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Dolly’'nin klonlanmasi, farklilasmis hlcrelerin genetik programlarinin basa

Tek bir hiicreyi
alarak bundan
yepyeni bir canli
yaratmak...
Klonlama
yonteminde bir
embriyodan.
fetlisten ya da
yetiskin bir
canlidan gelen

alinabilecegi ve dollenmemis yumurta hucresi ve aktarilan c¢ekirdegin
frekanslarinin esitlenmesi gibi konularda, hticre biyolojisi ve molektiler biyolgjiye

yeni perspektifler kazandirdi. Dolly’'nin yaratiimasinin baska bir énemi ae, bilim

cevrelerine ve kamuoyuna, tumuyle eseysiz olarak yetiskin memeli canlilarin kiiltiirlenmis
b . o C. . . . . . . hiicrelerin
s ' uretilebileceginin gosterilmesi oldu. Wilmut ve arkadaslarinin ¢alismalari, Oteki cekirdegi
; 11y . 0 . eqe o oo . . k / .
-_ memeliler lzerinde de denenerek klonlamanin tekrarlanabilir oldugu gdsterildi. e
Yanda, bir embriyo
y  Yontemin gelismesi hiz kazandi. Dolly'nin klonlanmasi, déllenmis yumurta Z?Cfesl’ bO’YO’,e bir
uzeniemeden
hicrelerine gen aktarimi yoluyla genetik aegisiklige ugratiimis ve biyoteknolgjik once gortiliiyor.

acidan onemli ozelliklere sahip memelilerin gelistiriimesinde énemlii bir aaim oldu. Gen
aktarimiyla Uretilebilen, endlstriyel dneme sahip maddelerle, hormon ve protein kokenli

llaclar, cesitli memelilerin stt ve kanlarinda daha dustk maliyetlerle Uretilebilecek.

Dolly’den 10 yil kadar énce bilim adamlari embriyolardan inek ve koyun klonlamayi 1 Bir kadinin yumurta hiicreleri alinarak Petri tabaginda
basarmislardi. Ancak, Dolly’e kadar hi¢c kimse yetiskin hiicrelerinden bir canli délleniyor. Bu yumurtalardan kimileri birden fazla sperm Embriyolar
klonlayamamisti. Pek c¢ok bilim adamina gére de bu olanaksizdi. Dolly’yi, cekirdek tarafindan délleniyor.
S A I S . o . o Nasil
yontemiyle dretilmis, insan genleri tasiyan Polly izledi. Dolly’yi yaratan ekibin
drettigi Polly, bir koyun fetiistinden alinmis fibroblast hiicrelerinden klonlanmisti. Bu , e y Klonlanmlsth
) , , , , ) o - 2 Bu anormal hiicrelerden biri gelisiminin ilk basamagi
hiicredeki genler, insan genleri aktarilarak yeniden diizenlenmisti. Polly, hemofili ve . P
) g : L olarak ikiye béltintiyor. Normal hicre Anormal
pahali protein tedavileri gerektiren baska hastaliklar icin timit 15181 oldu. balinmesni  yumurta
saglayan bir ™\
- e i [ ; of s Lo ortii olan
1998 yilinin Temmuz ayinda Hawaii Universitesi’nden bilim adamlarinin, yetiskin 3 Et'raf'/a.rmdak/ ortii bir enzimle ¢ikariliyor, iki hiicre rt”z_one’i’
hiicrelerinden fare klonladigi aciklandi. Arastirmanin amaci, instilin ve kandaki pihtilasma birbirinden ayriliyor. PR
faktorleri gibi tedavi amacli insan proteinleri lreten transgenik hayvanlar lretmek olarak
aciklandi. Onu digerleri izledi. Ayni yilin Aralik ayinda, Japon bilim adamlarinin da inek 4 Bu hiicrelere, gelismelerini stiirdirmeleri icin yapay zona
klonlamis oldugu aciklandi. Bu yilin basinda da, klonlanan ilk primat olan Tetra adli bir Rhesus maymununun dogdugu ortiileri ekleniyor.
aciklandi. Tetra, embriyodaki orijinal hiicreleri bolerek ¢coklu genetik ikizler yaratmaya yarayan bir yontemle klonlandi. Bu
yontemin, seker hastaligi ve Parkinson gibi hastaliklarin arastirmalarinda yararlanilacak genetik ikizler (liretmede 5 Genetik acidan birbirinin ayni olan hiicreler bélinmeye
. R/()SH,\;\/THHUSU/”C/I(eIg la;boratuva;/arda/ kullanilabilecegi du§§inu/ayor. Kimi ?raﬂ'f,mfm'[a.r, a{g, klonlama teknolojisinin soyu tiikenmekte olan hayvan tlirlerini yok devam ediyor. (Embriyolar normal olmadigi icin bu
r. lan Wilmut ve arkadaglarinin calismalari olmaktan kurtarmak lzere kullanilabilecegini diisiintiyorlar. hiicrelerin gelismesi 6 gtin sonra durdurulmus.)

