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Memelilerde uyku, hormon dongiileri ve
beslenme diizeni gibi giinliik rutinlerin beyinde
yer alan, ritmini kismen genlerin

ve aydinlik-karanlik dongiilerinin belirledigi

bir ana saat tarafindan yonlendirildigi biliniyordu.
Ancak bu saati molekiiler diizeyde ortaya
koymak pek miimkiin olmamisti.

Yeni bir arastirma hem beyindeki gen
etkinliginin zamansal dongiilerine hem de

bu dongiilerin depresyonla iligkisine

Isik tutuyor.

°
Insan beyni iizerine yapilan genetik bir arastirma, beyinde is-

lev goren genlerin etkinliginin giiniin saatlerine gore belirli
bir diizende degisim gosterdigini, depresyon hastalarinda ise
bu diizenin bozulmus oldugunu ortaya koydu.

Viicudun bagka her yerindeki, 6rnegin derideki genlerin 24
saatlik bir dongiiye gore etkinlik gosterdigi simdiye kadar yapilan
aragtirmalarda anlagilmisti, ancak yasayan bir insanin beyninde-
ki genlerin etkinligini belirlemek pek kolay degildi.
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Ann Arbordaki Michigan Universitesi dgretim
tiyesi Huda Akil ve ¢caligma arkadaglari, 6liim zamani
bilinen 55 kisinin beyinlerinin alt1 bélgesindeki do-
kularda 12.000 genin etkinligini inceledi. Arastirma-
clar kisilerin 6liim saatleri ile o sirada hangi genle-
rin etkin oldugu, hangilerinin etkin olmadig bilgisi-
ni eslestirdiklerinde, ytizlerce genin ginliik bir don-
gii izledigini kesfetti. Bir genin belirli bir anda etkin
olmas, o sirada o gendeki kalitsal bilgi kullanilarak
protein sentezlendigi anlamina geliyor. Her gen her
an, her yerde etkin olmuyor. Ornegin derimizde et-
kin olan bir gen karacigerimizde asla etkinlesmeye-
bilir. Genin etkin olup olmadig: ise ya proteinlerin
ya da protein sentezlenecegi zaman DNAdaki kalit-
sal bilgiyi aktarma gorevi yapan mesajc1 RNAlarin
(mRNA) varligima bakilarak anlagiliyor.

Aragtirmacilar beyindeki gen etkinliginin giinlik
dongiilerini incelediginde belirli bir genetik etkinlik
profilinden giintin hangi saati oldugunun anlagila-
bildigini gosterdi. Bu da bu tiir bir incelemenin adli
tipta kullanilabilecegini akla getiriyor. Huda Akil, bu
aragtirmada Ornegin kalp krizi ya da trafik kazas: gi-
bi bir nedenle aniden 6len kisilerin beyinlerinin in-
celenmesinin 6nem tagidigini belirtiyor. Ciinkii ya-
vag gerceklesen oliimler beyinde gen etkinligiyle il-
gili bilgi verebilecek bazi molekiillerin kaybolmasry-
la sonuglanabiliyor, ani 6liimlerdeyse beynin o anki
genetik etkinlik durumu adeta “donuyor”

Arastirmacilar daha 6nce majér depresyon tes-
hisi konmus 34 kisinin beyinlerini incelediginde ise
¢ok daha az sayida genin diizenli bir dongti izledigi-
ni, diizenli bir dongii izleyenlerin diizeninin de san-
ki bagka bir zaman dilimindeymis gibi, normale gore
kaymis durumda oldugunu fark etti.

Huda Akil yaptiklar1 kesfin, doktorlarin depres-
yon hastalarimin esgiidiimii bozulmus biyolojik saat-
lerini diizeltmelerine yardimei olacak ilaglar gelistir-
mesine imkan verecegini umuyor.

Ingilteredeki Surrey Universitesi Uyku Arastir-
malar1 Merkezinin yoneticisi olan ve bu aragtirmada
yer almayan Derk-Jan Dijk, uyku diizenindeki bo-
zukluklarm klinik depresyonun belirtilerinden biri
oldugunu soyliiyor. Ancak Dijk, uyku bozuklugunun
gen etkinligi dongiistindeki bozukluktan kaynaklan-
mayabilecegini, aradaki sebep sonug iligkisinin tam
ters yonde de olabilecegini ve benzer arastirmalarin
tek tek genlerin etkinlik dongiilerinin daha iyi anla-
silmasini saglayacagini diistiniiyor.

Dijk ayrica yapilan arastirmada, beynin viicu-
dun ana saati oldugu distiniilen st kiyazmatik ge-
kirdek (SCN) adli bolgesine ait veriler kullanilmadi-
g1 belirtiyor. Huda Akil ise bu bolgeyi de inceleye-

bilmis olmay: ¢ok istedigini, ancak SCN’nin beynin
ulasilmas: giig, derin bir bolgesinde yer aldigini, 6y-
le ki beyin kafatasindan ¢ikarilirken bu bélgenin yr-
tildigini soylityor.

Huda Akil ve ¢alisma arkadaglar1 simdi de beyin-
de saat gibi isleyen genleri beyni par¢alamadan ince-
lemelerini saglayacak bir yontem bulmaya caligtyor.
Beyinlerini inceledikleri insanlardan deri ve kan hiic-
resi 6rnekleri alan arastirmacilar bu 6rneklerden hiic-
re kiiltiirleri iiretmeyi amagliyor. Beyindeki gen etkin-
liginin zamanlamasina iliskin kayitlar ile ayni kisinin
hiicrelerinden elde edilen kiiltiirdeki gen etkinliginin
zamanlamasini kargilagtirarak, yasayan bir hastanin
biyolojik saatinde aksaklik olup olmadigini anlamala-
rina yardimei olacak isaretleri belirlemeyi umuyorlar.
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