Alzheimer Proteini Bellegi Giiglendirebilir mi?

Amerikali ve Fransiz bilim adamla-
rinin yaptiklari arastirmalar sasirtict bir
sonug verdi: Alzheimer hastaligi insan-
larda bellek kaybina yol agiyor, oysa
hastalarin beyinlerindeki néronlarda
biriken bir protein, farelerin bellegini
giiclendiriyor. Arastirmacilar bu sonu-
cun, hastalik bagladiginda 6grenme ve
bellek islemlerinde ne gibi bozulmalar
oldugunun daha iyi anlagilmasina 1s1k
tutacagini soyliiyorlar.

"Amyloid precursor protein" (APP)
adi verilen protein, beyinde hastaligin
belirtisi olan néral plaklart olusturuyor.
Ancak bu plaklar aragtirmacilar i¢in bir
tiir "tavuk ve yumurta" sorununa do-
niigsmiis. Acaba proteinler yiiziinden
mi bellek yitimi oluyor, yoksa tersi mi?

Yapilan pek ¢ok aragtirmaya karsin,
halen APP’nin gergek islevi hakkinda
fazla bilgi yok.

Paul ve Louis Pasteur Universite-
si'nden (Strasbourg) Arielle Ungerer
APP’yi denemeye karar verdiklerinde,
bellegi gelistirebilecek gesitli kimyasal
maddeler iizerinde arastirma yapiyor-
lardi. Farelerin bellek yeteneklerini

arastirmak i¢in standart testler kullan-
dilar. Ornegin, farkli renklerdeki yolla-
ra sadece yiyecekle odiillendirildikleri
icin mi saptiklarini test ettiler. Bagka
bir deneyde de fareler, bir kaldiraca
basmay1 6grendikleri zaman yiyecege
ulasabiliyorlardi.

Bu iki aragtirmact APP’nin etkileri-
ni gérmek i¢in, hem bu 6n egitimi al-
mus farelere, hem de daha bu becerile -
ri kazanmamis olanlarina APP’yi en-
jekte ettiler. Bu farelerin, hi¢ APP al-
mamiglara gore ¢ok daha iyi perfor-
mans gosterdiklerini gordiiler. Ayrica
farelere, "scopolamin" adli, bellek yiti-
mine yol agan bir ilag verdiklerinde,
APP’nin bu ilacin etkilerini ortadan
kaldirdigini buldular.

Arastirmacilar bunun, APP’nin nor-
mal iglevinin, 6grenme ve bellek ile ilis-
kisinin ilk dogrudan gostergesi oldugu-
nu soyliiyorlar. Ayrica ¢aligmalarinin,
hem alzheimer hastaligindan kaynakla-
nan hem de normalde yashlik sonucu
olusan bellek yitiminin tedavisi i¢in ye-
ni bir yontem olarak kullanilabilecegine
inaniyorlar. Simdi bu proteinin nasil ¢a-

Gen Tedavisiyle Daha Giigli Kaslar

Fareler iizerinde basariyla gercek-
lestirilen deneyler, eriyen ya da zayif-
layan kaslarin gen tedavisi yontemiyle
giiclendirilebildigini ortaya koydu. Kas
erimesi (muscular dystrophy) vakala-
rinda viicut kaslariin kiitle yitirmesi
felce, hatta 6liime yol agabiliyor. Bu-
nun diginda salt yaslanma bile, kaslari-
mizin giiciinii tigte bir oraninda azalti-
yor. ABD’nin Philadelphia sehrindeki
Pennsylvania Universitesi doktorlarin-
dan Lee Sweeney, "bu siireci yavaslat-
mak, yataga bagimli, caresiz bir insanla
hareket edebilen bir insan arasindaki

fark anlamina gelir" diyor.
Bilim adamlari, kas yitimini viicu-
dun olagan yikimi onarmada karsilasti-
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g1 giigliige baghyorlar. Kas hiicreleri y1-
kima ugradiklar1 zaman yakinlarindaki
“uydu hiicreler”e molekiiler sinyaller
gonderip yardim isterler. Bunlarin
tirettigi yeni hiicreler de kas dokusuna
yapisip yikimi onarirlar. Sweeney kas
hiicrelerinin bu tiir sinyalleri ne siklik-
la gonderirlerse o 6lgiide zinde kala-
caklart diisiincesinden yola ¢ikti. Var-
sayimint sinamak i¢in de, yardimecila-
nyla birlikte uydu hiicre faaliyetini
hizlandiran "insulin-benzeri biiyiime
faktorii 1 (IGF-1)" genini bir deney tii-
pii i¢inde bir viriise asiladi. Arastirma-
cilar daha sonra viriisii bir1 geng, biri
yaslt iki farenin birer bacagina siringa
ettiler. Bacak kasina giren viriis biiyii-

listigint bulmaya ¢alisacaklarini ve bun-
dan sonra da bu proteinin islevlerini
taklit edecek ya da beyinde daha ¢ok
tiretilmesini saglayacak bir molekiil ya-
pacaklarini belirtiyorlar.

Chicago Universitesi’'nden Sang-
ram Sisodia, bulusun bir siirpriz oldu-
gunu ve arastirmacilarin umulmayan
bir sonug elde ettiklerini séyliiyor. Ote
yandan, proteinin ilag¢ olarak kullanim
alanlar1 hakkinda bir spekiilasyon ya-
pilmadan énce de, beyinde tam olarak
ne yaptuginin bulunmas gerektigi ko-
nusunda da uyarida bulunuyor.
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me faktorii iiretmeye basladi. Birkag
ay sonra ekip denek farelerdeki kas
gelisimini inceledi.

Yasl farenin dokunulmayan bacak-
lar1, geng olaninkilere gore yiizde 27
oaninda zayiflamisti. Ama IGF-1 ile
agilanan bacak genclikteki giiciine ye-
niden kavusmustu. Hatta geng farenin
asili bacagi bile tekilere kiyasla daha
da giiclenmisti. Uzmanlar, yaslanan
kaslarin gen tedavisiyle yenilenmesi
yonteminin en ¢ok haltercilerin ilgisini
¢ekecegini hesapliyorlar. Zaten halter-
ciler arasinda oldukga pahali olan IGF-
1 hormon igneleri kullaniminin yay-
ginlastigr belirtiliyor. Ama bu yonte-
min kas kiitlesini arttirip arttirmadigi
heniiz bilinmiyor. Bazi uzmanlar da
saglikli insanlarin gen terapisi yonte-
mine bagvurmasini etik bakimdan
dogru bulmuyorlar ve bu yolla genlerin
daha sonraki kusaklara kalium yoluyla
gegebilecegine isaret ediyorlar. Swe-
eney ise yontemini kas erimesine yol
acan bazi hastaliklara karsi deneyebile-
cegini umuyor.
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