Alzheimer’a Mucize Tedavi mi?

Kisa siire oncesine kadar yalnizca
bulagict hastaliklarla miicadele yonte-
mi olan bagisiklik kazandirma, artik
kendisine sasirtict yeni hedefler belir-
liyor. Arastirmacilar bir siire 6nce bagi-
siklik sisteminin bazi asilarla giiclendi-
rilmesi yoluyla bazi kanser tiirlerinin
yok edilebildigini kesfetmislerdi. Sim-
diyse yeni bulgular, tedavi edilemez
sanilan hastaliklara kars1 daha da sasir-
tict bir bagarinin 6n isaretlerini veriyor:
Insanlart Alzheimer hastaligina karsi
bagisik kilmak ve hatta bu hastaligin
beyinde yol ag¢tig1 hasari geriletmek.

Genellikle yaglilarda goriilen ve
ileri olgiide bellek yitimiyle sonugla-
nan Alzheimer hastaliginin en goze
carpict oOzelliklerinden biri, hastalarin
beyinlerinde amiloid plakalari olustur-
masit. Bu plakalar, 6zel bir proteinin
doku tizerinde birikmesiyle olusuyor.
ABD’nin San Fransisco kentindeki
Elan Pharmaceuticals adli ilag sirketin-
de gorevli bir aragurma ekibi, genetik
miihendisligi yoluyla Alzheimer hasta-
ligina benzer semptomlar verilmis fa-
relerin, beyindeki plakalari olusturan
protein pargasi olan Beta-amyloid (Af)
ile agilaninca, plaka olusumu ve sinir
tahribatinin 6nlendigini ya da geriledi-
gini gozlemis. Toronto Universite-
si'nden Alzheimer aragurmacist Peter
St. George-Hyslop, "Bulus, AB ile agi-
lanmanin, ileride Alzheimer hastaligi-
nin tedavisi ya da 6nlenmesini olanak-
It durma getirdigini gosteriyor" diyor.
Ancak, Alzheimer hastaligina bu pla-
kalarin yol a¢ip agmadiginin kimse ta-
rafindan kesinlikle 6ne siiriilemedigini
vurgulamaktan da geri kalmiyor. Chi-
cago Universitesi Alzheimer arastirma-
cist Sam Sisodia da, bulusu ayni sekil-
de ihtiyath bir iyimserlikle karsiliyor.
Aragtirmaciya gore, fareler iizerindeki

Daha Guvenli Organ

Alict ve verici arasinda tam doku
uyusmast olmadan da, hatta doku
reddini 6nleyen ilaglara gerek duyul-
maksizin organ nakli kisa siire i¢inde
olanakli duruma gelebilecek. Bu ko-
nuda umut 118101, bagisiklik sistemi-
nin temel diregini olusturan T hiicre-
lerinin yabanci dokuya saldirmalarini
onlemenin bir yolunu kesfeden Ingi-
liz aragtirmacilar yaktilar.
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deneylerin basarili sonuglarina kargin
insanlarda da ayni sonuglarin alinacagi
kesin degil.

Protein plakasiyla Alzheimer hasta-
1g1 arasindaki iligki tam olarak belirle-
nememis olsa da, Alzheimer arastirma-
lar1, normal bir hiicre proteinin olaga-
niistii uzunluktaki bir pargasi olan AB,,
tarafindan olusturulan plaka tizerinde
yogunlagmis bulunuyor. Bu plaka has-
taligin erken donemlerinde olusmaya
bagliyor ve heniiz kesin konusama-
makla birlikte uzmanlar, hastaligin be-
lirtileriyle bu plakanin ilintili oldugu
yolunda giiglii kanitlar bulundugunu
vurguluyorlar.

