Molekuler Mikrobiyoloji



* Yasamin semesi : Bakteriyal Genomun Yapisi

e Makromolekiller ve Genler

* Genetik bilginin fonksiyonel birimi gen dir. Mikroorganizmalar da dahil
butlin canlilar genlere sahiptirler. Fiziksel olarak, kromozomlar Gzerinde
bulunan genler veya bluyuk molekutler yapilar genellikle genetik elemanlar
olarak kabul edilir. Bu elemenlar hicre veya virusler iinde bulunur ve

genomun tamamini olustururlar.



* Genetik bilgi hicre icerisinde DNA ve RNA niikleik asitlerinde saklidir.
Hicrede deoksiribonukleik asit (DNA) genetik bilgiyi tasirken
riboniikleik asit (RNA) ise araci bir molekul olarak bu genetik bilgiyi

amino asit dizileri seklinde proteinlere dénustarar.

* Nukleik asit monomerlerine niikleotit bunlarin olusturdugu DNA ve

RNA'ya polintkleotit adi verilir.

* Bir nukleotit 3 bilesenden olusur; Pentoz seker(Riboz RNA'da,

Deoksiriboz DNA'da), bir azot bazi ve bir molekil fosfattan(PO,3) olusur.



* Genel olarak DNA ve RNA yapilari birbirine benzer. Azot bazlari olan
purinler iki bilesik heterosiklik halka, pirimidinler ise tek halkali alti Gyeli
bir heterosiklik halka icerir. Guanin adenin ve sitozin hem DNA hem RNA

da bulunur. DNA da timin yerine RNA da urasil bulunur.

* Azot bazi ile sekerlerin baglanmasina nlikleozit adi verilir, cinki fosfat

eksiktir.

* NUkleotitler, nlkleozite bir veya birden fazla fosfatin eklenmesi ile

olusur.



* Niikleik asitler: DNA ve RNA

* Nukleik asit omurgasi, seker ve fosfat molekullerinin tekrarlayan bir
polimeridir. Nukleotitler biribirine sekerin 3’ karbonu ile bir sonraki
sekerin 5 karbonu arasinda fosfat baglariyla kovalent olarak baglanir.

Fosfat baglari iki seker molekulini ester baglari ile bagladigindan

fosfodiester bagi olarak adlandirilir.
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* Hicre genomunu olusturan DNA c¢ift ipliciktir. Bazlar Yanyana
geldiklerinde purin bazlari pirimidin bazlari ile hidrojen bagi yapar.
hidrojen baglari oldukca kararl olup guanin (G) sitozin(C ) ve adenin (A)
timin (T) ile birbirine kararli bir sekilde birbirine baglanir. Genler bu

yonden komplementer olarak adlandirilir.
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* Genler ve Bilgi Akisi Basamaklari

 Gen expresyonunda DNA’da saklanan bilgi ribonukleik asite aktarilir.
Protein sentezinde 3 adet RNA gorev yapar. Mesajci RNA (mRNA) tek
iplikcikli olup DNA'daki bilgiyi protein sentezi makinasi olan ribozoma
tasir. Tastyici RNA’lar (tRNA) ise RNA nukleotit dizilerindeki genetik
bilginin amino asit dizileri seklinde doénulstlrerek protein olarak
tanimalanmasini saglar. Ribozomal RNAlar ribozomun hem yapisal

birimi hemde onemlli katalitik birimidir.



* Genetik bilginin akisi 3 asamada gerceklesir:

* 1. Replikasyon:Replikasyon sirasinda DNA cift iplikcigi iki katina cikar iki
veni kopyasi yapilir.replikasyon DNA polimeraz adi verilen bir enzim

tarafindan gerceklestirilir.

e 2. Transkiripsiyon: DNA daki genetik bilginin RNA’yua aktarilmasina
transkiripsiyon denir.Transkripsiyon RNA polimeraz adi verilen bir enzim

yardimi ile yapilr.

3. Translasyon:  mMRNA daki genetik bilginin kullanilarak protein

sentezlenmesi translasyon olarak adlandirilir.
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» Okaryotlarda herbir genden tekbir mMRNA transkiribe edilirken
prokaryotlarda ise tek bir mRNA molekili birden fazla genin genetik
bilgisini tasiyabilir. Bunun anlami birden fazla gen kodlayan genetik bilgiye

sahip olmasidir.

* Genlerin baz dizileri le polipeptidlerin amino asitleri arasinda dogrusal bir

haberlesme mevcuttur.

* MRNA molekull Gzerinde Gc baz grubu bir amino asidi kodlar ve her bir
Ucli baza kodon adi verilir. Kodonlar ribozomlarda amino asit dizilerine
cevrilir, tRNA ve vyardimci proteinler translasyon faktérleri olarak

adlandirilir.



e {kili Sarmal

e Batlin hucrelerde DNA dizileri koplementer iki polinikleotit dizisinden

olusur. Her bir adenin timin arasinda iki guanin sitozin arasinda 3 adet

hidorohen bagi mevcuttur.

* Olusan iki zincirli molekuldeki iki zincir antiparalel bir sekilde
dizenlenmistir. Boylece soldaki zincir 5-3" yonunde ilerlerken sagdaki

zincir 3’-5" yonunde ilerlemektedir.
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* DNA molekiiliniin buyuklugu ve Sekli

* Bir DNA molekilunin buyukltgl herbir molekildeki ntkleotit baz veya
baz ciftlerinin buyukligu olarak ifade edilir. Boylece 1000 bazlik bir DNA
molekull bir kilo baz (kb) DNA icerir.

 Eger DNA sarmali ikili ise 1 kilobaz cifti (kbp)’den bahsedilir. Boylece
5bin baz buyuklGglundeki bir iki sarmal DNA 5 kbp olacaktir. Escheria coli
bakterisi kromozomunda yaklasik 4640 kbp DNA’ya sahiptir. Genom
sayisi mega baz cifti (Mbp) terimi kullanilir ve milyon baz ciftini ifade

eder. E.coli genom 4.64 mb’dir.



 Genetik Elementler: Kromozomlar ve Plazmitler

* Tipik bir prokaryot hlcre tim genleri yada bircok geni hucre icinde
bulunduran bulunduran tek bir (veya cok) kromozoma sahiptir. Genel bir
kural olarak prokaryotlarda tekbir kromozom bulunmasina ragmen son
zamanlarda bir kac prokartotik canlida iki veya daha fazla krmozom
saptanmistir. Genetik elementler olan plazmitler kromozomdan bagimsiz
olarak repkilke olurlar. Plazmitlerin buylk bir cogunlugu cift zicirli
halkasal bazilari ise dogrusaldir. Plazmitler kromozomlardan cok daha

ktGcuktir.