belki de yeni bir cag baslatti.
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Becensel

rllicre Cekircelk

Transireri

Roslin Enstitustnde gerceklestirilen klonlama, yetiskin bir memelinin genetik malzemesinin timunun
yeni ve onunla es yeni bir canli yaratmada kullaniimasininin ilk ornegiydi. Bedensel hlcre ¢ekirdek
transteri yontemini, yetiskin bir memeliden alinan bir beden hlcresinin ¢ekirdeginin (yani tum
genetik malzemesinin), ayni turden bir disinin, ¢ekirdegi alinmis yumurta hicresine aktariimasi
olarak Ozetleyebiliriz. Bu asamadan sonra, bilinen tup bebek yontemiyle yeni bir canliya yasam

veriliyor. Ortaya ¢ikan yavru, DNA annesinin genetik ikizi oluyor.

Orijinal DNA’nin sahibi koyun.

Meme dokusu hiicresi: Ozel kosullar altinda kiiltiir yoluyla verici hiicreler
biiytitiliyor. Bu yolla verici hticreler istenildigi kadar cogaltilabiliyor. Bu
hiicrelerin genlerinde degisiklikler yapmak ve aralarindan istenen
degisiklikleri saglayan hiicreleri secmek de olasi (alinan bedensel
hiicrenin genlerinde yalnizca bir kissm genler etkin durumdadir).
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Gy evresinde kistirilmis
hiicre: Besin ortami
zayiflatilan hiicrenin saati
sifirlaniyor ve genler
biitiintiyle etkin duruma
geliyor.

Baska bir koyundan
yumurta hticresi aliniyor.

Déllenmemis yumurta
hiicresi.

Yumurta hiicresinin
cekirdegi cikariliyor.
Clnkd vericiden gelen
cekirdek yerlestirilecek.

Mitoz Boliinme Evreleri

2. Erken Profaz: Sentrioller
ayrilmaya, Kromozomlar uzun ince
iplikgikler olarak goriilmeye baslar.

sentrioller

kromozomlar

1. interfaz: Genetik
malzemenin replikasyonu

3. Orta Profaz: Sentrioller iyice
ayrilir ve goce baslar. ikiz
kromatidler (genetik malzeme)
gortundr hale gelir.

kromatidler

8. Telofaz: Yeni cekirdek zarlari
olusmaya baslar. Kromozomlar daha
uzun, daha ince ve birbirinden daha

uzak olur. Cekirdekcik yeniden goriindir.
Sitoplazmanin bélinmesi
tamamlanmak (izeredir.

4. Gecg Profaz: Sentrioller hticrenin zit
kutuplarindaki yerlerini neredeyse alir.
Iplikcikler olusmaya baslar. Cekirdek zari
kaybolmaya baslar; cekirdek¢ik goriinmez olur.

iplikgik
mikrotiibiilleri

kinetokor
mikrottibdilii

iplikgikler

7. Geg Anafaz: iki yeni tek
kromatid kromozomu seti
kutuplara ulasmak tizeredir.
Kutuplar birbirinden iyice
uzaklasmaya baslar. Hiicrenin
sitoplazmasinin boltiinmesi baslar.

5. Metafaz: Cekirdek zari kaybolmustur.
Kinetokor mikrottibiilleri ikiz kromatid
kromozomlarin her birini ortaya dogru iter;
zit kutuplardaki iplikgik mikrotibdilleri
birbiriyle iliskiye gecer.

