Alzheimer I¢in Genetik Umut
i

Alzheimer hastaliginin gelisimini
onleyebilecek bir gen terapisinin in-
sanlar iizerindeki ilk denemeleri ya-
kinda baglayacak. Kuramsal olarak
ayni uygulama insanlarin biligsel ye-
teneklerini giiclendirmek i¢in de
kullanilabilir.

Alzheimer, yaslilarda yaygin ola-
rak goriilen bunamanin temel neden-
lerinden biri. Ciinkii beyin hiicrele-
rini oldiiriiyor. Geligmis iilkelerde
yaslilarin genel niifus i¢indeki orani
her gegen giin artiyor. Bununla bir-
likte hastaliga yakalananlarin sayisi
da aruyor. Boyle olunca,aAlzheimer
icin etkili sagalum yontemleri bul-
mak giderek daha da biiyiik 6nem
tasiyor.

San Diego'da California Univer-
sitesi'ndeki arastirmacilarin lideri
Mark "Tuszynski, sinir biiyiime etke-
ni (NGF -Nerve Growth Factor) adi-
n1 verdikleri, etkili bir madde bul-
duklarini ileri siiriiyor. Bu madde
yalnizca néronlarin 6liimiiniin 6niine
gecmekle kalmiyor, ayni zamanda
beyin hiicreleri arasinda yeni baglan-
tilarin kurulmasina da olanak sagli-
yor.

Ekip NGF iizerinde yaklasik on
yildir ¢alisiyor. Bu siirede fareler ve
primatlar iizerinde ¢ok sayida deney
yapmiglar. Bu deneylerde NGF'nin
noronlart korudugu ve bellek yitimi-
ni engelledigi ortaya ¢ikmis.

Gegen yilin  Eylil ayinda
Tuszynski'nin ekibi, NGF gen tera-
pisinin rhesus maymunlarinda yasla
ilgili sinirsel dejenerasyonu tersine
cevirdigini gosterdiler. Yilbagindan
kisa bir siire 6nce de bir bagka 6nem-
li gelisme yasandi. Amerikan Ulusal
Saglik Enstitiisii'niin konuyla ilgili
alt kurulu, alzheimer hastaligina da-
ha yeni yakalanmis sekiz Kkisi iizerin-
de ilk giivenlik ¢aligmalarinin yapil-
masina izin verdi.

Bu yeni tedavi siirecinde yapila-
cak ilk is, hastalarin derilerinden fib-
roblast denilen hiicrelerden almak
olacak. Sonra ekip, bu hiicreler iize-
rinde genetik miithendisligi yontem-
leri kullanarak c¢alisacaklar ve onlar
NGF iireten hiicrelere doéniistiire-
cekler. Bu iiretim sirasinda insanlar-
da kansere yol agmayacak bi¢imde
doniistiiriilmiis fare 16semisi viriisle-
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ri de kullanilacak. Sonra NGF iireti-
cisi hiicreler hastalarin 6nbeyinlerine
siringa edilecek.

Her ne kadar kurul NGF geninin
iiretiminde kullanilacak viriisiin ¢ok
diisiik bir risk tasidigini kabul etse
de kurul iiyelerinden biri biraz daha
farkli diisiiniiyor. Bu iiye New
York'taki Columbia Universite-
si'nden Wilma Friedman. Friedman,
NGF'nin “trk reseptorii” tasiyan be-
yin hiicrelerinden uzak dururken
“p75 reseptorii”’nii tagsiyan beyin
hiicrelerini 6ldiirebileceginden endi-
se duyuyor.

Ama "Tuszynski 6nbeyindeki hiic-
relerde her iki reseptoriin de bulun-
dugunu ve NGF'nin bu hiicrelere
zarar vermeyecegini ileri siiriiyor.

Yapilacak bu ilk deneyin amaci
insanlara giivenli bir bigcimde siringa-
lanabilecek en yiiksek NGF dozunu
saptamak. Dogal olarak yeni ilacin
hastaligin seyri iizerindeki etkileri
de gozlenecek.

milyon kisi
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Alzheimer olan
unli yazar

Iris Murdoch’un
6limd, dikkatleri,
hastanin beynini
kictlten bu
hastaliga cekti.

Alzheimer iizerinde ¢alisan ekip
gen terapisine bagvurmak durumun-
daydilar ¢iinkii NGF kana siringa-
landiginda kan-beyin bariyerini ko-
laylikla asamiyordu. Ne var ki, be-
ynin iglevlerini etkileyen her tiirli
genetik yontem, hemen bir tartisma
yaratabiliyor. Ornegin gecen yilin
baslarinda New Jersey'deki Prince-
ton Universitesi'nden Joe Tsien ve
arkadaslar1 benzer bir yontemle fare-
lerin belleklerini giiclendirmeye ¢a-
lismiglardi. Bu caligmayla birlikte
Tsien ve ekibinin kullandiklari ge-
nin bir benzerinin "siiper zeki" insan-
lar yaratmada kullanilabilecegi tizeri-
ne biiyiik bir tartisma baglamisti.

"Tuszynski bu tiir kaygilar pek ta-
simiyor ve soyle diyor "Biiyiime et-
keni ya da Tsien'inki gibi bagska mad-
deler kullanarak beynin iglevlerinin
giiclendirildigini gosteren bu tiir ¢a-
ligmalarin biiyiik bir b6liimii, aslinda
genlerin normal, fizyolojik rollerinin
anlagilabilmesi amaciyla vyiiritiil-
miistiir. Alzheimer ve benzeri hasta-
liklarin sagaltiminda benzer yontem-
lerin kullanilmasinin arkasinda illa
da normal insanlarin biligsel iglevleri-
nin arttirilmasi amacinin yattigi soy-
lenemez”.

Ne var ki Cleveland'daki Case
Western Reserve Universitesi'nden
biyoetik uzmani Eric Juengst "Hasta-
liklarin sagaltiminda kullanilacak bu
tiir gen terapilerinin, saglikli insanlari
daha da gii¢clendirecek c¢alismalara
doniistiiriilmesi ¢ok kolaydir" diyor.
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