* Hareketli elementler (transpozonlar) DNA parcalari olup DNA'da bir
bolgeden baska bir bolgeye veya bir DNA'dan baska bir DNA

molekullinun bir bolgesine hareket edebilir.

* Hareketli elementler sadece DNA vyapisinda bulunabilir. Tasinabilir
elemanlar kromozomlar plazmitler virus genomlari ve baska DNA

molekuline eklenebilirler.



* Escheria coli kromozomundadaki Genlerin Dlizenlenmesi

* E.coli de dahil bir cok bakteri genomunun dizi analizleri tamamlanmis gen
sayilari ve bolgeleri aciga kavusturulmustur. Gen yapisinin DNA dizi analizleri

vapiimistir. 4639675 bp tasiyan E.coli kromozomu birkac bin genden

olusmustur.

* Gen harita mesafeleri 100 kbp DNA olarak gdésterilmistir. Genomik analizler
muhtemek 4288 proteini kodlayan genin oldugunu bunun toplam genom

buyukliginun %88’ine karsilik geldigini ortaya koymustur. Genomun %1’i

tRNA ve rRNA lari kodlamaktadir.



e Bu durum, Okaryotik genomlarinkinin tam zittidir. Ornegin insan
genomunda DNA nin sadece %3’U aktif olarak proteinleri kodlamaktadir.
Okaryotlarda kodlama dizileri arasindaki araya giren «ekstra» DNA ile
(bunlar transkiripsiyon sonrasi uzaklastirilir.) ve yizlerce kez tekrarlanan

gen dizileri mevcuttur.



Escherichia coli K-12
4,639,675 bp

~ hisGDCBHAFIE

Figure 4.8 The chromosome of Escherichia coli strain K-12. Map distances
are given in 100 kilobases of DNA. The chromosome contains 4,639,675 base pairs
and 4288 open reading frames (genes). Depending on the DNA strand, the locations
of a few genes and operons are indicated. Replication (Figure 4.3) proceeds in both
directions from the origin of DNA replication, oriC, indicated in red.



* E.colide enzimleri kodlayan genleri genetik haritalari ayni metabolik
vollarda gorevli olan genlerin cogunlukla bir kiime halinde oldugu
gdrulmustur. Ornek verilecek olursa gal, trp ve his gen kiimeleri. Bu gen
gruplari herbiri farkli proteinleri kodlayan tek bir mRNA'nin transkiribe
edildigi operonu olustururlar. E.coli kromozounda tespit edilen 2584
genin %70’nin bilinen tim transkiripsiyonel birimlerin tek bir gen ile
kontrol edildigi sadece %6 sinin 4 veya daha fazla gen iceren operonlarla
iliskili oldugu gosterilmistir.  Prokaryolardakinin aksine 6karyotlarda

operon yoktur.



* Plazmitlerin genel prensipleri

* Prokaryotik hucrelerin kromozomun disindaki ekstra genetik element
Ozellikle plazmitler icermektedir. Plazmitler replikasyon orjinine sa
olmalarina ragmen kromozom Uzerinde kodlanmis replikasyon enzim

ile replike olur. Plazmitlerin cogu buylume icin tim sartlarda gerekli o

er,
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genleri nadiren icerdiklerinden kullanilmazlar. Fakat bunun icin gerekli

olan esas genler kromozom Uzerinde bulunur. Viruslerden farkl olarak

plazmitler hicre disi forma ve hicre icerisinde serbest DNA'ya sahip

degildir. Binlerce farkli plazmit bilinmektedir.



* Hemen hemen bilinen tim plazmitler cift iplikcikli DNA dan
olusmaktadir. Cogunlugu halkasal formda olmasina ragmen dogrusal
plazmitlerde bilinmektedir. Hicrelerden izole edilen plazmitlerin buyuk
coginlugu super sarmal o6zellikte olup hicreler icerisinde kompakt

formdadir.

* Hicresel replikasyon enzimleri ayni zamanda plazmitlerinde
replikasyonunu gerceklestirirler. Plazmitler tarafindan kodlanan genler
replikasyonun baslamasini, plazmitin ikiye replike olarak iki yeni hicre

dagitimini yonetir.



* Plazmit tipleri

* Plazmitler konak htcrenin temel fonksiyonlarini kodlamakla birlikte
tasidigl bazi genler ile konak hucrenin hicre fizyolojisini etkileyebilir.
Plazmitlerin en yaygini ve en iyi calisani antibiyotiklere karsi diren
kazandiran R plazmitidir. Genel olarak direnc genleri tarafindan
kodlanan proteinleri antibiyotiklerin inaktivasyonunu saglar ve hicreyi

diger bazi mekanizmalara karsi korur.



e Patajonik mikroorganizmalar degisik karakteristiklere sahiptir. Ve bu

sayade kona
Patojelerin i

cogunlukla p

K Uzerinde kolonize olup enfeksiyonu gerceklestirirler.

ki belirgin virulans (hastalik yapma vyetisi) karakteri

azmidlerde kodlanir. 1. patojenin spesifik olarak dokuya

tutunmasi ve kolonize olma yetenegi. 2. konak hicreye zarar veren

toksin, enzim

* Cogu bakteri

ve diger molekullerin Gretilmesi.

Urettikleri proteinlerle kendine yakin tdrleri hatta ayni

tirun farkl susslarini bile inhibe etmekte veya oldirmektedir. Bu ajanlar

antibiyotiklerin analoglari olup bakteriyosinler olarak adlandirilir.



* Bakteriyosinler ve proteinler icin gerekli olan genller genellijle plazmit
Uzeridnde bulunur. Orengin E.coli urettigi kolisin olarak adlnadirilan
bakkteriosin duyarh hucreliern yiuzeylerindeki reseptorlere baglanarak

zar fonksiyonlarini tahrip eder ve hicreyi oldurdar.

* Bazi durumlarda plazmitlerin kodlari bakterinin bulundugu ekolojik
ozelliklere dayanir. Ornegin rhizbobium kdk nodullerinde azotu
tutabilmesi icin bitki ile Rhizobium arasindaki iliskinin belirlenmesi icin

Ozel plazmit fonskiyonu gerekir.



