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Gen Ekspresyonu (Kalitsal Bilginin anlatimi)

DNA molekiiliiniin tasidigi bilginin protein molekiillerine
cevrilmesine Gen ekspresyonu denir.
Gen ekspresyonu 2 asamada ger¢eklesir:
1. Transkripsiyon (Yazilim):
DNA nin tasidig: bilgi, RNA Molekiillerine aktarilir.
2. Translasyon (Ceviri):
Kalitsal bilgi, mRNA aracilig1 ile proteine ¢evrilir.
Gen ekspresyonunun ilk basamagi RNA sentezi yani
(Transkripsiyon).
1.Transkripsiyon (Yazilma):
Genlerin RNA polimeraz enzimi tarafindan RNA
molekaullerine ¢evirilmesidir. RNA polimeraz DNA
zincirindeki bazlar1 3-5 yoniinde okuyarak olusan
komplemanterler RNA zincirinin 3-OH ucuna eklenir.Ancak

gt DNA’da bulunan adenin karsisina urasil gelir.
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Protein Sentezine Katilan Hiicresel Elemanlar

1-Haberci RNA (m-RNA): Protein Sentezi igin kalip
gOrevi yapar. Bir protein icin bilgi veren MRNA molekli
monosistronik (6karyotlarda), birden fazla protein sentezi icin
bilgi veren MRNA molekUliu polisistronik (prokaryotlarda)
olarak adlandirilir. mRNA’y1 olusturan niikleotid dizisinde her
lic bazlik dizi kodon olarak adlandirilir ki her kodon ya
protein sentezine katilacak bir amino asidi veya protein
sentezinin sonlanacagini i1fade eder.

Her amino asit 1¢in en az bir tane kodon vardir.

Protein sentezi igin MRNA su 6zelliklere sahip olmalidir:
-Polintikleotit olmali

-Baz kalib1 DNA’nin tamamlayicis1 olmali

-Protein sentezinde ribozomlarla gec¢ici etkilesime girebilmeli
-Sentezi ve yikilmasi ¢abuk olmali



Ayrica yapilan ¢calismalarda MRNA molekiillerinin hiicre
igindek1 omiir uzunluklarmin tiirden tiire degistigi
saptanmistir.

2- Aminoasil Transfer RNA (t-RNA):MRNA

lizerinde bulunan amino asitler ribozoma tRNA tarafindan
tasinir.Bir kodonun taninmasi mRNA ve tRNA’nin etkilesimi
ile olmaktadir. Her tRNA molekiiliiniin kendi niikleotit
dizisinde aminoasidi sifreleyen kodona komplemanter (onu
tamamlayan), Gc¢lu bir ndkleotit dizisi (antikodon) bulunur.
tRNA, her amino asit i¢in en az bir tane olmak Uzere
bulunur.Protein sentezi sirasinda 3’ ucuna bir aminoacil
kalintis1 baglar ve mRNA 1ile etkilesen bir adaptor olarak islev
gorur.tRNA Uzerinde antikodon denilen ve mRNA’daki
kodonlar1 tamamlayici tiger bazlik niikleotid diziler1 vardir
MRNA Uzerindeki kodon ile onu tamamlayan tRNA
antikodonu arasinda baz ¢iftlesmesi yoluyla karsilig1 olan

gl aminoaside cevirilir.
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Ester bagi ile tRNA’ya
baglanan aminoasitler
aktif hale gelir. Her
aminoasit ve ona 0zgl
tRNA 1¢in aktiflestirme
enzimi vardir. Il
Kendine 6zgui aminoasitle .~ ¢.¢
yiiklenmis olan tRNA g L
molekili ile mMRNA
arasindaki bu 1liski 1se
ribozomlar ve protein
faktorler: tarafindan

dizenlenir.
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3- RNA Sentezi ve RNA Polimeraz Cesitleri:
Bakterilerde mRNA ve tRNA sentezleyen tek bir tip RNA
polimeraz olmasina karsin yiiksek organizmalarin
cekirdeklerinde her tip bir Rna’y1 sentezleyen RNA polimeraz
bulunur. RNA polimeraz I, 11, III olarak adlandirilir ve
sirasiyla rRNA, mRNA ve tRNA’y1 olusturur.RNA polimeraz
yalnmizca kodlayic1 DNA boliimlerini transkribe eder.

DNA




4-Ri1bozom:Ribozomlar 3 cesit RNA ve 54-70 cesit
proteinden olusmustur. Ribozomlar kii¢iik ve biiyiik alt birim
olmak tizere sedimentasyon katsayilarina gore adlandirilan iki
alt birime ayrilirlar. Prokaryor ribozomlar1 70S (30S-50S),
Okaryotlarda ise 80S (40S-60S) olarak adlandirilir.

