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Kanser tedavisindeki en önemli sorunlardan
biri, kanser hücresinin ölümüne neden ola-
bilecek süreçlerin, normal hücreleri de bir
flekilde olumsuz yönde etkilemesi. Ancak
ABD, Chicago’daki Illinois Üniversitesi’nden
araflt›rmac›lar, ARC ad› verilen ve insan ya-
p›m› olan kimyasal bir bileflimin, tümör hüc-

resi ölümüne neden oldu¤u halde, sa¤l›kl›
hücrelere zarar vermedi¤ini müjdeliyorlar.
ARC, DNA yap›tafllar›ndan olan bazlardan
birine benziyor. Araflt›rmac›lar ARC’yi, hüc-
re döngüsünün önemli ad›mlar›ndan birini
bask›lama yetenekleri bak›m›ndan 2000’in
üzerinde bilefli¤i tararken bulmufllar. Bu
anahtar ad›m›n bask›lanmas›yla kanser hüc-
relerinde apoptozis, yani hücre intihar›n›n
gerçekleflti¤i, daha önceki çal›flmalarla gös-
terilmifl durumda.

Araflt›rmada, ARC verilen akci¤er kanser
hücrelerinin %50-70 kadar›n›n 24 saat içinde
‘intihar etti¤i’, bunun 2-4 kat› yo¤unlukta
ARC’ye maruz kalan normal akci¤er hücre-
lerininse zarar görmedi¤i saptanm›fl. Ekip-
ten Andrei Gartel’e göre bulgular›n›n iflaret
etti¤i durum, bilefli¤in kanser hücrelerinde
ölüme yol aç›p, normal hücrelerde yaln›zca
hücre döngüsünün bir aflamas›n› bask›lama-
s›. Bilefli¤in, tümör hücrelerinde kan damar-
lar›n›n oluflumunu da önledi¤i, önemli bir
di¤er sonuç. Gartel, ARC’nin kanser hücrele-
rinde intihar› nas›l tetikledi¤inin henüz bi-
linmedi¤ini söylüyor. Ancak normal hücre-
lerde, gen ifadesinin önemli bir ad›m› olan
RNA sentezini bask›lad›¤› gözlenmifl. Bile-
flik, araflt›rmac›lara göre kanserle savafl›mda
önemli bir ilaç aday›. Ve daha flimdiden,
farkl› türdeki tümörlere olan etkisi, 
incelenmeye bafllam›fl durumda. 
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Ac› Deney

Geçti¤imiz Mart ay›nda ‹ngiltere’de
gerçekleflen ve oldukça trajik sonuçlar veren
bir ilaç denemesi, kamuoyunda büyük
yank›lar uyand›rman›n yan›s›ra,
biliminsanlar›n› da bu tür denemelerin
güvenlik s›n›rlar›n› yeniden çizmek üzere
harekete geçirdi.
Alman TeGenero firmas›n›n üretmekte
oldu¤u ve TGN1412 ad› verilen antikoru
içeren ilaç, verildi¤i alt› gönüllü denekte
dakikalar içinde inan›lmaz bedensel
tepkilere ve çoklu organ yetmezliklerine yol
açm›fl, hatta bu alt› kiflinin hayat›ndan ümit
kesilmiflti. (Bu yaz›m›z›n yaz›ld›¤› s›ralardaki
bilgilere göre, dördünde k›smi iyileflme
belirtileri olmakla birlikte, iki kiflinin
durumu ciddiyetini korumakta.) Gönüllüler
üzerinde yap›lan ilaç denemeleri
çerçevesinde, bu tür afl›r› tepkiler çok ender.
Sorunun bir üretim hatas›ndan m›, ilaca
yabanc› madde kar›fl›m›ndan m› yoksa yanl›fl
dozdan m› kaynakland›¤› flimdilik belli de¤il.
Önemli bir nokta da, bu ac› deneyimin, ilaca
verilen tepki aç›s›ndan hayvanlarla insanlar
aras›nda az›msanmayacak farklar
olabilece¤ini yeniden hat›rlatmas›. 
Sözkonusu ilac›n gelifltirilme amac›,
ba¤›fl›kl›k sistemini kanser hücreleriyle
savaflmaya, ya da eklem iltihab› nedeniyle
yang› tepkisi gösteren eklemleri
rahatlatmaya yönlendirmek. TGN1412
antikoru, etkisini, ba¤›fl›kl›k sisteminin
enfeksiyonlarla savaflan T hücrelerinin
yüzeyindeki CD28 almac›na ba¤lanarak

gösteriyor. Bu molekül, ba¤›fl›kl›k sistemi
içinde merkezi bir rol oynad›¤› için, etki
potansiyeli de çok büyük. Bir T hücresinin,
etkinleflmek için normalde iki sinyale
ihtiyac› var. Bunlardan biri CD28
molekülünden, di¤eri de baflka bir T hücresi
almac›ndan geliyor. Bu ikili sinyal sisteminin
amac›, T hücrelerinin yaln›zca ‘gerçek’
tehlikelere tepki vermesini sa¤layacak bir
güvenlik sistemi oluflturmak. TGN1412
antikorununsa bu güvenlik sistemini
geçersiz k›ld›¤› ve T hücrelerini tek sinyalle
tepki verir hale getirdi¤i düflünülüyor.
Biliminsanlar›, ilac›n çoklu organ
yetmezli¤ini tetiklemesinde, olas› iki temel
senaryo üzerinde duruyorlar. Birinci

senaryoya göre ilaç T hücrelerini öyle büyük
bir güçle uyard› ki, hücreler sitokin ad›
verilen yang› moleküllerinden afl›r›
miktarlarda salmaya bafllad›lar. Di¤er
senaryoya göreyse sinyalin fliddeti, T
hücrelerinin vücudun kendi dokular›na
sald›r› düzenlemesine neden oldu.
ABD, Philadelphia’daki Fox Chase Kanser
Merkezi’nden Louis Weiner’e göre,
yaflananlardan al›nacak önemli bir ders de
flu: “Ba¤›fl›kl›k sistemi, akl›n alamayaca¤› bir
güce sahip. Bu nedenle sa¤›yla soluyla
oynamaya kalk›flt›¤›m›zda çok dikkatli
olmam›z gerekiyor.”
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