoloji profesori olan Adrian Hehl “Bu oositlerin olusmasini dnlemeyi basarirsak
toksoplazmosisin insanlara ve hayvanlara bulasma riskini azaltabiliriz’” diyor. Hehl ve

arastirma gurubu bdyle bir olasiliga miidahale igin yontemler gelistirdiler.

Canli asi kedileri dogal enfeksiyondan koruyor

Daha Onceki arastirmalarinda ekip zaten cesitli genlerin oosit olusumundan sorumlu
olduklarini belirlemist. Bu onlarin toksoplasmosis icin canli asi gelistirmelerini sagladi.
Arastirmacilar CRISPR- Cas9 gen diizenleme makasi kullanarak bu genleri kapatip modifiye
parazit ile kedilerin bir bolimuna asiladilar, bir bolimiini de enfekte ettiler. Bu patojenler
enfeksiyon yapici oosit liretmez, fakat yine de kedileri vahsi hayatta dogal yollardan olusan
toksoplazma enfeksiyonundan korur.

Yan etkisi olmayan manipiilasyon

Steril parazit yapmak icin arastirmacilar, CRISPR-Cas9 gen diizenleme makasi kullandilar. Bu
yontemin, genetik materyalde hassas modifikasyona imkan tanimasina karsin, protokol
geregi normalde kullanilan sekliyle dezavantajlari da vardir. Hatalar ve 6ngoriilmeyen genetik
degisimler ortaya gikabilir. Hehl’in birlikte ¢calistigl grup simdi Toksoplazmada istenmeyen bu
tir yan etkilerin, modifiye edilmis bir teknik kullanarak 6nlenebilir oldugunu bildirmekte.

CRISPR-Cas9 gen diizenlemesi yapmak icin bilim insanlari cogunlukla hiicreye plasmid
denilen yizuk seklinde bir DNA pargasi yerlestirirler. Bu plasmid gen makaslari yaratmak ve
genetik madde icinde arastirmacilarin arzuladigi yeri taniyacak unsurlar konusunda gerekli
tum bilgileri igerir. Boylelikle hiicrenin kendisi, gen makasinin igin tiim bilesenlerini Uretir.
Fakat sonrasinda plasmid, hiicre icinde kalir ve planlanmayan genetik degisimleri
tetikleyebilir.

Gen makasi iz birakmadan kayboluyor

Zurih ekibinin kullandigi yontem ise farkh ¢alismaktadir. Arastirmacilar 6nceden planlanmis
gen makaslarini hiicre disinda kurarlar ve sonra direkt olarak parazitlere yerlestirirler.
Genetik materyal manipule edildikten sonra bilesenleri ¢cok hizli bir sekilde pargalanirlar,
geriye sadece istenilen dizenleme kalir.

Hehl calismalarini soyle acgikhyor: “Bizim yaklasimimiz konvansiyonel yonteme kiyasla sadece
daha hizli, daha ucuz ve daha etkili degildir. Ayni zamanda genomik dizilimde hiicre icinde
hi¢ kalinti birakmadan degisimin gerceklesmesini mimkin kilmaktadir. Bu demektir ki biz
simdi, plasmid olmaksizin veya direngli genler yaratmadan deneysel canli asl imal edebiliriz.



Mevzuat kurallari genetik miihendisligine yetisemiyor

Bu sonuglari elde eden Hehl, CRISPR-Cas9 genom diizenleme yapmanin, isvigre’deki genetik
muhendisligiyle ilgili mevcut kanunlara (ve 2025 yilina kadar uzatilan moratoryuma) uygun
olmasi icin Federal Hikimeti'nin planlarinin ne oldugunu sorguluyor. “Bizim metodumuz, bu
teknolojinin genetik miihendisligindeki konvansiyonel yaklasimdan ne kadar farkl oldugu
konusunda iyi bir 6rnektir. “ diye aciklar Hehl. Simdi genetik materyalde istenmeyen
kalintilar birakmayacak bir teknikle, dogal mutasyondan ayirt edilemeyecek sekilde genin
inaktive edilmesi mimkin olacaktir. Diger birgok kontrolli genetik miihendislik
uygulamasindan farkli olarak, bu yontem gidanin lretimini de etkilememektedir ve boylece
gida zincirine dogrudan bir midahaleye de yol agmaz.



