Hemofiliye Kars1 Yeni Teknikler

Hemofili (kanama) hastalarinin uy-
mak zorunda olduklan sikici ve tehli-
keli bir rutin, AIDS’e yol agan HIV gi-
bi viriisleri bulastirabilecek enjeksi-
yonlar. Ancak deneme agamasinda olan
iki yeni teknik, bu bagimhligr ortadan
kaldirmayi vaat ediyor.

Bu hastalig1 tagiyanlarin kanlarinda
iki 6nemli pihulastirict protein olan
Faktor VIII ve Faktor [X’dan biri eksik
oluyor. Bu faktorlerin ikisi birden olma-
dan hastalarin kani pthtilasamiyor ve en
ufak bir kesik sonucu bile ortaya ¢ikan
kanama normalin ¢ok iistiinde siiriiyor.
Bu tiir hastalarin bag etmek durumunda
kaldiklar1 daha biiyiik bir tehlikeyse,
eklemlerde kan birikmesi sonucu hare-
ket kaybina yol agan i¢ kanama. Hemo-
fili hastalart i¢in uygulanan geleneksel
tedavi, eksik faktorii enjeksiyon yoluy-
la vermek. Bu faktorse, bagkalariin ba-
gisladig1 kandan siiziilerek elde edile-
bildiginden, viriis bulagsmasi sik rastla-
nan bir olay. Ikinci bir yol, eksik fakto-
rii yapay olarak iireemek. Bu tedaviyse
herkesin harcr degil. Oyle ki bir yillik
maliyeti ABD’de bile 100 000 dolarin
iizerinde. Ustelik pek ¢ok kimsenin
biinyesi, yapay faktore karsi antikor
iiretip tedaviyi etkisiz kiliyor.

Soruna etkili bir ¢6ziim bulabilmek
icin, ABD’nin Maryland Eyaleti Birle-
sik Hizmetler Universitesi Tip Fakiil-
tesi hiicre biyologu Harvey Pollard,
her iki faktore de bagimliligi giderecek
bir implant gelistirmis. Yiiksiik biiyiik-
ligiindeki teflon implantin i¢inde, in-
san pihulagtirict faktorii Xa ile kaplan-
mug kii¢iik boncuklar bulunuyor. Bun-
lar, hemofili hastalarinin kaninda bulu-
nan Faktor VIDyi, aktif bir pihulagtiri-
c1 tiir olan Faktor VIIa’ya déniistiirii-
yor. Pollard, diizenegin bir tuzluk gibi
calisugimni belirtiyor. Yart gecirgen bir
zar, Faktor VII’nin implanta girmesine
ve Faktor VIIa’nin da digsani ¢ikarak
dolagim sistemine dénmesine izin ve-
riyor. Ancak zar daha biiyiik molekiil-
leri gecirmiyor ve boylece boncuklari
olast bir bagisiklik tepkisinden koru-
yor. Implant yasamsal organlar1 ¢evre-
leyen periton zarina yerlestirilerek, ye-
terli 6lgiide kanla beslenmesi saglani-
yor. Diizenek kobaylardan sonra bir
Rhesus maymununda da basariyla de-
nenmis. Aragtirmacilar, simdi deneyle-
ri insanlara tagimaya hazirlaniyorlar.
Ama bundan 6nce implantin boyutlari-
nin ve etkinliginin arttirilmasi gerekti-
gini vurguluyorlar.

Kanser Tedavisinde Intihar Genleri

Ingiliz arastirmacilar, kanserli hiic-
relere girerek intihar etmelerine yol
acan genler araciligiyla, kadinlarin kor-
kulu riiyasi olan meme kanserine kar-
st etkili bir tedavi yontemi denedikle-
rini agikladilar. Yalnizca kanserli hiic-
releri etkileyen intihar genlerinin
farkli bilesimler halinde kullanilma-
styla, yontemin 6teki kanser tiirlerine
de yayginlastirilabilecegi umuluyor.
Loondra’daki Hammersmith Hastanesi
endokrinoloji uzmani Nicholas Lemo-
ine ve ekip arkadaslari, tedavilerine
temel olarak kanserin normal hiicre-
lerde yol actig1 degisimi almiglar. Bu-
nun i¢in de yalnizca kanserli hiicreler-
de etkin hale gegen intihar genleri agi-
lamiglar. Asilanan genler, zararsiz ilag-
lar1 kanser hiicrelerini 6ldiiren etkili
zehirlere doniistiiren enzimler kodlu-
yor. Genler genellikle tegvik edici
(promotor) denen DNA pargaciklarry-
la birlikte bulunurlar. Arastirmacilarin
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yararlandiklari, erbB2 adli, cenin gelis-
mesinde 6nemli rol oynayan; ama ye-
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Baska arastirmacilarsa gen tedavisi
yontemini deniyorlar. Stanford Uni-
versitesi Tip Fakiiltesi’'nden Mark
Kay, deneme asamasindaki bir yon-
temle iki agir hasta iizerinde olumlu
sonuglar elde etmis. Hastalarin beden-
leri, normal insanlarin kaninda bulu-
nan Fakt6r [X oraninin yiizde birinden
daha azini iiretebiliyormus. Kay ve
ekibi, hastalarin bacak kaslarina, igine
Faktor IX tiretecek gen yerlestirilmig
bir viriis agillamuglar. Ug denek hasta-
dan ikisinde Faktor IX ignelerine du-
yulan gereksinme 100 giin siireyle %
75-80 arasinda azalmis.
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tigkinlerde uyku durumuna gegen bir
gen. Ingiliz ekibi, gogiis kanserine ya-
kalanmig hastalarin %20’sinde hiicre-
lerin bu geni yeniden iirettiklerini be-
lirlemisler. Bunun iizerine erbB2 geni-
nin tegvik edici DNA béliimiinii alan
aragtirmacilar, bunu intihar genlerine
eklemigler. Saglikli hiicreler erbB2
promotoriinii tanimadiklar i¢in tepki
gostermiyorlar. Ancak tiimér hiicreleri
promotorii bildiklerinden kendilerini
yok edecek olan enzimlerin iiretimine
girigiyorlar. Lemoine ve ekibi, bu yon-
temi 12 kanserli hasta iizerinde basa-
riyla denemis. Diisiindiikleri gibi inti-
har genleri yalnizca kanserli hiicreler-
de harckete gegmis. Ekip simdi de
birden ¢ok intihar genini degisik bile-
simlerde bir arada kullanarak hem tii-
mor 6liimiinii hizlandirmayu hem de
tedaviye direnci ortadan kaldirmaya
calistyor.
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