Kucuk ribozom alt birimi

mRNA’nin baglandig: yerdir. Ribosom yapisi

Blyuk ribozom alt birimi ise

MRNA molekulundeki sifrenin Pp. -
okunmasi sirasinda ribozoma T
baglanan tRNA’nin tasidigi P Yonan
aminoasitleri peptit baglar ile el tenan)
peptidin karboksil ucuna ekler.
Bu eklenmeyi peptidil
transferaz saglar.

A-kenan
(aminoagil tRNA kenan)

B s e e— s sees == qRHA

Kiigiik subunit

tRNA'lan ve mRNA'y1 baglayan ribozom
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Prokaryotic

rRNA

e

23S
(2900 bases) (120 bases)

16S
(1540 bases)

5.8S
.@(160 bases)

28S
(4800 bases) (120 bases)

g .

18S
(1900 bases)

Proteins
L1 L2 L3

Jgoe

%0 Q .
(Total: 31)
S1 52 S3

DOI

IQ |
O (Total: 21) Q
L1 L2 13

aoe

(Total: 50)
S$1 52 S3

(Total: 33)

Subunits

:

Assembled
ribosomes
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Bir mMRNA molekuli ribozoma oranla ribosomal subunits

(;Ok 603(} 8408
daha uzun oldugu i¢in bir RNA molekiilii J

lizerine ayni anda birden ¢ok ribozomun " Na
calisabilmesi miimkiindiir. Yani bir B oo

MRNA polypeptide
molekdll bir anda bir ¢cok polipeptit ;
zincirine kaliplik edebilir. Aynt mRNA .~
molekiiliine bagl ribozomlarin exaislaton
olusturdugu  /
bu yapiya polizom adi verilir.

PROTEIN SENTEZININ
ASAMALARI

Protein sentezinde 3 ana baslik
¢+ Sentezin Baslamasi (initiation) VY \fﬁp
¢ Zincirin uzamasi (elongation) N A

¢ Sentezin sonlanmasi (termination)



Prokaryotlarda mRNA'nin yan 6mri kisa oldugundan
transkripsiyon ve translasyon birlikte yirir

tes

RNA polymerase

DNA duplex

lversi

Direction of transcription

o —

Direction of translation

o ——

Ribozom, saniyede 15 kodon (45 nikleotid) tarar.E.coli ribozomu, 37°C'de, 20
saniyede 300 amino asitli bir protein sentezleyebilir. E.colide yaklasik 5000 mRNA
vardirve E.colidesaniyede 1000 protein sentezlenebilmektedir
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Protein sentezi sirasinda ayni
MmRNA molekiilii lizerinde bircok
ribozom, bir poliribozom
(polizom) olusturabilirler

Nispeten buyik olmalari
nedeniyle ribozom partikulleri,

bir mRNA Uzerine birbirinden 80

nukleotidlik uzakliktan daha
yakin baglanamazlar. Bir mRNA
Uzerinde 50 ribozom olabilir

Srowing
Ppeptide chain

T 1

= Ly r i
HaM~ J | &

60S 3



Amino asitlerin aktivasyonu:Protein sentezi baslayacagi
zaman, sitoplazmada bulunan amino asitler, kendilerine 6zg
ve Mg?* gerektiren aminoacil-tRNA sentetaz enzimleri

yardimiyla kendilerine 6zgii tRNA’lara baglanarak aminoagil-
tRNA seklinde aktiflenirler.

Anticodon

AmMmino acid
acceptor stem

Amino acid
AMino [R group| Carboxvyl

group | group
+H5 N C C —0O
o
tRINA OH o



En onemli asama 11k amino a¢il tRNA’nin A bolgesine
yerlesmesidir dolayisiyla dogru okuma cercevesi saglanar.

Hem prokaryot hem de Okaryotlardaki ilk aa metiyonindir ve
0zel bir tRNA tarafindan met-tRNA olarak adlandirilir ve AUG
kodonunu tanir. Bu tRNA initiator tRNA olarak da
bilinir.Bakterilerde bu ilk metiyonin formillenir ve bu grup daha
sonra ¢ikarilir.

Bilindigi gibi prokaryotlarda ve dkaryotlarda 5’UTR
(UnTranslated Region)bdlgeleri vardir bu bolge transkripsyon
baslangici ve translasyon baslangi¢ noktalari arasindadir.

