YARA iYiLESMESI
VE KANSER GENLERI

Kanser genlerinin bulunusu retroviriislerin
incelenmes! sirasinda gergekiesmistir (Recherc
he 139: 1426, 1982]. Retrovirlisler kus ve fa
relerde sarkom denen hebis tomadriere neden
olmaktadir. Kimyasal yapilart BNA |gerir. Bu
virlislerin ¢ok énemll bir 6zelligi vardir: RNA
kalibim kullanarak DNA sentezi yapablilirer.
Oysa hiicrede gensl kural, DNA kalibini kulla-
narak RNA sentez etmektir. Retrovirisler bu
qarip Ozelliklerini “reverse transcriptase ' danen
enzimlerine borgludurlar Hicraye giran RANA
rotrovirls, sitoplazmada DNA'va dondsdr, bu
DNA ise hiicre gekirdek DNA'si fle bitinlesir
ve hilcrayi viral RNA yapmays zorlar. Hayvanlar
da kanser yapan boyle 16 virlls bllinmekiedir,
Simd! igin garip yam sudur: sirke sineginden
insana kadar pek ok turln normal hicrelerinde
bulunan bazr genlerin yapisi, kanser yapict vi-
riislare cok benzemektadir. Daha agikca sadyler-
sek, insan hilere cekirded! DNA'sinda kanser
yapici 16 gesit retroviris oturmaktadir. Bu nasil
olabilir? Kanser virdsleri lle hiicre igi  kanser
genlerinin ayni yapiyp sship olugu style agik-
lanmaktadir: kanser viriisleri bir zamanlar bu
tiir hilcralerin iginde yasamis ve yapilarnn hiic
relerin genlerinden almistir (RE Caress ve ark
Cell 24: 155, 1981} Kuslarda sarkom yepan
Rous virilsd, hilcrade Ozal bir enzim yapimina
yol agar: protein kinsse. Bu enzim hicradeki ge
sitli tirozin aminoasitlerine fosfor baglatr. Bu
gok yonld etkilerin sonucu hiicre kanserlesir.
1983'de ABD'den Doolittle ve Ingiltere'den Wa-
terfield su Gnemli kegtl yapts: Insan hicre ge-
kirdoklerinin DNA'sinda, yapiai maymun sarkom
virilsiindin ayni olan bir gen bulunmaktadir, Bu
genin hiicrede senter ettirdigl protein ise garu.
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nuste Gok masum bir maddedir: PDGF (plate-
let derived growth factor = trombosit kaynakli
bilyiime faktéril), Bu faktdr pihti hicrelerinden
gikar ve mitozlan arttirarak yara lyilesmesini
hizlandtrir, ayrica Rous sarkom  virtsu protein
kinaz'i gibi gesitl proteinlerin tirozinlerini fos.
forlar. Bu tosforlanmis preteinlerin bir  kismi
hilcreyl 6limsiz hale getirmekte, yani kanser-
lestirmektedir. Evet, kanser hucresi olumsuzdir,
ornegin lonfosit hilere kiltirlerindeki lenfosit-
ler bir siire sonra dlir, Epsteln-Bare viriish fle
enfekta olerak kanserlesmis lenfositler Ise
olumsizlesir: bunlar sonsuz kere ballnerek go.
galabilirler. Cunkis normal bir hicre digar huc-
rolere degince bélinmesini durdurur (kentak in.
hibisyan clay)). Kanser hilcres| ise hicre zarin
dakl degismeler sonucu bu dzelliginl yitirmistic
Olumsizlesen tek tip hicre, olumli diger hoe
releri Ietila ettigl lcin Alom gstirie

KROMOZOMLAR
VE KANSER

Kan kanserine (l6seml) yakalanmis insanla.
fin akyuvarlarinda kromozom anormallikler ola-
bileceql 1960'da anlasildi; Kronik miyeloid lise-
mill insanisrin kemikiligi hucrelerinde, 22 kro-
mozomun uzun kallar kopmus  durumdaydi. Bu
kromozoma, bulundu@iu kentin ach verildi: Phila.
delphia kromozomu, Hastalorin codunda, 22 kro.
mozamun kopan uzun kollari 9. kromozoms ya
pmish (translokasyon olayi). Daha sonra, ban
lenf bezi kanserlerinde [Burkitt lenfomu) kromo
zom degismalert gdrlildu: 8. kromozomun bir
bBIomMU kopup, 2., 14. veya 22. kromozoma ek
lenmistl, Bu tip lenf bezi kanserlerl, Epstein .
Barr virtsli denen bir mikroptan Ilerl geimekte
dir. Burkitt lenfomu, diinyanin nerasinds gori-
liirse gdrGlsiin, bu 3 tip kromozom dedlstkligin.
den birl mutlaka mevcuttur Acaba bu glbi kro-
mozom kopup yapismalar) (translokasyon), kan:
serln nedenl mi, sonucu mudur? 1878°da ok
dpamll bir bulus yapildi: Hayvanlarde kansere
vol ngan virislor (retroviriisler), tim normal hay-
van ve insan hicrelerinde DNA lle bilitinlesmis
olsrak bulunuyerdy, Bir diger deyisle, her nor-
me! hilcrade kanser yapici (onkojen) genier var-
di, bunlara “cellular oncogen™ kisaltmasy olarak
conc. dendi (Kanser virislering ise v-onc. den-
mektedirl. Bu genler gdrlinlste ambrivon aali
siml, hilcra gofialmast ve yara iyilesmesi albi
“"masum” Isler yapiyordu, Ancak hiicre kanser-
lesince, coonc. genleri son derece aktif hale
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gelmekte Idl, C-onc. genlerinin asirn galismaya

