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Ars. Gor. Tugce Ezgi Soyaltin
IKU lktisadi ve Idari Bilimler Fakiiltesi Isletme
Boliimii

Bilim adamlari
genclesmenin
sirrini bulmaya
yaklagiyorlar
mi?

landik¢a daha blyik ya da daha az derecede

yasamaya basladigimiz bir seydir. Yaslanmanin
bu belirtileri blyuk él¢iide hiicrelerdeki mitokondriyal
fonksiyonun azalmasiyla belirlenmektedir. Mitokond-
ri, adenosin trifosfat (ATP) lreten saglikl hiicresel
fonksiyonlari saglayan “yakit” Ureten baslica hiicresel
yapllardir. Mitokondri artik diizgtin calismayabilir veya
gerekli miktarda ATP Uretemezse zararli sonuglar dogu-
rabilir. Insanlarda yasla birlikte mitokondri islevlerinde
dusis gdzlenmektedir. Hicrelerin enerji santralleri ola-
rak tanimlanan, hiicrenin hayatta kalmasi icin ihtiyag
duydugu kimyasal enerjinin %90’ini Ureten bu minik
organlarda yasanan gen kaybi, kalp damar hastaliklari,
diyabet, yasa bagl sinirsel bozukluklar ve kanser gibi
diger hastaliklar da tetikleyebilmektedir.

Yaslanma karsiti arastirmalarin odak noktalarindan
birisinin arastirnldigi s6zde Mitokondriyal Yaslanma
Teorisi olarak adlandirilan teoride, mitokondrimizin
DNA'sinda gerceklesen mutasyonlarin bu organelde
zamanla bozukluklara yol actigi ve sonug olarak kendi
kendini yaslandirdi§i varsayilmaktadir. Bu yaslanmanin
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Sag dokilmesi ve cilt kinsikliklarinin gelisimi, yas-

Fizyolojik gencligimizi koruyabilme hayali, yiizyillar-

dir insanhg1 korkutur ve bilim ilerledik¢e, bu hayalin
bir giin gercek olacagina dair umudumuz artar.

Emsalsiz DNA bulusu

ise kronik olabilecek insan hastalikla-
riyla iligkili oldugu dislnulmektedir.
Yakin tarihli bir calismada, Bir-
mingham’daki Alabama Universi-
tesi’'nden Keshav Singh ve mes-
lektaslari, mitokondri denilen hiicre
organinda olusan, sa¢ dokiimesi
ve deride kingikliga neden olan bir genetik mutasyonu
tersine gevirerek derinin ve saglarin normale dénmesini
bir fare modeli Gizerinde gerceklestirmeyi basarmistir.
Bu calismanin tlrtndn ilk 6rnegi oldugunu ifade eden
Singh, yasa bagli deri ve sa¢ sorunlarinin tedavisi igin
mitokondri fonksiyonlarinin yeniden kazandirimasina
yonelik ilaglarin gelistirimesinde ilk adim olacagi so-
nuglarina ulagsmistir.

Normal fare/ 2 ay stireli mitokondriyal DNA/ 1 ay sonra iyilesmis fare

(UAB) deplesyonu sonrasi.

Farelerle yapilan yeni deneylerde mitokondrilerinde
mutasyon temelli dengesizlik yaratilarak fiziksel olarak
yasl gorlinmeleri saglanan farelerin saglarinda yeniden
uzama ve kingik kaybi gézlemlenmistir. Farelerin saglikli
ve geng gorunimlerini sadece birkag hafta iginde geri
kazandiklar gérulmustar.

Singh ve calisma arkadaslari, farelerin mitokondriyal
DNA’sini (mtDNA) yok etmek icin genetiklerini degis-
tirmiglerdir. Arastirmacilar bu genetik modifikasyonu,
Doksisiklin (doxycycline) olarak adlandirilan bir antibi-
yotigi, transgenik farelerin icme sularina ve yemeklerine
ekleyerek gerceklestirmislerdir. Bu durum mitokondriyal
fonksiyon bozukluguna yol agan bir mutasyonu aktif-
lestirmistir. Bunun sonucunda ise hayvanlarin saglikli
mtDNA seviyesini tuketerek yaklasik sekiz hafta iginde

dnceden saglikli olan farelerin dogal yaslanmayi andi-
ran birgok fiziksel degisiklik yasadigi gézlemlenmistir.
Bu degisiklikler; gri ve ciddi derecede zayif sag, kinsik
deri, yavaslamis hareketler ve uyusukluk (lethariji) vb.
seklinde olmustur.

mtDNA’lan tiketilmis farelerde ek olarak deri hlic-
releri seviyesinde de artig gértlmustir. Bu artis kil
kékiinde fonksiyon bozukluklarina, farelerin derisinin
st katmaninda anormal bir kalinlasmaya ve ek olarak
kinsmis deriden ¢ikan kolajen liflerinin olusmasini en-
gelleyen enzimler ve inhibitérler arasinda dengesizlige
yol agmistir. Fakat farelerin doksisiklin beslenmesi ke-
sildiginde ve farelerin mitokondrileri eski fonksiyonlarina
geri dondlgunde, fareler saglikli ve geng gérintmlerini
sadece 4 hafta icerisinde geri kazanmiglardir. Etkileyici
olan ise, hayvanlarin mitokondriyal DNA igerikleriyle
oynanmasindan énceki haline dondurilebilmis olmasi-
dir ve bu durum mitokondrinin deri yaglanmasi ve sag
kaybinin tersine cevrilebilir diizenleyicisi oldugu anlami-
na gelmektedir. Her ne kadar Mito-
kondriyal tiilkenme(deplesyon) biitlin
hayvani etkilemis olsa da, genellikle
diger organlarin indiklenmis(uyaril-
mig) mutasyonlardan ciddi anlamda
etkilenmedigi gézlemlenmistir. Bu
durumun sag ve deri dokularinin
deplesyona en duyarli dokular oldu-
gu ileri strtilmektedir. Fakat bu gelis-
me ayni zamanda yaslanmanin daha
genis kapsamdaki fiziksel nedenlerini yavaglatmak veya
tersine cevirmek igin bir “genglik gesmesi” olarak yo-
rumlanmamalidir. Bununla birlikte, en azindan bilimsel
cevrede hala farkli dlislinen arastirmacilar da vardrr.
Ayni sekilde, daha cok arastirmayla bu etkilerin farele-
rin viicutlarnin disinda da yaratilabilecegini varsayan
arastirmacilar, sonuglarin bu alanda buyuk bir gelisme
olarak yorumlanmasinin ihtimal dahilinde oldugunu
belitmektedirler. En azindan kendi alanlar agisindan
arastirmacilar, mtDNA mutasyonlarinin viicudumuzdaki
saatin nasil durdurabilecegi (veya tamamen baska bir
zamana dondiirebilir) hakkinda ¢ok sey 6gretecegi ko-
nusunda ikna olmus gibi gérinmektedirler.

Calismanin yazari, bu fare modelinin deri ve sag pa-
tolojisiyle alakali olan yaslanmanin tedavisinde kullanil-
mak Uzere mitokondriyal fonksiyonlarin arttirlabilmesi
icin dnleyici ve tedavi edici ila¢ gelistirme tekniklerinin
essiz bir firsat oldugunu ve mitokondriyal bozuklukla-
rinin bu slirecte bazi insan hastaliklarinin tedavisinde
dnemli olabilecegini ileri stirmektedir.
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Aydinlattigin yolaa fikri hir, irfani hiir, viedani hiir

nesiller yetistiriyoruz.

Sayqi ve dzlemle aniyoruz.