Simdi laboratuvarlar harnl haril,
Alzheimer arastirmalari igin genleri de-

Asilanmis 'fare beyninde mikroglialar (kirmizi)
ve amiloid plaklar (yesil).

gistirilmis fare tiretiyorlar. Elan girketi-
nin norobiyoloji béliimii bagkan yar-
dimcist Dale Schenk, AP ile agilama-
nin, bu farelerde plaka olusumunu en-
gelleyecek antikorlarin ortaya ¢ikmasi-
n1 saglayip saglamadigini denemis.
Burda bir sorun, kana verilen maddele-
rin "kan-beyin engeli" denen bir enge-
li asarak beyne girebilmesi. Schenk’in
ekibi miitasyona ugratilmig geng fare-
lere AP asisini uyguladiginda, farelerin
beyinlerinde daha sonra hi¢ plaka olus-
madigint ve sinir hasari olmadigini
gozlemis. Beyinlerinde plaka olusmus

Nakl

T" hiicreleri, yabanci hiicreleri
saptamada uzmanlagmis yardimeci
hiicrelerin, yabancilardan bir doku
ornegi getirip hem tiirdeslerini, hem
de 'T-hiicrelerini uyaran bir sinyal
yayinlamalan {izerine savagi baglati-
yorlar.

Arastirmacilar, bu sinyali ketle-
diklerinde, alicinin bagisiklik siste-
minin, nakledilen kemik iligini yok

daha yagh bir grup fareye ayni ag1 uy-
gulandigindaysa plakalar ve hastaligin
oteki belirtileri biiyiik 6l¢iide yok ol-
musg. Ekip bu farelerin beyinlerinde
bir bagisiklik tepkisinin izlerine rastla-
mis. Bunlar, iizerlerine antikorlar ve
beynin mikroglia denen ve yabanci or-
ganizmalarn yiyerek yok eden 6zel ba-
gisiklik hiicrelerinin yapismis oldugu
amiloid artiklart. Artiklar tizerinde bu-
lunan antikorlar, asiyla verilen bu mad-
denin kan-beyin engelini rahatlikla
agabildigini gosteriyor. Beyne ulastik-
larinda da bu antikorlar, amiloid mole-
kiilleriyle birlesip bunlarin iist iiste yi-
gilip plaka olusturmalarina kesinlikle
izin vermiyorlar.

Fareler iizerinde yapilan son de-
neylerde ayrica, AP salgilayan sinirle-
rin 6ldiiriilmesiyle amiloid yigilmasina
set ¢ekildiginde, o zamana kadar olus-
mus yiginlarin da zaman i¢inde eridigi
gozlenmis.

Simdi ig, ayn1 sonuglarin insanlarda
da alinip alinmayacaginin belirlenme-
sine kaliyor. Bazi aragtirmacilar, farele-
rin insan organizmasinin tam bir ayna-
st olmadig1r uyarisinda bulunuyorlar.
Stanford Universitesi Tip Merke-
zi'nden Lawrence Steinman, insanda
kan-beyin engelinin farelerdeki kadar
kolay ge¢ilebilmesinin kuskulu oldugu
goriisiinde. St. George-Hyslop ise, A
olusturan proteinin bir ¢ok degisik
hiicre tiiriinde bulundugunu soyliiyor,
dolayisiyla agilamanin, beyin digsindaki
dokularda zararli bir oto-bagisiklik tep-
kisine yol agabileceginden ¢ekiniyor.

Biitiin bunlara karg1 Elan, hayvan-
lar iizerinde daha kapsamli deneylerin
ardindan yil sonuna kadar da Alz-
heimer hastalar iizerinde klinik tedavi
caligmalarini baglatmay1 planliyor.
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etmedigini gozlemisler. Ustelik bu
yontem, alicinin bagisiklik sistemi-
nin bagka hastaliklarla miicadele et-
mek yetenegine de higbir zarar ver-
memis. Yontemin denendigi 12 has-
tadan yalnizca birinde doku reddi ol-
gusuna rastlanmis. Oysa normal ola-
rak bu olgu yiizde 60-90 arasinda
gozlenebilmekteydi.
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