Prokaryotlarda baslangi¢c kodonundan 6nce 6zel bir dizi vardir
buraya Shine dalgarno dizisi adi verilir bu dizi 30S
ribozomunda bulunan 16S rRNA 1le baz cifti olusturur bu
eslesme 1le P bolgesini Oylesine bir pozisyona sokarki baslangic
tRNAs1 buraya girer.
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1.INISIASYON

1.1 Prokaryotlarda Inisiasyon: Ayni _
ribozom alt birimlerinin birlesmesidir. == i
MRNA amino asil tRNA’nin ve bliyiik r e

alt biriminin yapiya katilmasidir. @ tniciation e
Prokaryotlarda protein sentezi baglarken ‘:f‘;l(j' 3 = o
baslama faktorler1 (IF1,2,3) ve GTP SN
varliginda, ribozom alt tiniteleri, mRNA

ve fMet-tRNA’dan (inisiasyon igin
tRNA methioninin amin grubu
lizerinden formillenmistir). Baslama
kompleksi Gizerinde peptidil-tRNA
baglayan P yeri ve aminoacil-tRNA
baglayan A yeri vardir. fMet-tRNA,
baslama kompleksinde P yerindedir; A
yerine ise mRNA’nin bir baska kodonu
U gelmektedir.
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Baslangi¢ sathasi ti¢ asamada gergeklesir.

1- mRNAmin IF 3 faktorii o IF3
tarafindan tesvik edilmesi ve €2

. = . 30 S alt unitesi
ribozomun 30 S alt Unitesine e

baglanmasi mRNA'y1 baglayabilen |
: kompleks O

2- IF 2 faktori GTP’ ye (guanozin trifosfat) ve baslatici fMet-
tRNA’ ya baglanir ve fMet-tRNA’ y1 ribozomun P bolgesine
goturur.

fMet-tRNA




3- Bir ribozom proteini parcalanarak iki alt tinitenin olusumu
saglanir. IF 2 ve IF 3 serbest kalir (IF1’1n rolii tam olarak
acik degildir, ancak ribozomun tekrar sirkiilasyonunda rol
aldig1 diistiniilmektedir).

tesi

IvVersl

EF-Tu(Thermounstable), aminoacil tRNA’nin A bélgesine
girisini saglamak i¢in GTP ile birlesir ve tRNA’ ya baglanir.

GTP, GDP’ ye hidrolize olur ve ortaya ¢ikan enerji ile
aminoacil tRNA A bolgesine girer.

+B0S (nitesi

IF3

Cukurova Un
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30S ribosomal subunit

Initiation factors

@

o

IF2-fMet-tRNA,
+ mRNA

—_r

30S initiation complex

C

50S subunit

IF1 + IF2

Bakterilerde li¢ tane baslangi¢
proteini (IF1,2 ve 3 dogru baslama
iIcin gereklidir.

IF3 50 ve 30S altbirimlerini ayri
tutar.

1 ve 2 1se sadece baslangi¢
tRNAsmin P bolgesine girmesini
saglar.

30S altbirimi mRNA ve inisiator
tRNA baslangi¢ kompleksini
olusturur.

50S buraya katilinca baslangig
proteinleri ayrilr.

Prokaryotlarda ¢ekirdek olmadigi
Icin MRNA sentezlenirken
translasyon shine dalgarno
bolgesinden baslar. Video



Shine Dalgarno Dizisi

305

Shine-Dalgarno Start
sequence codon




1.2 Okaryotlarda inisiasyon: mRNA baglanmasi
M-RNA (AUG kodonlu), Ribozom, GTP, Baslatici t-RNA (
AUG antikodonlu), Baslatici Faktorler (IF1, 1F2, IF3)

M Baslatic1 tRNA ( Met yiiklii tRNA’nin
okaryotlarda formile olmasi gerekli
degildir). Kiugciuk ribozomal alt tiniteye
Inisiasyon faktor-2 (IF2) ile baglanir.

40S subunit

kliclk subunit 5’ cap’i bulur ve
MmRNA’daki ilk AUG kodonunu bulmak icin tarar
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5 C__U_G__ mRNA

Cap

Met

f

Initiation factors
+ GTP
Met-tRNA,

40S subunit

40S subunil‘
with initiation
components

g
N

ATP

ADP +P,

60S subunit

Initiation factors

Okaryotlarda bu stire¢ farkls
kompartmanlarda oldugu i¢in
mRNA olgunlastiktan sonra
sitoplazmaya gecer ve Uzerinde
bir¢ok protein tasir ayrica
ikincil yapilarda olusturur ve
bu yapilarin arasindan AUG
kodonunu aciga c¢ikarmak
gerekir. Bunu gerc¢eklestiren
proteinler elF4A, B ve G
dir.Bu proteinler cap, 40S
altbirimi ve inisiator tRNA ile
etkilesir ve 5°-3” yonunde
kaymaya baslar ve baz cifti
olusturan yerler1 acar. AUG
bulunur ve sonra 60S birimi
baglanir ve baslama kompleksi
olusur



Okaryotik initiasyon kompleksinin olusumundaki
protein kompleksler
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Gene 3’ Untranslated
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Protein Sentezinin Uzamasi1 (Elongasyon)

Uzama sirasinda elongasyon faktor Tu ve EF-G kullanilir.
Aminoacil tRNA EF-Tu ile baglanir ve ternary kompleks olusur.
Elongasyon dongiisii baslangic tRNA’s1 P bolgesinde ve
aminoa¢il tRNA A bolgesine girince baslar. Buraya tRNA
girince ribozom bi¢im degistirir ve EF-Tu ternary kompleksten
ayrilir ve 1ki aa buiyiik altbirimde bulunan peptidil transferaz
merkezinde birbirine yakinlasir. Burada peptid bagi olusur ve
dipeptid A bolgesine kayar.