baglamasindan az 6nce, hicre, bilinmeyen bir
mekanizma ile 8limsizlegiyordu (Kanser, 6ldi-
riicii ise de kanser hiicreleri hicre kiltiirlerinde
sonsuz godalma egilimindedir, yani &élimsizdir).
1979'daki bir diger bulus, kanser olaying yepye-
nl bir isik getirdi: B lenfositlerinde immiinoglo-
hiilin (antikor) sentexinden sorumlu genler,
yalmizea 2., 14. ve 22. kromozomlar iizerinde
bulunuyordu; bu kromozomlar ise Burkitt kanser.
lerinde kopup, vapisan kromozomiarin ta kendi-
sl idit

Molekill biyolojisinin bir diger basarisi su
oidu: Antikor genleri, DNA zinciri (zerinde ilk
tnce dadinik olarak bulunuyor, B lenfositi olgun:
lastik¢a, bu genler bir araya toplamiyordu (rekom-
binasyon olay1). Demek ki, DNA {izerinde bbyle
derin dedismelere ugramis bdlgeler vardi: bun-
lara “anahtar” bélgelar (switch) denildi. 1981'de
Isveg'deki @il Karolinska Enstitiisii'nden George
Klein su varsayimi getirdi: "Sessiz" bir kenser
geni. kromozomdan koptuktan sonra bir baska
kromozomun anahtar bdlgesine yapiginca aktif
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hal aliyordu; bir “lenfon" dogmustu. 1982-83'de
Amerikal arastivicilar P. Leder ve C. Croce, 8
kromozomun uzun kolu {zerinde gergekten C-
myc denen bir kanser geni bulundugunu géster-
diler. Bu gen, kus lésemisi yapan V-myc virisii-
ne karsilikti, Burkitt Kanserinde translokasyon
yapan kromozom, bu gen hizasindan kirtliyordu.
Daha sonra P. Leder, 14. kromozomun da bir
anahtar bolgeden kinldigini gdsterdl. Demek ki,
2, 14 ve 22. kromozomlarin daha gok kirilmala-
rinin nedeni, antikor genleri (anahtar bdlgeler)
tasimalari idl. Fare B lenfosit kanserlerinde de
benzer olay goriildi: 12. kromozom iizerindeki
antikor genleri kirilarak, 15. kromozom {zerin-
deki kanser genlerine vyapisiyordu. Boylece
translokasyonun Burkitt disi kanserlerde de olu-
sabilecedl anlasilmis oldu,

AGACLAR
ARASINDA
ILETISIM

Adaglar arasinda bir cesit iletisim oldugu
New Hampshireli arastiricilar J.7. Baldwin ve
J.C. Schuliz tarafindan qosterildi [Science, 221
217, 1983. Deneyciler bir mege, kavak veya
karaagacin bir bolim yapraklaring kopardiklarin-
da, tanen, Hzsu vb, sentezlerin arttigimi gordi-
ler, Bu sentezlerin bir bolimi bitki yiyici (fito-
fajl boceklerden korunmaya ybnelikti. Yarals
uGacm cevresindeki ayni tir adaclarda da, ya-
ralanmadiklari halde, bu tip sentezlerin arthid:
gorilda. Yaralt afeglar saglam agaclara alarm
vermis, “onlemlerinizi ahn" demisti. Agaclar
arasinda bu tip lletisimi saglayan maddenin eti-
len oldudu samimaktadir

DUZELTME

Gegen sayimizdaki “Billm Damialan”
kosesinde yer alan “Tansiyon Yiiksekligi-
nin llagsiz Tedavisi” bashkll yazinin 47.
sayfa, 1. siitun, 14. ve 19, satirlarinda yan-
hghik yapilmistir. Dogrusu styledir : “bas:
doner ve birkec saniye lle birkag dakika
arasinda, hasta baygin kalabilir, Deneyim.
Il bir operatér, boyundaki carotid sinils'i
bélgesini ogusturarak bir kbpegi rahatca
uyutabilir,”

Dizeltir, tziir dileriz.
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