Bagisiklik sistemi hiicreleri arasinda diisman 6l-

dirtict katil hticreler, ve diisman haberini ya-
yan haberci hticreler oldugu, yeni bilgi degil.
Ama bu iki islevi birden géren bagisiklik hticre-
lerinin kesfi, bilim dtinyasini oldukga sagirtmus,
ustelik de kanserle savasimda yeni kapilar ac-
mis gortintyor. Yeni bagisiklik hiicresi, fareye
ait. Ancak arastirmacilar arasinda, insandaki
karsiligini bulma yarisi simdiden baslamis du-
rumda.

Kesif, ABD’li ve Fransiz arastirmacilarin ortak
calismalarmin bir Grtint. Johns Hopkins Kim-
mel Kanser Merkezi'nde onkoloji profesort ve
ekibin bir tiyesi olan Drew Pardoll, kesfin 6ne-
mini s6yle acikliyor: “Yabanci hastalik yapicilari
oldirtip haberi de yayma islevlerini birlikte yt-
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Farkli tirden iki canlinim, birbirlerinin yagam
kalitesini ve tireme basarisini etkileyecek bigim-
de gelistirdikleri ortakyasam, simbiyoz olarak
tanimlantyor. Bu tiir etkilesimlerse karsilikli
olarak yarar getirmenin yanisira, sozkonusu
canlilar karsi saflara da koyabiliyor. Ortakya-
sam, bitki ve hayvan topluluklarini bigimlendir-
mede, ekolojik ve evrimsel acidan cok btiytik
rol oynayan bir yasama bicimi. Otcul memeliler-
le bagirsaklarinda yasayan mikroplar, bitkilerle
onlart otcul hayvanlardan koruyan karincalar,
yararli ortakyasama 6rnekler.

Bitkiler, bu yasam bicimine ¢ok sayida érnekle
katiliyorlar. Bitki koklerinde yasayan nitrojen
tutucu bakteriler, likenleri olusturan mantar-alg
etkilesimleri, otlar ve endofit man-
tarlar (bitkilerin yaprak, gévde gibi
yapilari icinde yasayan mantar-
lar)... Bunlardan, Epichloé cinsine
ait endofit mantarlarin, ortakyasa-
ma girdigi bircok otsu bitki tiirt
var. Bu bitkilerde bol tiretim, ve-
rimli tohum tretimi ve kok uza-
masini sagladigl, hatta kuraklik
sonrasi nekahat donemlerinde bit-
kilere avantajlar sundugu, calisma-
larla gosterilmis. Ancak diger en-
dofitlerde oldugu gibi, ot tiirleri-
nin bu mantarlarla kurdugu ortak-
yasam, karsilikli yarar sagladigi gi-

ritebilen bu melez hticrenin, bagisiklik tepkile-
rini epeyce hizlandirip sistemi daha verimli ve
etkili kildigini dtstintiyoruz.” Ekibe gore, hiicre-
nin daha once kesfedilmemis olmasinin nedeni,
hem sayica az olmasi, hem de gériintis bakimin-
dan diger baz1 hiicrelere, 6zellikle de “dendritik
hticrelere” oldukca benzerlik gostermesi.
Bagisiklik sistemi, normalde farkl hticre tipleri
arasindaki karsilikli haberlesmeler agi temelinde
calistyor. Yabanci bakteri ya da kanser hticrele-
rinin (ki, ikisi de bagisiklik sistemini uyaran an-
tijenler tasiyorlar) genelde ilk karsilastiklari ba-
gisiklik hiicresi, “dogal katil hticre” (NK) adi ve-
rilen ve yabanciya 6ldiirticii bir darbe vurarak
dis zarnt delik desik eden hiicre tipi. NK hiicre-
leri daha sonra, aralarinda dendritik hticrelerin

bi, tiirleri karsikarsiya da getirebiliyor. Yararl
etkilesimlerde Epichloé endofitlerinin gelisimi,
bitkininkiyle senkronize durumda; bitkinin yap-
raklari olgunlasana kadar endofitler de gelisi-
yor, yaprak olglastiktan sonra da btiytimeyi
durduruyorlar.