Table 4.2 Examples of traits conferred by plasmids in prokaryotes

Traits Organisms

Antibiotic production Streptomyces

Conjugation Wide range of bactena

Metabolic functions

Degradation of octane, camphaor, Pseudomonas
naphthalens

Degradation of herbicides Alcaligenes

Formation of acetone and butanol Clostridium

Lactose, sucrose, citrate, or urea Enteric bactera

utilization
Pigment production
Gas vesicle production
Resistance
Antibiotic resistance
Resistance to toxic metals
Virulence
Turmor production in plants

Nodulation and symbiotic nitrogen
fixation

Bacteriocin production and resistance
Animal cell invasion

Coagulase, hemolysin, enterotoxin
Toxins and capsule

Enterotoxin, K antigen

Erwinia, Staphylococcus
Halobactanum

Wide range of bacteria
Wide range of bacteria

Agrobacterium
Fhizobium

Wide range of bacteria
Salmonella, Shigella, Yersinia
Staphylococcus

Bacillus anthracis
Escherichia coli



* Genetik Bilginin Aktarilmasi: DNA replikasyonu

* Ana hucreden vyavru hilicreye genetik bilginin aktarilmasi icin DNA

replikasyonunun hatasiz bir sekilde gerceklesmesi gerekmektedir.
* Kaliplar ve Enzimler

* DNA hicrelerde tamamlayici baz eslesmesiyle ikili bir sarmal seklinde
bulunur. Eger Dna iki sarmali acilirsa her biri eski zincirin tamamlayicisi
olarak yeni bir zincir sentezlenir. Bu yizden replikasyon semi-konsarvatif
dir. Bunun manasi olusan ikili sarmalin zincirlerinden bir yeni sentezlenen

zincirken digeri var olan eski zincirdir.



 Kopyalanan DNA zinciri kalhp (template) adini alir ve DNA
replikasyonunda eski zincir yeni sentezlenen (tamamlayici zincir) icin bir

kalip olarak is gordar.

Semiconservative
replication

Figure 4.11 Overview of DNA replication. DNA replication is a semiconservative
process in all cells. Note that the new double helices each contain one new daughter
strand (shown topped in red) and one parental strand.



* DNA replikasyonu daima 3’ ucundan 5’ ucuna dogru ilerler yeni gelen

nikleotitidin 5’fosfati daha once ilave edilmis 3’ hidroksil ine tutturulur.

* Nukleotitilerin eklenmesini katalizleyen enzimler, DNA polizmerazlar
olarak adlandirilir. Her biri 6zel fonksiyona sahip bunun gibi cok sayida
enzim replikasyonda rol oynar. Eshericia coli bakterisinde kromozomal
DNA'nin replikasyonunda gorevli 5 farkli enzim vardir. Bunlar, DNA
polimeraz LILIII, IV ve V enzimleridir. DNA polimeraz III(DNA pol Ill)

kromozomal DNA nin replikasyonunda gorev alan ilk enzimdir.



 TUm bilinen DNA polimerazlar DNA'yi 5 =23’ yoninde sentezler.
Bununla birlikte bilinen DNA polimerazlardan hi¢ biri yeni bir zincir
sentezini baslatmaz. Bu enzimlerin hepsi sadece daha 6nce var olan 3’-
OH grubuna nukleotid ekleyebilir. Bu ylzden vyeni bir zincirin
baslayabilmesi icin bir primerin bulunmasi zorunludur. Primer, DNA
polimeraz tarafindan ilk nlkleotidin eklenebilecegi bir nukleik asit
molekaludur. Cogu durumlarda bu primer DNA yerine kisa bir RNA

zinciridir.



e [kili sarmal replikasyonun baslangicinda acildigi zaman RNA polimerize
edici bir enzim RNA primerinin olusmasini katalizler. Primaz olarak
adlandirilan bu enzim kalip DNA’y1 baz eslesmesiyle tamamlayan kisa bir
RNA zinciri sentezleyerek primer sentezini saglar. Bu RNA polimerinin
uzayan ucunda DNA polimerazin ilk nukleotidi ekleyebilecegi bir 3-Oh

grubu vardir. Bu yuzden zincirin uzamasi RNA yerine DNA seklinde olur..
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Figure 4.13 The RNA primer. Structure of the RNA—DNA hybrid formed during
initiation of DNA synthesis. Orange depicts the RNA primer.



* Replikasyon Catali

* DNA replikasyonu ile ilgili detayli bilgilerin bayuk bir bolimiU E.coli

bakterisi ile ilgili yapilan calismalardan elde edilmistir.
* DNA sentezinin baslamasi

* DNA polimeraz yeni DNA sentezi yapmadan once DNA’nin acildigi ve
replikasyon oldugu bu boélgeye replikasyon c¢atali adi verilir. DNA helikaz
enzimi iki sarmalin ATP harcayarak aciimasini saglar ve kisa bir tek zincirli
bolge olusturur. Zincir haline gelen bolgelere tek zincire baglanma

proteinleri baglanarak DNA zincirinin yeniden baglanmasini engeller.



* Helikaz tarafindan cift heliksin acilmasi ilerleyen replikasyon catalinin 6n
kisminda pozitif stiper sarmal olusur. Bunu engellemek icin DNA giraz
enzimi zincirin ileri kisimlarinda olusan pozitif stiper sarmalin onune

gecebilmek icin negatif stiper sarmal olusturarak rahatlatir.

e Bakteriler DNA sentezinin baslatildigi (OriC) repklikasyon orijini olarak
adlandirilan kromozom Uzerinde tek bir bdélgeye sahiptir. Bu bdlge
spesifik 250 baz dizisinden olusan replikasyon baslatma proteinlerinin

Ozelliklede DnaA proteinin baglana bildigi bir bolgedir.



* Bu baslatma proteinleri bu bdlgeye baglanarak ikili sarmalin acilmasini
saglar. Sonra helikaz enzimi (Dna B olarak bilinir) helikaz yukleme (DnaC)
vardimiyla orijinle birlesir. ki helikaz ters yéndeki zincirlere ters
istikamette baglanir. Daha sonra iki primeaz ve sonrasinda iki DNA
polimeraz enzimi helikazlarin arasinda DNAya yerlesir. Tek zincirli iki

DNA da DNA replikasyonu baslatilir. Replikasyon ilerledikce replikasyon

catalida DNA UGzerinde ilerler.



