Ogrendiginizin Resmidir

Arastirmacilar, beynimiz bir seyi
ogrendiginde néronlar (sinir hiicresi)
arasindaki baglantiy1 olusturan sinaps-
larin giiclendigini tahmin ediyorlardi.
Bu nedenle son yillarda aragtirmalar
sinapslart giiclendiren kimyasal degi-
simler iizerinde yogunlagmisti. Ancak
yeni bulgular, 6grenme siirecinde si-
napslarin yapisal olarak degistigini de
gosteriyor. Cenevre Universitesi sinir-
bilimcilerinden (nérologlarindan) Do-
minique Miiller, giiclenen sinapslar-
dan bazilarinin fizik olarak ¢ogaldikla-
rint saptadi. Cogalma, aktif sinapsin
hemen yani baginda bir yeni yardim-
cinin ortaya ¢ikmasiyla gerceklesiyor.

Miiller ve ekibi deneylerinde, si-
can beyninden aldiklari ince dilimleri
elektrikle uyararak, “uzun donemli
potansiyellestirme” (LLTP) denen bir
sinaps giiclenmesi bi¢imi elde etmis-
ler. TP, 6grenme siirecinde harekete
gegen bazi islevlerden sorumlu olabi-

Kolesterol Duistiriicii

[laglarin zararli yan etkilerinden
yakiniriz. Oysa milyonlarca insanin,
kanlarindaki kolesterol diizeyini ve
bunun yarattugi kalp krizi riskini azalt-
mak i¢in kullandig1 “statin” tiirii ilag-
larin, bedavadan 6nemli bir ek yarar
sagladig1 aciklandi. ABD’li aragtirma-
cilar, farelerle yaptiklari deneylerde,
statinlerin, yeni kemik olusturdugunu
belirlediler. Texas Universitesi Saglik
Bilimleri Merkezi’nden Greg Mundy,
insanlar iizerinde de olumlu sonuglar
vermesi halinde, statinlerin, menopoz-
sonrasinda osteoporoz denen kemik
erimesinden yakinan kadinlarda yeni
kemik gelistirmekte kullanilabile-
cegini soyliiyor.

Mayo Clinic’ten Lawrence Riggs,
“elde kalan kemigi kalinlastirabilirse-
niz, en azindan kuramsal olarak kemik
kiitlesi normal diizeye geri getirilebil-
ir” diyor. Giiniimiizde osteoporoz igin
kullanilan ilaglar, kemik yitimini ya-
vaglatmakla birlikte, zayiflamig
kemikleri tam onaramiyor.

Statinler, bedenin lipid sen-
tezlemekte kullandignt HMG
Co-A rediiktaz adli enzimi ket-
leyerek kandaki kolesterolii
azaluyor. Daha once de, statin-
lerin genel bazi vyararlan
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lecek bir sinaps giig-
lenmesi. Aragtirmacilar
daha sonra elektron
mikroskobuyla
LTP’nin gerceklestigi
sinapslart incelemisler.
Giiglenen  sinapslari
otekilerden ayirmak i¢in arastirma
grubu, LTP sirasinda olustugu bilinen
bir sinaps degisikligini aramig. Heniiz
bag yapmamis bir noron, sinyal ilet-
mek i¢in harekete gegtiginde (ates-
lendiginde), sinyal iletim molekiilleri
salgilar; bunlar da iki hiicre arasindaki
sinaptik boslugu asar ve sinyali alan
hiicreden sarkan ve “spine” (belke-
migi omuru) denen bir uzant tarafin-
dan zapt edilir. Alict néronun daha 6n-
ce LTP’ye hazirlik i¢in uyarilmis ol-
masi durumunda, gelen sinyal mole-
kiilii, kalsiyum iyonlarinin “omura”
akmasini saglayarak LTP’yi tetikler.
Arastirmacilar beyin dilimlerine, kal-

goriilmiistii. Ornegin, statin kullanan
deneklerde baska nedenlere bagh
oliimlerde de azalma saptanmis.

Mundy, kemik giiclendirecek bir
ilag i¢in 30 000 dogal bilesimi teker te-
ker denemis. Degisik molekiilleri kiil-
tiirde iirettigi fare kemik hiicrelerine
agilayarak kemik morfogenetik prote-
ini-2 (BMP-2) iiretimini arttirip arttir-
madigina bakmis. Bu protein, kemik
gelisimini hizlandirtyor. Sonunda, As-
pergillus terreus adli bir mantardan el-
de edilen lovastatin adli molekiil, iste-
nen etkiyi yapmis. Bu molekiil, Merck
firmasinca Mevacor adiyla ABD’de
pazarlaniyor. [lacin etkilerini canli
hayvanlarda da denemek i¢in Mundy,
fare yavrularinin kafatasi kemikleri
iizerine lovastatin agilamig. Bes giin
siireyle giinde ii¢ kez ilag uygulanan
hayvanlarin kemikleri, yalnizca serum
verilen kontrol grubundakilere gore
%50 daha biiyiimiis.
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siyumun ¢okelmesini saglayan bir
kimyasal madde sitirmiis. Cokeltilerin
elektron mikroskobunda goriilerek
LTP ge¢irmis “omurlarin” ortaya ¢ik-
masini saglamis.

Arastirmacilar, TP siireci baslatil-
diktan bir saat sonra ¢ekilen elektron
mikroskobu goriintiilerine baktikla-
rinda , isaretlenmig sinapslarin beste
birinin ¢ifte omur tagidiklarini gor-
miis. Omurlarin her ikisi de sinyal ile-
ten hiicreye bagli durumdaymis. Miil-
ler ve ekibinin vardigi sonug: LT'P, ya
da 6grenme siireci, sinapslarin ¢ogal-
masina ve giiclenmesine yol agiyor.
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Ilaclar Kemikleri Gii¢lendiriyor

Simvastatin adli bagka bir statin
(piyasa ad1 Zocor), menopozun yol ag-
t1g1 hormonal degisiklikleri ortaya ¢i-
karmast i¢in yumurtaliklari alinmig di-
si fareler iizerinde olumlu sonuglar
vermis. 35 giin siireyle agizdan statin
verilen farelerin bacak kemikleri ve
omurga yogunlugu, yalnizca sahte ilag
verilenlerin iki katina ¢ikmis.

Statinlerin insan tizerindeki etki-
leri bilinmiyor. Statin kullanan hasta-
larda kemik kirilma riskinin azaldig:
one siirtiliiyor. Ancak, kolesterol i¢in
verilen dozlar, kemik dokusunu giig-
lendirmek i¢in gerekenin ¢ok altinda.
Mundy, deneylerinde farelere normal
hastalara uygulanan dozun 10 katini
vermis. Daha yiiksek dozlar gerekme-
sinin nedeni, piyasada bulunan ilagla-
rnn genellikle kemik yerine baglica
kolesterol iireticisi olan karacigeri he-
def alan tiirler olmasi. Mundy, lipid
diisirmek i¢in gelistirilmis olan sta-
tinlerin osteoporoz tedavisi igin
ideal olmayabilecegini kabul
ediyor. Ama bunlarin, 6zellikle
kemik olugmasini hizlandira-
cak bagka bilesimlerin bulun-
masina yol gosterebileceklerini
soyliiyor.
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