u yil mRNA teknolojisinin
B ast gelistirmekten ¢ok
daha fazlast i¢in kullanilip
kullanilamayacagt 6grenilecek.
mRNA teknolojisi ile ¢cok pahall
olan ilaglart bizzat viicudun
uretmesi ve bdylece ¢ok sayida
hastaligin tedavisine kapt
acilmast umut ediliyor. mRNA,
aslinda genetik olarak kodlanmus
recetelerdir. Bu recgeteler,
vicudumuzdaki hiicrelere
yasam mekanizmasinin ¢cogunu
olusturan buytk molekiiller olan
proteinleri nasil yapacaklarint
bildirir. mRNA astlart s6z konusu
oldugunda, mRNA’lar, bir
bagisiklik tepkisini tetikleyen
viral proteinleri kodlamaya yarar.

Koronavirlis pandemisi
basladiginda, mRNA astlart
deneysel stirecte bir teknolojiydi.
Sadece birkag kii¢clik deneme
yapilmistt ve mRNA ile tiretilen
hicbir ast henliz onaylanmamustt.
Glnimuzde yliz milyonlarca
insan Pfizer/BioNTech’in ve
Moderna’nin mRNA astlarint
yaptirdi ve bunlarin hem giivenli
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hem de etkili oldugu bulundu.
mRNA’larin hemen hemen

her proteini kodlayabilmesi
nedeniyle aynt temel
teknolojinin her tirli tedaviyi
gelistirmeye imkan tantyacagt
diistiniiliiyor. Ornegin, kistik
fibrozis hastaligt genellikle
akciger hiicrelerinde CFTR

adt verilen bir proteinin
eksikliginden kaynaklanur.
Moderna ile Vertex adli baska bir
sirket, CFTR proteinini kodlayan
mRNA’lardan olusan ve kod

adi VXc-522 olan potansiyel bir
tedavi gelistiriyor. VXc-522 su
anda guvenlik testinden gegiyor
ve her sey yolunda giderse kisa
stirede insan denemelerine
baslanmast planlantyor.

Moderna ayrica, hiicrelerin
vaskiiler endotelyal biiyiime
faktora (VEGF) adi verilen bir
protein Uretmesini saglamak
icin de baska bir mRNA tedavisi
projesinde AstraZeneca ile
birlikte calistyor. AZD8601 kod
adli bu tedavi, iyilesmeyen
yaralardan kalp hastaliklarina




kadar pek ¢ok saglik sorunu

icin kullanilabilecek. Sirketler
gectigimiz yil kasim ayinda
diizenlenen bir konferansta,
AZD8601’in ameliyat sirasinda
hasarl kalp kaslarina dogrudan
enjekte edilmesini iceren ilk
denemede giivenli oldugunun
anlasildigin ve etkinligini test
etmek i¢in tasarlanan daha buytk
denemelere artik baslanabilecegini
duyurdular.

mRNA aslarinin COVID-19’a karst
inantmaz basarisinin ardindan
BioNTech, dikkatini kansere cevirdi.
Sonuglan Science Translational
Medicine dergisinde yaymnlanan ve
benzer teknolojiyi kullanan yeni bir
tedavi yontemi fare deneylerinde
bliytik umut vaat etti, simdi ise

bilim insanlart aynt basartya ulasip
ulasamayacaklarin gormek icin
insan denemelerine basladilar.
SAR441000 (BNT131) isimli tedavide,
Pfizer-BioNTech asist gibi, viicuda
protein tiretme talimatlart veren
mRNA kullamliyor. Arastirmacilar bu
yontemle viicutta anti-timor etkileri
olabilen sitokin adt verilen proteinler
uretilmesini tetiklemeyi umuyor.
Sitokinler viicutta bagisiklik hiicreleri
tarafindan dogal olarak tretiliyor.
Daha 6nce yurttiilen bilimsel
¢alismalar sitokinlerin timorli
bolgelerde sayilarinin artmastyla
timorleri kigciiltebileceklerini ve hatta
onlart tamamen yok edebileceklerini
gostermisti. Buradan yola ¢ikan
arastirmactlar kanser hiicrelerine
saldirmak tizere sitokin adt verilen
dort proteini tiretme talimatint veren
dort mRNA’nn bir kansimum yaptt.
Bu mRNA’lart 20 farede dogrudan
melanomlara enjekte ettiklerinde,
timorlerin i¢indeki bagisiklik
hiicreleri, istenen sitokinlerden biiytik
miktarlarda tiretmeye basladi. Bu
durum, farelerden biri hari¢ timtinde
deri timorlerinin 40 glinden

daha kisa bir stirede tamamen
kaybolmasint saglayan bir bagisiklik
tepkisine yol actt.

Baska bir deneyde, akciger
timorlerinin yant sira melanomlart
olan fareler mRNA karisumu ile
tedavi edildi. mRNA’lar yalnizca
melanomlara enjekte edildigi hdlde
akciger timorlerinin biiytimesini

de engellediler. Tedaviyi gelistirmek
icin BioNTech ile ortaklik yapan bir
ilag sirketi olan Sanofi’den Timothy
Wagenaar’a gore, bunun nedeni
mRNA'lar tarafindan aktive edilen
bagisiklik hiicrelerinin uzaktaki
timorlere de tasitnmast olabilir.
Fareler, tedavi sirasinda herhangi bir
yan etki gostermedi ve kilo vermedi.
Bu umut verici sonuglarin ardindan,
BioNTech ve Sanofi simdi ileri
melanom, meme kanseri ve diger katt
timorlerden muzdarip 231 kiside
mMRNA karnisuninin giivenligini test
ediyor. Arastirmayt yurtiten bilim
insanlart, Kasun 2020’de Kanser
Immiinoterapi Derneginin yillik
toplantisinda ilk 17 hastanin 6n
sonuglarum sundular ve tedavinin
ciddi yan etkileri olmadigint
gosterdiler. Gelecekteki denemeler,
terapinin ne kadar iyi ¢alistigunt test
edecek. Simdilik bu tedavi yontemi
sadece viicudun yuizeyine yakin
olan tiimorler icin uygun ¢iinki
mRNA’larin dogrudan tiimorlere
enjekte edilmesi gerekiyor. Wagenaar
gelecekte, enjeksiyonlart daha derin
timorlere yonlendirmek i¢in ultrason
veya diger goruintiileme tekniklerini
kullanmanin miimkiin olabilecegini
soyliyor. B
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