Yeni Zelanda’daki Massey Universitesi'nden
arastirmacilar, endofit mantar Epichloé festucae
ve onu konuk eden deliceotu (Lollium peren-
ne) tizerinde yaptiklari calismalar sonucunda il-
ging bulgularla karsilasmiglar. Bunlardan biri,
ROS (reactive oxygen species) olarak bilinen ve
hticrelerde oksijen metabolizmasinin yan triint
olarak ortaya ctkan maddelerin, iki canli arasin-
daki etkilesimi diizenlemede énemli bir rol oy-
nadigy; ikincisiyse tek bir gendeki mutasyonun,
etkilesimi yararlidan zararliya dontistiirmede
yeterli oldugu yolunda.

Calismalarinda énce Epichloé genomuna gelisi-

de oldugu diger bagisiklik hticrelerine ulasan
molekiiller saliyorlar. Dendritik hticrelerin te-
mel gorevleri, habercilik. Diger hticrelere “bura-
ya bakin!” sinyali verseler de isgalciyi 6ldiirmek
gibi bir sorumluluklari yok. Baslangicta bu yeni
hticreleri de dendritik hiicre zanneden arastir-
macilar, sonradan farketmisler ki hticre, yap1 ba-
kimindan hem 6ldtrticti hem de dendritik hiic-
re ozellikleri tasiyor; Gstelik iki hticrenin de sal-
giladig proteinleri salgilayabiliyor.
Arastirmacilardan Frank Housseau ayrica, me-
lez hiicrelerin fare dalagindaki dendritik hticre-
lerin % 10 kadarm olusturdugunu hesaplamis.
Calisma sekilleriyse kabaca séyle: Yasamlarmin
baslangicinda dogal katil hiicre gibi islev goru-
yorlar. Bir hastalik yapiciyla karsilastiklarinda
onun hakkindan gelip hemen rol degistirerek
dendritik hticre benzeri habercilere dontstiyor-
lar. Arastirmacilarin tahminlerine gore, yalnizca
bir kez gerceklesen bu déntstimden sonra, hiic-
re 6ltyor.

Calismanin en carpict bulgusuysa s6zkonusu
hticrelerin verildigi farelerde, kanserli tiimorle-
rin kiigtilmesi. Bu, dogal katil hiicrelerin tek
baslarina yapamadigi birsey.
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glizel bicimde yabanci DNA aktaran arastirma-
cilar, bu sekilde farkli genlerinde degisiklikler
iceren bir mantar populasyonu elde ediyor ve
daha sonra da populasyondan, gelisimini bitki-
ninkiyle senkronize edemeyen bir mutant yaliti-
yorlar. Mutant mantarla muamele edilen bitki-
lerde ciddi gelisim bozukluklari ve 6ltim gortil-
diigii gibi, mantarm asir1 bicimde btiytidigu ve
bitkide hastalikla 6zdes bir durum yarattigr da
gozleniyor. Mutasyonun sorumlusu geni belirle-
mek igin yapilan dizilim ¢alismalariysa, “noxA”
ad1 verilen geni 6n plana cikariyor. Bu genin
kodladig1 protein, molekiiler oksijeni, ROS
drtinlerini vermeye y6nelten bir enzim. Bu
drtinlerin, kansere hile yol acacak kadar tahrip-
kar olduklari biliniyor (hticrelerde normal ola-
rak bunlarla bagetme mekanizmalari da var).
Ancak, tiim bunlara karsin, s6zgelimi hastalik
yapicilarin istilasi durumunda bitkiyi koruma
Gzelligine de sahipler.
Arastirmacilarin vardigi sonug su:
NoxA geninin kodladig1 enzim,
normalde ROS firtinleri araciligy-
la mantarin agir1 btiytimesini en-
gellerken, gendeki bir bozukluk
mantarin anormal bigimde biiyu-
yerek hastalik yapici 6zelligini ka-
zanmasina neden oluyor. Bu se-
kilde endofit mantarlarla bitkiler
arasinda kurulan ortakyasamda,
bu driinlerin daha 6nce bilinme-
yen bir rollerinin varoldugu da
gosterilmis oluyor.
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