Devreye EF-G girerek A bolgesindeki tRNA P bolgesine P
bolgesindeki bos tRNA E bolgesine kayar ve mRNA ribozom
icinde hareket ederek bir sonraki kodon A bolgesine karsilik
gelir ve EF-G A bélgesinden c¢ikarak buraya yeni bir aa yiiklii
tRNA gelmesi 1¢in buray1 bosaltir.

Sonraki asamada 1se A bolgesine yeni tRNA girince E
bolgesindeki bos tRNA sitoplazmaya doner ve bu dongii
durdurucu kodona kadar surer.



Peptid Bagi Olusumu

Ternary
complex

o

Aminoacyl- |
tRNA binds
to A site.

Jﬂ Aminoacyl-
tRNA binds

i
E site leaves.
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Protein Sentezinin Uzamasi (Elongasyon)

P
P

P
g) B *Ribozom diger mMRNA kodonuna
(S kayar peptidil tRNA’da A(ribozom
baglanma bolgesi) kenarindan P
-6— zUCA GCA jﬁG UAG ™= (ribozom baglanma bolgesi) kenarina

kayar; Bu translokasyon elongasyon
faktor 2 (EF2) gerektirir.

« Diger aminoacil tRNA A-kenarina
baglanir; bu tRNA baglanmasi
elongasyon faktdrl (EF1) gerektirir

» Elengasyon icin enerji 2 GTP
hidrolizi ile saglanir:
« 1 GTP translokasyon icin

& ) -1 GTP aminoagil tRNA baglanmast
IciN

m= === CA GCA GGG UAG ™ wem |




A
M
(? A Kenarl

e ikinci bir aminoacil tRNA P kefar
A-kenarina baglanir
e ilk peptid bag olugur




Terminasyon: Protein sentezinin sonlanma
asamasidir.Sentezi
tamamlanmis polipeptid zincirinin ester baginin hidrolizi ile
bagli bulundugu tRNA molekiiliinden peptidil grubunu yitirmis
tRNA molekiiliiniin de ribozomdan ayrilmasini kapsar.
Okaryotlarda terminasyon asamasinin prokaryotlardan farkinin
biri
de GTP kullanilmasidir. Translasyon terminasyonu A boélgesi Ug¢
tane stop kodona gelinceye kadar elongasyon stirer. Buraya
release faktorler (RF1, RF2 ve 3) baglanur.
Bakterilerde RF1 UAA yada UAGy1 tanir RF2 UAA yada
UGA’y1 tanir. RF3 her ikisine yardimer olur. RF1 ve 2 tarafinda
A bolgesinin taninmasi ternary komplekten farklidir. Stop
kodonlar RF proteindeki tripeptid tarafindan taninir
antikodondan degil. Ayrica RFler 30Sdeki A bolgesine uyarlar
ve peptid bagi1 olusumunda gorev almazlar.
\ Bunun yerine su molekull peptidiltransferaz merkezine yerlesir
ve P bolgesindeki tRNAda bulunan polipeptid zinciri salinir.
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4. Terminasyon (sonlanma); m-RNA bitis kodonu (UAA, UAG,
UGA), RF RF

P
P
4 * Translasyon stop kodonuna ulastiginda,
P

> release faktor (RF) A kenarina baglanir
ve stop kodonunu tanir.

UCA GCA GGG UAG)_ -

PPPP

 Release faktor, peptidil tRNA’dan
g) tamamlanmis polipeptidi
hidrolizleyerek ayristirir ve tim

kompleks ayrisir.

- UCA GCA GGGUAG W= m=m |




Protein Sentez Inhibitorleri

DNA nin replikasyonunu, transkripsiyonunu ve translasyonunu
geriye doniisiimsiiz olarak inhibe eden antibiotik ve
antimetabolitler vardur.

Baz antibiotikler protein sentezini inhibe ederler

Inhibitor Etkisi Etki veri
Kasugamisin Inisiasyon 30S altunit
Streptomisin Inisiasyon, elongasyon 30S altunit
Eritromisin peptidil transferaz 50S altunit
Kloromfenikol peptidil transferaz 50S altunit
Sikloheksimid peptidil transferaz 60S
Fusidik Asit translokasyon EF-
G.GDP

Difteri Toksini translokasyon EF-2

Video




Prokaryot ve Okaryot protein sentezi arasindaki farklar
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