Table 4.3 Major enzymes involved in DNA replication in Bacteria

Encoding
Enzyme genes Function
DMNA gyrase gyrAB Replaces supercoils ahead of
replisome
Origin-binding protein dnaA Binds origin of replication to
open double helix
Helicase loader dnaC |oads helicase at onigin
Helicase anaB Unwinds double helix at
replication fork
Single-strand binding ssb Prevents single strands from
protein annealing
Primase dnaG Primes new strands of DNA
DMNA polymerase |l Main polymerizing enzyme
Sliding clamp danal Holds Pol Il on DNA,
Clamp loader holA-E Loads Pol lll onto sliding clamp
Dimerization anaX Holds together the two core
subunit (Tau) enzymes for the leading and
lagging strands
Polymerase subunit dnak Strand elongation
Proofreading subunit  dnaQ Proofreading
DNA polymerase | polA Excises RNA primer and fills
in gaps
DMNA ligase ligh, ligB Seals nicks in DNA
Tus protein tus Binds terminus and blocks
progress of the replication
fork
Topoisomerase IV parCE Unlinking of interlocked circles



Helicase direction
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Figure 4.14 DNA helicase unwinding a double
helix. In this figure, the helicase is denaturing or
pulling the two antiparallel strands of DNA apart
beginning from the right and moving to the left.



e Surekli ve Kesikli Zincirler

 [ki DNA zinciri arasinda replikasyon yoéninden

onemli bir ayrim,

replikayonun devamli olarak 5’ den 3’ ne yapilmasi gercegidir. Uzamanin

5’-PO,2den 3’ —OH’e oldugu zincir siirekli zincir o
DNA sentezi her zaman yeni bir nukleotitin eklenebi

OH ucu oldugundan surekli olarak gerceklesir. Fakat

arak adlandirilir. Bu

ecegi serbest bir 3’-

kesintili zincir olarak

adlandirilan karsit zincirde, DNA sentezi kesintili olur. Clnku replikasyon

catalinda yeni bir nukleotidin eklenecegi 3’-OH grubu yoktur. 3’ucu

replikasyon catalinda uzak ucta ve zit yondedir.



* Bu yuzden kesintili zincirde DNA pol Il G4n calisabilmesi icin primaz
tarafindan defalarca sentezlenen serbest 3’-OH grubu olusturulur.
Sonuc olarak kesintili zincir okazaki fragmentleri olarak adlandirilan kisa
segmentler olusur. Daha sonra bu kesintili zincir segmentleri

birlestirilierek strekli DNA zincirini olusturur.



Single-strand
binding proteln

5’
: DNA polymerase Il

Helicase Lagging strand

Primase

RNA primer

Figure 4.15 Events at the DNA replication fork. Note the polarity and
antiparallel nature of the DNA strands.



https://www.youtube.com/watch?v=4bjerYxOTbU



* Yeni DNA zincirlerinin sentezlenmesi

* Primaz primeri sentezledikten sonra, DNA pol Ill ile yer degistirir. Bu enzim
sentezi yapan polimeraz 6z bileseni ile birlikte bir ka¢c proteinden olusan bir
komplexdir. Polimeraz molekdillerinin her biri DNA kalip zinciri UGzerinde
polimerazi tutmak icin kaygan bir tutucu olarak is goren proteinlerdir. Sonucta
replikasyon catali her bir zincir Gzerinde kayan iki polimeraz bilesenine
sahiptir. Bununla birlikte, kayan tutucu kompleksinin bir tanesi iki kayan
tutucunun DNA lzerinde tutunmasini saglar. Kesik zincir Gzerine baglandiktan
sonra DNA pol Ill aktivitesi bir sonraki kesikli zincirre kadar nukleotitleri

dizmeye devam eder bu noktada DNA pol Il durur.



e Sentezde rol alan sonraki enzim olan DNA pol | birden fazla aktiviteye
sahiptir. DNA pol |, DNA sentezlemenin yani sira var olan RNA
primerlerini uzaklastirici 5'=2» 3’ ekzonikleaz aktivitesine sahiptir. Primer
uzaklastirildigi ve yeri DNA ile doldurldugu zaman DNA pol | salinir. Son
fosfodiester bagi DNA ligaz adi verilen bir enzim tarafindan yapilir. Bu
enzim 5'PO4-2 ve 3 OH (DNA pol lI'un yapamadigi)’a sahip olan
DNA’lardaki kiriklari birlestirir ve DNA pol | ile birlikte DNA'nin tamirinde

rol oynar.
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* iki Yonlii Replikasyon ve Replizom

* Prokaryotik kromozomun halkasal olmasi replikasyon olayinin hizi
acisindan firsat yaratir. Escherichia coli de ve muhtemelen halkasal
kromozom icren prokaryotlarda DNA replikayonu orjin noktasindan iki
yone dogru olur. Boylece her kromozomda birbirine zit yonde replike
olan iki replikayon catali mevcuttur. Bunlar biribirine iki TAU protein alt
Unitesi ile tutunurlar. Halkasal DNA’da iki yonlu replikasyon teta yapilari

olarak isimlendirilen 6zel yapinin olusmasini saglar.



Origin of
replication

Movement

-

3

5l

Replication
fork

UCHAFIER 4 ® MULELULAHR MIUHUH

Replication
forks

Newly
" synthesized y
4 DNA

Origin
(DnaA binding site) —
>
S - — P — 5’
5 Lagging ¥ 5 Leading .
Leadi Laggi '
ﬂ 5 3 299 3

Replication
fork

Origin

Figure 4.17 Replication of circular DNA: the theta structure. In circular DNA, bidirectional replication from an origin forms
an intermediate structure resembling the Greek letter theta (6). Inset shows dual replication forks in the circular chromosome. In
Escherichia coli, the origin of replication is recognized by a specific protein, DnaA. Note that DNA synthesis is occurring in both

a leading and a lagging manner on each of the new daughter strands. Compare this figure with the description of the replisome

shown in Figure 4.18.



* Replizom

* Dna replikasyonu isleminde rol alan proteinler asiri derecede dinamik olup bir
araya geldiklerinde replizom adinda buyukbir kompleks olustururlar. DNA'nin
kesintili zinciri disari dogru bir halka olusturarak replizomun her iki zincirde
rahatca ilermesine olanak verir. Bu ytuzden replikasyon sirasinda DNA polimeraz

degil DNA hareket eder.

 Ozet olarak replizom DNA pol Il un yani sira cok sayida anahtar protein icerir.
1.Supersarmallari kaldiran DNA giraz;2.DNA’'y1 acan ve primer ekleyen DNA
helikaz ve primaz 3. birbirinden ayrilan kalip zincirlerin tekrar cift sarmal

olusturmasini engelleyen tek zincire baglanma proteinleri.
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Figure 4.18 The replisome. The replisome consists of two copies of DNA polymerase lll and DNA gyrase, plus helicase and
primase (together forming the primosome), and many copies of single-strand DNA-binding protein. The Tau subunits hold the two
DNA polymerase assemblies and helicase together. Just upstream of the rest of the replisome, DNA gyrase removes supercoils in
the DNA to be replicated. Note that the two polymerases are replicating the two individual strands of DNA in opposite directions.
Consequently, the lagging-strand template loops around so that the whole replisome moves in the same direction along the
chromosome.