6. Erken Anafaz:
Sentromerler boliintir
ve zit kutuplara dogru
ilerlemeye baslar. Zit
kutuplardaki iplikcik
mikrottibilleri

sentromer

kutuplar
ayrilmaya

bu evrenin sonuna
gelmeden gerceklesir.

Iki yeni
hiicre olusur

sentriol

cekirdekgik

Hiicre Boliinmesi

Canlilarda bidyidme ve gelismenin temelini olusturan en dnemli olaylardan biri ¢cogalmadir. Cogalma hiicre bolinmesiyle gerceklesir. Hiicre bolinmesi
sonucunda, hiicresel materyal yavru hiicreler arasinda paylasilmis olur. Hiicre boliinmesi, yva mitoz ya da mayoz boliinmeyle gerceklesir. Mitoz boliinmede hiicre
ardisik birtakim olaylar sonucunda ikiye bolindr. Mitoz boliinme, viicut hiicrelerindeki kromozom sayisinin sabit kalmasini saglar. Esey hiicrelerinde (yumurita
ve spermler) gerceklesen mayoz boliinme sonucundaysa dort yavru hiicre olusur ve kromozom sayisi yariya iner. Kromozom sayisinin yartya inmesinin nedens
olusacak yumurta ve sperm hiicrelerinin dollenme sonucu bir araya geldiklerinde tire 6zgi kromozom sayisina sahip zigotlarin olusmasini saglamakitir.

G evresindeki verici hiicrenin cekirdegi,
metafaz-2 evresindeki yumurta hticresine
aktariliyor. Béylece, cekirdegin normal besin
kosullari saglaniyor; hafif bir elektrik soku
verilerek hiicre olagan cogalma stirecine
yeniden sokuluyor.

Embriyo gelisimi.

Embriyo, disi bir koyunun rahmine
aktariliyor ve koyuna gereken hormonlar
verilerek hamilelik stireci baslatiliyor. Kuzu,
dogal yolla diinyaya geliyor.

Klonlanmis kuzu: Sonucta, birinci
asamada gosterilen koyunun
genetik ikizi elde ediliyor.
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Hiicrenin Yasam Dongiisii ve Klonlama
Hayvan hiicrelerinin yasam dongiisiinii kabaca interfaz ve mitoz olarak ikiye
ayirabiliriz. Interfaz, G;, S ve G, adi verilen (¢ asamadan olusur. Belli bir
organizmanin tiim hiicreleri, bu evreleri 6nceden belirlenmis, sabit siirelerde
tamamlar. Ancak, ani cevresel degisiklikler (6rnegin besleyici maddelerin
miktarinin birdenbire minimum dtizeye dtismesi), hticreleri G;’de kistirarak
duraklatabilir. Bu kritik nokta asilirsa, cevresel kosullar ne olursa olsun, DNA
kopyalanmasinin éntine gecilemez. Wilmut ve ekibinin basarisi,
iste bu kritik noktayi denetim altina alabilmelerinden
geliyordu. Wilmut, hiicreyi Gy evresindeki kritik noktadan
once gelen duraksama déneminde, G, olarak adlandirilan
noktada "yakalamayi" basardi. Bunu gerceklestirmek
icin, hiicrenin besin ortamini neredeyse 6ldiirme
sinirina kadar geriletmis; tiim stireci dondurarak
hiicrenin genetik saatini de sifirlamis oldu. Hiicrenin
kistirildigr evre, aktarilacagi yumurta hticresinin
aktarim icin en uygun durumda bulundugu metafaz-2
evresiyle de uyumluydu.

G,

G, hiicre gelisiminin DNA kopyalanmasindan énceki
evresidir. Bu evrede hiicre, kendini eslemeye baslamadan
once bir dinlenme siireci gecirir. Dinlenme evresinin
sonundan, kromozomlarin olusumunun basina kadar,
gecen olaylarin tiimiine DNA sentezi evresi ya da S evresi
adi verilir. G, evresinde, kromozomlar olusur, bir sonraki
evre, mitoz boliinme evresidir.
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