* DNA replikasyonunun uygunlugu: diuzeltme

* DNA replikasyonunda hata orani onemli derecede dusuktlr. Buna
ragmen eger hata olursa hatalarin tespit ve tamir mekanizmasi vardir.
DNA replikasyonundaki hatalar, Dna dizilerindeki degismeler yluzinden

mutasyonlara sebep olur.

* Dizeltme aktivitesi baz eslesmesinde yanlis eslesme olmasi durumunda
ve yanlis bazin eklenmesi durumunda ortaya cikar. DNA pol | ve pol Il
enzimlerinin her ikiside 3’=>5" ekzonukleaz aktivetisi gostererek yanlis

eklenmis nukleotitleri uzaklastirir.
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* Replikasyonun sonlanmasi

* Halkasal kromozomun Uzerinde orjin noktasinin karsi tarafindaki bolge
replikasyon sonlanma bélgesi olarak adlandirilir. Sonlanma bolgesinde
Tus adi verilen ve TER bdlgeleri olarak adlandirilan cesitli DNA dizileri
mevcuttur. Dairesel kromozomun replikasyonu tamamlaninca ki
dairesel kromozom bir zincir baglanmasi gibi birbirine bagldir. Bu

kromozomlar topoizomeraz IV tarafindan ayrilr.



* RNA sentezi: Transkiripsiyon

* Transkiripsiyon :DNA'yi kalip olarak kullanilarak ribonukleik asit (RNA)

sentezlenmesidir. RNA ve DNA kimyasinda 3 anahtar farklhlik vardir.
* 1. RNA deoksiriboz yerine Riboz seker icerir
* 2. RNA timin yerine urasil icerir.

e 3. bazi virusler haric RNA tek zincirlidir.



« TRANSKRIPSIYON

* Transkirpsiyon RNA polimeraz enzimi tarafindan gerceklestirilir. DNA
polimerazda oldugu gibi RNA polimerazda fosfodiester baglarinin
olusumunu katalizler. RNA sentezinin mekanizmasi DNA sentezinkinine
benzer. Bir RNA zincirinin uzamasi sirasinda daha once yerlesmis olan
nikleotitdeki ribozun 3’-Oh ucuna ribonukleotittirfosfat ilave edilir. Bu
sekilde 5'=>3" ydnunde uzama gerceklesir. Yeni sentezlenen RNA zinciri

transkiribe edildigi DNA kalip zincirine antiparaleldir.
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* DNA, RNA yi kalip olarak kullanir. Fakat herhangi bir gen icin iki zincirden
sadece bir tanesi transkiribe edilir. DNA polimerazdan farkli olarak RNA
polimeraz RNA iplikciginin sentezini kendi baslatir. Bunun icin primer
dizisine ihtiyaci yoktur. Yeni sentezlenmis RNA zinciri DNA dan
ayrildiktan sonra DNA cift iplikcigi orijinal cift olarak yeniden kapanir.
Transkiripsiyon, transkiripsiyon terminatérleri adi verilen spesifik

bolgelerde durur.



* RNA polimeraz

* En basit yapili olaran Bacteria RNA polimerazi, B, B, a, w(omega) ve
o(sigma) olarak tanimlanan 5 farkli birime sahiptir. Alt birimler biribiri ile
etkilserek RNA polimeraz holoenzimi olustururlar. Fakat sigma
faktora,digerleri gibi kuvverli baglanamaz ve kolayliklar ayrilarak Rna
polimeraz kor enzimi olarak isimlendirilen enzimin olusmasina yol acar.
Kor enzimi kendi basina RNA yiI sentezleyebilir. Sigmanin roli RNA
sentezinin baslayabilmesi icin DNA UGzerindeki uygun bdlgesinin

taninmasini saglamaktir.



* Omega alt birimi RNA sentezi icin gerekli olmayi kor enzimin olusmasi
icin gereklidir. Bacteria da sigma faktori kisa RNA parcasi olustuktan
sonra RNA polimeraz holo enziminden ayrilir. Daha sonra sadece kor
enzimi tarafindan RNA molekilinin uzamasi katalize edilir. Sigma
faktorine sadece baslangicta promotorda RNA polimeraz-DNA

kompleksinin olusmasi icin ihtiyac duyulur.



* Promotorlar

* Rna sentezinin dogru olarak baslatilabilmesi icin RNA polimerazin DNA
Uzerindeki baslama noktasini tanimasi gerekir ki bu bolgeler promotor

olarak adlandirilmaktadir.

e Bakteria da promotorlar Rna polimerazin sigma alt birimi tarafindan
taninir. RNA polimeraz bir kez promotora baglandiginda transkiripsiyon
ilerler. Bu islemde DNA cift zinciri RNA polimeraz tarafindan promotor
bolgeden acilir, trasnkiripsiyon kabarcigi olusturur. Polimeraz hareket

ettikce DNA kisa segmentler halinde ¢c6ztulmeye baslar.



* Bu gecici c¢o6ztulme kalip iplikcigin acilmasini ve buradan RNA
bilesenlerinin  kopyalanmasini saglar. Boylece promotorun RNA
polimeraz enzimini, DNA Uuzerinde bir ybéne etkin bir sekilde

«yonlendirdigi» dasunular.



* Sigma faktorleri ve Korunmus diziler

* Promotorlsar RNA dizisinin baglandigi ozel DNA dizileridir. Bunlar sigma
faktoru tarafindan taninmasina ragmen diziler biribirinin aynisi degildir.
Sigma promotor icindeki oldukca korunmus kisa iki diziyi tanir. Bu
korunmus diziler transkiripsiyon baslama bolgesinin yukarisindadir.
Dizilerden biri transkiprison bolgesi baslangicidan dnceki 10 bazlik bir
bolge olup -10 bolgesi, prinbow kutusu veya TATA kutusu olarak
adlandirilir. Ikinci bodlge transkiripsiyon bdlgesinin yaklasik 35 baz

vukarisindadir. Bu dizideki konsensus TTGACA'drr.



A CT AT TC e TG TG ATAAC CATGTETAT TAGAGT TAGAARACH
K TEG T T C A AR AT C G e T T T TECTETATATACTCACAGCTCATA
N TTT I TGAG T TG TG TATAAC C C CTCAT TCTGATCCCAGETT

IS TAGTTGCATGAAT BATAGAATGCGCGCTACT
6. TTCTTGACACCTTTTCGGCATCBCCCTAAAATTUGGC’GTC
-35 region
Consensus @eacy . \#. TATRAAT
- -



* E.colide cogu gen icin standart sima 70 ihtiyac duyarken transkiripsiyon
icin birbiirne yakin ama farkl konsensus dizilerine tanimak icin cesitli

sigma faktorleri mevcuttur.

* Her bir alternatif sigma faktori cesitli kosullarda spesifik bir gen gurubu
icin gerekli olup ayni zamanda ilgili genlerin dizenlenmesi icin de

esastir.



Table 4.4 Sigma factors in Eschenchia coli

Upstream recogrdion

Name® sequence” Function

o URpoD  TTGACA For most genes, major sigma
factor for normal growth

o RpoN  TTERGECACA Mitrogen sssimiabon

oo Ropos  CCGGCGE Stationary phase, plus oxidative
and osmaobc stress

o= RpoH  TNTCMCCTTGAA Heat shock response

o8 Flid, TAAA, For genes mvohled in flagells
synitess

o RpoE  GAACTT Response to misfiolded profeins
in periplesm

o' Facl AAGEAMAAT For certain genes in ron transport



* Transkiripsiyonun Sonlanmasi

e cogalan bir bakteri hicresinde genellikle sadece transkiripsiyona ihtiyac
duyan genler exprese edilir. Bu ylzden transkiripsiyonun dogru noktada
sonlanmasi onemlidir. RNA sentezinin sonlanmasi DNA Uzerindeki

spesifik baz dizileri tarafindan saglanir.

* Bacteria da cogunlukla merkez kismi tekrar etmeyen ters yonlu GC-
zengin bir tekrar dizisinden olusan terminasyon zinciri mevcuttur. Boyle
bir DNA dizi transkribe edildigi zaman RNA i¢c baz eslesmesiyle bir

govde-halka yapi olusturabilir.



* DNA kalibindaki adenin lerin takibi ile izlenen gdve-halka olusumu etkili
bir transkiprison sonlandiricidir. Bu yapi RNA ve DNA kalibini bir arada

tutan ve uzayan U:A baz ciftlerinin olusumu ile meydana gelir.
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* Bacteria da bir diger mekanizma Rho bagimli sonlanmadir. Rho faktori
DNA ya baglanmaz RNA ya sikica baglanip RNA polimeraz-DNA boyunca
hareket eder. RNA polimeraz duraksadigi zaman Rho hem RNA nin
hemde RNA polimerazin DNA dan ayrilmasina sebep olur. Bu sekilde

transkiripsiyon sonlanir.



* https://www.youtube.com/watch?v=1b-bRVgqofO0&t=>5s



* Protein Sentezi
* Polipeptidler, Amino Asitler ve Peptid Bagi

* Proteinler hucrenin islevselligi acisindan 6nemli rollere sahiptir. Katalitik
proteinler (enzimler) ve yapisal proteinler olmak lizere iki blUyuk protein
grubu vardir. Enzimler htcre icinde meydana gelen kimyasal reaksiyonlarda
katalizordurler. Yapisal proteinler ise hliicrenin temel yapisina entegre olmus

integral yapilardir: zarlar, hticre duvarlari, ribozomlar vb.

* Regulator proteinler DNA'ya baglanma ve transkiripsiyonu etkilemede dahil

bircok hucre ici olayi farkli mekanizmalarla kontrol ederler.



e BUtin amino asitler a-karbona bagli bir amino grubu (-NH2) ve bir
karboksilik asit grubuna sahiptirler (-COOH). Bir amino asidin karboksil
karbonu ile ikinci bir amino asidin azotu arasinda olusan bag peptid bagi
olarak bilinir. ki amino asidin baglanmasi ile olusan vyapiya dipeptid

Ucll yapiya tripeptid cok yapiya polipeptid adi verilir.

* Her bir amino asidin kendi ozgu bir yan zinciri vardir ve bunlar ‘R’ harfi
ile ifade edilir. Bu yan zincirler amino asidin kimyasal 6zelliklerini
belirlemede oldukca dnemlidir. Benzer kimyasal ozelliklere sahip amino

asitler birbiriyle iliskili aileler olarak gruplandirilir.
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* Translasyon ve Genetik Kod

* Daha once gordugumuz gibi biyolojik bilginin aktariminin ilk iki asamasinda —
replikasyon ve transkiripsiyon- nlkleik asitler nukleik asit kaliplari Gzerinden
sentezlenir. Son asama olan translasyon’da nukleik asit kaliplarint kullanir,
fakat bu durumda olusan Urin bir nukleik asit yerine bir polipeptitdir.
Biyolojik bilgi akisinin temeli nukleik asit kalibi ile olusturulacak polipeptid
zincirindeki amino asit dizisinin iliskilendirilmesidir. Bu iliski genetik koda
dayanmaktadir. Kodon olarak adlandirilan ve Uc¢ bazdan olusan RNA Gc¢lusu

dzgul herbir amino asidi kodlar.



Table 4.5 The genetic code as expressed by triplet base sequences of mRNA

Codon Amino acid Codon Amino acid Codon Amino acid Codon Amino acid
U Phenylalanine UCuU Serine UAU Tyrosine UGU Cysteine
JUC Phenylalanine UCC Serine UAC Tyrosine UGC Cysteine
A Leucine UCA Serine UAA Mone (stop signal) UGA None (stop signal)
UG Leucine UCG Serine UAG Mone (stop signal) UGG Tryptophan
cuy Leucine CCuU Proline CAL Histidine cGuU Arginine
Cuc Leucine CCC Proline CAC Histidine CGC Arginine
CUA Leucine CCA Proline CAA Glutamine CGA Arginine
CuUG Leucine CCG Proline CAG Glutamine CGG Arginine
AL Isoleucine ACU Threcnine AAL Asparagine AGL Serine

ALC Isoleucine ACC Threcnine AAC Asparagine AGC Serine

ALA Isoleucine ACA Threcnine ALA Lysine AGA Arginine
AUG (start)? Methionine ACG Threonine AAG Lysine AGG Arginine
Guu Valine GCU Alanine GAU Aspartic acid GGU Glycine
GUC Valine GCC Alanine GAC Aspartic acid GGC Glycine
GUA Valine GCA Alanine GAA Glutamic acid GGEA Glycine
GUG Valine GCG Alanine GAG Glutamic acid GGG Glycine



» Genetik Kodun Ozellikleri

* mMRNA Uzerinde tasinan genetik bilginin kodlandigi 22 amino asit
bulunmaktadir. Sonuc olarak 64 tane kodun bulundugu icin bircok amin

oasit birden fazla kodon tarafindan kodlanabilir.

* Bir kodon tRNA'nin bir parcasi olan antikodon adl G¢ bazl bir
tamamlayici bir dizi ile 6zgll baz eslesmesi sonucu taninir. Bazi
durumlarda ilk baz poziyonda stnadat baz eslesmesi olusurken Ucuncu

pozisyondaki kuralisiz baz eslemesini tolere ederler. Bu durum wobble

hipotezi olarak adlandirilir.
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Figure 4.32 The wobble concept. Base pairing is more flexible for the third
base of the codon than for the first two. Only a portion of the tRNA is shown here.



e Bazi kodonlar ayni amino asidi kodlamalarina ragmen diger kodonlara gore
daha cok tercih edilirler. Bu durum organizmaya 6zel olan kodon egilimi adi

verilen bir durum ile aciklanmaktadir.
* Actk Okuma Cerceveleri

* Protein kodlayan genleri belirlemek icin en yaygin ydntemlerden bir DNA
dizisinin her iki zincirininde acik okuma c¢erceveleri (ORFs) yontnden
incelenmesidir. Eger bir mRNA cevrilebiliyorsa, bir acik okuma cercevesine
sahiptir: bir baslangic kodonu (tipik olarak AUG) takiben belirli sayida
kodonlar ve sonra da ayni okuma cercevesi icin bir sonlanma kodonu

icermelidir.



* Baslangi¢ ve Stop Kodonlari ile Okuma Cerceveleri

* Mesajcit RNA, bacteriada N-formilmetiyonin adli kimyasal olarak
modifiye edilmis bir metiyonini kodlayan baslangic kodonu ile

cevrilmeye baslar.

e Ucli bir kodda translasyona dogru niikleotidden baslamak translasyona
dogru nukleotiten baslamak cok onemlidir. Eger 6yle olmazsa mRNA da
ki tim acik okuma cercevesi kayacak ve sonrasinda tamamen farkh bir
protein yapilacaktir. Alternatif olarak okuma cerceesi icine bir stop

kodonu girerse polipeptid olgunlasmadan sonlacancaktur.



* Geleneksel olarak okuma cercevesi transalasyona ugradiginda olusan
polipeptidi kodlayan gene 0 cercevesi denilir. Diger iki olasi okuma
cercevesi (-1 ve +1) ayni amino asit dizisini kodlamaz. Dolayisiyla
ribozomun trasnlasyona baslamak icin dogru baslangic kodonunu
bulmasi bir kere okuduktan sonra da mRNA'nin tam olarak tc¢ baz oalcak

sekilde zamaninda translokasyonu elzemdir.
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Figure 4.33 Possible reading frames in an mRNA. An interior sequence of an
mRNA is shown. (a) The amino acids that would be encoded if the ribosome is in the
correct reading frame (designated the “0” frame). (b) The amino acids that would be
encoded by this region of the mBNA if the ribosome were in the —1 reading frame.

(c) The amino acids that would be encoded if the ribosome were in the +1 reading frame.




e Okuma cercevesinin dogrulugu MRNA ve ribozom icindeki rRNA
arasindaki etkilesimle garanti altina alinir. Prokaryotlarda mRNA’nin
vukarisinda bulunan bir bdlgede bulunan ribozomal baglanma
bolgesi(RBS) veya Shine-Dalgarno adli bir dizi yardimiyla, ribozomal RNA
baslangic kodonu olarak spesifik bir AUG kodonunu tanir.

e Birkac kodon hicbir amino asidi kodlamaz. Bu kodonlar (AAA,UAG, UGA)
stop kodonlaridir ve mRNA daki bir protein kodlayan dizide
translasyonun durmasi icin sinyal verirler. Stop kodonlari ayni zamanda

anlamsiz kodonlar olarak da adlandirilir.



 Transfer RNA

* Bir transfer RNA, mRNA Uuzerindeki kodonla baz eslesmesi yapan
antikodonu tasir. Bunun yani sira her tRNA kendi antikodonuna karsilik
gelen amino asit icin o6zglndur. tRNA ve onun 06zgul amino asidi
aminoacil tRNA sentetaz adli enzimle baglanirlar. Bu enzimler bir tRNA

nin dogru amino asit ile ylklenebilmesi icin hem 6zgul bir tRNA hemde

onun es amino asidini tanimak zorundadir.



* tRNA nin genel Yapisi

* Bakteri hicrelerinde 60 farkli tRNA vardir. Transfer rna molekdlleri
kapsamli sekonder yapi iceren kisa tek zincirli molekuller olup 73-93
nukleotit uzunlugundadirlar. Belirli bazlar ve sekonder yapilar tim
tRNA’larda sabitken diger kisimlar degiskendir. Olgun ve aktif tRNA,
molekul icerisinde ilave ¢ift zincirli bolgeler icerir. Bu sekonder yapi tek
zincirli molekilin kendi Uzerinde katlanmasi ile meydana gelir. tRNA
sekonder vyapisindaki bazi kisimlar onlarin fonksiyonlarina gore

isimlendirlir. (antikodon haklasi, alici kok gibi)



Acceptor
end

Acceptor
stem

O I ! [ |

23

Anticodon
stem

Anticodon

_i_ mRNA
Codon (b)

Anticodon loop

Anticodon
stem



* Antikodon ve Amino asit baglanma bolgesi

* tRNA moleklilinde,mRNA uzerindeki kodonu taniyip Ucli baz grubu
iceren degisken anahtar kisimlardan birisi antikodondur.antikodon,
antikodon halkasinda bulunur. Antikodonun u¢ nukleotiti kodonu uc¢
baziyla ozgul olarak esleserek tanir. Bunun aksine tRNA nin diger
kisimlarit hem rRNA ile hemde ribozomun protein bilesenleri, ribozomal
olmayan translasyonal proteinleri ve aminoacil-tRNA sentetaz enzimi ile

etkilesir.



e Butun tRNAlarin 3’ ucu (alici uc) kisimlarinda eslesmemis 3 nukleotit
bulunur. Bu 3 ntkleotit dizisi her zaman (CCA) seklindedir ve tRNA

islevselligi icin kesinlikle elzemdir.

* Eslenik olan amino asit, daha sora ilisikli oldugu tRNA’'nin CCA ucuna

tutturularak terminal adenin bagi ile kovalent olarak baglanir.



* tRNA’larin taninmasi aktivasyonuve yuklenmesi

* Amino acil tRNA sentetaz tarafindan dogru tRNA’'nin taninmasi tRNA ve sentetaz

arasinda bazi anaktar bdélgeleri arasinda bir uyum gerektirir.

* Amino acil tRNA sentetaz tarafindan kaalize edilen amino asit ve tRNA arasindaki

0zggul reaksiyon amino asitin ATP reaksiyonu le aktivite edilmesi ile baslar.
° Amino asit+ATP < == > amino acil-AMP+P-P

olusan amino acil-AMO ara Grunud uygun tRNA molekilt ile karsilasana dek tRNA
sentetaza bagh kalirr Daha sonra sekilde gosterildigi Uzere yukli bir tRNA

olusturabilmek icin aktive edilmis amino asit, tRNA ya baglanir.

Aminocil-AMP+tRNA < == > aminoacil-tRNA +AMP
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* https://www.youtube.com/watch?v=180 sM9iYVk



* Protein sentezi

* Proteinlerin duzglin calisabilmesi icin amino asitlerin polipeptid
zincirinde dogru yere eklenmesi hayati onem tasimaktadir. Bu gorev
protein sentez makinesi olan ribozomun gorevidir. Protein sentezi 3
surece ayrilir; baslangic, uzama ve sonlanma. Bu stirec mRNA nin yani
sira tRNA ve ribozomlar ile baslangic uzama ve sonlanma faktorleri

olarak gorev yapan cok sayida proteine gereksinim duyar.



 Ribozomlar

* Ribozomlar protein sentezinin basladigi yerdir. Her ribozom iki alt birimden
olusur. Prokaryotlar bitin bir 70S ribozomu olusturan 30S ve 50S ribozomlarin

birlesmesi ile olusur.

 Her ribozomal alt birim 6zgll ribozomal RNA lar ve ribozomal proteinlere
sahiptir. 30S alt birimi,16S rRNA ce 21 protein icerirken, 50S alt birim 5S ve 23S
rRNA ile 31 protein icerir.

* Ribozom dinamik bir yapiya sahip olup alternatif olarak alt birimlerine ayrilabilir.

* Ribozomun fonksiyonu icin elzem olan pek cok protein translasyonun cesitli
asamalarinda ribozomla etkilesime girerler. Bu proteinler ribozomal proteinler

verine translasyon faktorleri olarak adlandirilir.



* Translasyonun Baslamasi

* Bakteriada protein sentezinin baslamasi serbest bir 30S ribozomal alt birimle
olur. Daha sonra 30s alt birimi mRNA, formil-metiyonin tRNA, ile IF1,IF2 ve IF3
adli cesitli baslagic proteinlerini kapsayan bir baslangic kompleksi olusturur. Bu
adim icinde GTP gereklidir. Bir sonraki adimda ise 70s ribozomu olusturmak

icin 50s ribozomal alt birim baslangic komplkesine eklenir.

* mRNa Uzerinde baslama kodonundan hemen once rizobozom baglanma
bolgesi (RBS) mRNA nin ribozoma baglanmasina yardimci olur. Bu iki molekiil
arasindaki baz eslemesi ribozom-mRNA kompleksini dogru okuma

cercevesinde glivenle bir araya getirir.



* Translasyonun baslangici her zaman baslangic kodonu olan AUG’tye
czgul baslatici bir aminoacil-tRNA nin baglanmasi ile baslar. Bacteria ‘da
bu formilmetiyonin-tRNA’dir. Polipeptid tamamlandiktan sonra formil
grubu cikartilir. Sonuc olarak tamamlanmis proteinin n-terminal amino

asidi metiyonin olacaktir.



* Uzama,Translokasyon ve Terminasyon

* Ribozomun tRNA’larla etkilesime girdigi boélgeler vardir. Bu bdlgelerden iki
tanesi temelde 50s UGzerinde yerlesmistir ve bu bolgeler A bolgesi ve P bolgesi
olarak adlandirilmaktadir. A bolgesi alici bdlge olup gelmekte olan yuklenmis
tRNA non ribozom Uzerinde baglandigi ilk bdlgedir. Bir tRNA’'nin uzama

bolgesine yuklenmesine EF-Tu yardim eder.

* P bolgesi ise uzamakta olan polipeptidin tutuldugu boélgedir. Polipeptid bagi
olusumu sirasinda uzamakta olan polipeptid zinciri yeni bir peptid bagi
olusturarak A bdlgesine tasinir. Uzama icin 6zellikle EF-Tu ve EF-Ts uzama
faktorleri gibi ribozomal olmayan bazi proteinler ve GTP ye ihtiyac

duyulmaktadir.



e Uzamauzamay! takiben polipeptidi tutan tRNA A bdlgesinden P
bolgesine translokasyonna ugrar (tasinir), dolayisiyla A bolgesinde yeni
yviklenmis bir tRNA icin yer acilmis olur. Translokasyon, EF-G uzama
faktorine her bir translokasyon olayi icin bir molekil GTP ye ihtiyac
duyarlar. Her trasnlokasyon basamaginda A bdgelsinde yeni bir kodon

aciga cikacak sekilde ribozom 3 nukletit ilerler. Translokasyon bu

asamada yuksiz olan tRNA yi 3. bdlge olan E bolgesine iter. tRNA

ribozomun bu boélgesinde serbest birakilir.



* Birden fazla ribozom polizom adi verilen bir kompleks olusturarak tek
bir mMRNA molekutlint ayni anda translasyona ugratabilirler. Polizomlar

ayni anda trasnlasyonun hizini ve verimini arttirirlar.

* Protein sentezinin sonlanmasi,ribozom bir stop kodonuna geldiginde
gerceklesir. Stop kodonuna hic bir tRNA baglanmaz. Bunun yerine
salinma faktéri (RSf) denilen 6zel proteinler stop kodonunu tanirlar ve
son tRNA'da bagli olan polipeptidi keserek biten Urinin salinmasini

saglarlar.



TRANSLATION: Initiation

Initiator
tRNA : ‘. Large 50S
ek GTP 7 fi subunit
m -
5 3 g 5’ 3’
Add large
subunit.
Ribosome-
binding site Small 30S
(RBS) subunit
Small 30S
subunit

Initiation complex



4. Cycle continues
three times.

1. Codon

Psite A site

/2. Peptide bond

formation




* https://www.youtube.com/watch?v=KZBIjAM6B1s



