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Gunluk Ritmi Kontrol Eden
Molekuler Mekanizmalarin Kesfi

Cevremizdeki en biiyiik degisiklik, aydinlik ve karanhk periyodlar
seklinde gerceklesen ve cogu zaman kaniksadigimiz gece-giindiiz dongiisii. Uyanikiigin

Bu déngiiniin tiim canlilar iizerinde muazzam etkileri var. Yilsel Oldugu bonem
Insanda uyku ve uyaniklik hali, bilissel islevler, metabolizma ve hormon

diizeyleri gibi yasamsal unsurlarin hepsi gece-giindiiz dongiistiniin etkisiyle degisir. Tansiyonda

Bu nedenle iizerinde yasadigimiz gezegenin kendi ¢cevresinde doniisii ile Fn Rzl Artis Donem!

ortaya c¢ikan “diinya saati” ile viicudumuzun kendi dongiisiinti
olusturan biyolojik “i¢ saat”in uyumlu olmasi saghgimiz icin 6nemli.
Bu uyumdaki aksamalar hastaliklara neden olur.

Giinliik biyolojik ritmi kontrol eden
molekiiler mekanizmalarin kesfi
bilim diinyasinda

ci1gir acarak cok cesitli alanlarda
veni arastirmalan tetikledi.
Saghkh yasam ve hastaliklarin
tedavi edilmesi konusunda

yepyeni yaklasimlar gelistirilmesine
imkan sagladi.

En iyi Koordinasyon Dénemi

En Hizli Reaksiyon Zamani Donemi

ErlY[]ksek Viicut Sicakhgi

Donemi
Kortizol Salim Donemi Unutmayln,
en degerli saat
En Yiksek Tansiyon o co g oo VUCUdu
Donemi dogumdan éliime kadar
diizenleyen
bivolojik i¢ saattir.
Onun degerini bilin ve
saghgimniz acisindan

ayarlariyla oynamayin.

Vicut i¢ saati 18. yuzyildan beri biliniyor ve arastiriliyor.

Bitkilerde ve hayvanlarda bir i¢ saat oldugu ¢ok sayida gozlem ve davranis
deneyiyle gosterildi. Ancak biyolojik saatin molekuler mekanizmalariyla
ilgili calismalar cok daha yeni. iste bu alandaki ®ncii calismalari nedeniyle
Jeffrey C. Hall, Michael Rosbash ve Michael W. Young 2017 Yili

Nobel Fizyoloji veya Tip Odili’ne layik gorildi.

En Dustk Vicut Sicakhgi
Donemi

Melatonin Salim Donemi
Derin Uyku Donemi
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Biyolojik saatin molekuler
mekanizmalariyla ilgili ilk calismalar
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meyve sinekleri lizerinde yapildi.
1970’li yillarda Seymour Benzer ve
ogrencisi Ronald Knopka meyve
sineklerinde glinlik ritimden
sorumlu geni arastirdi. Sineklerde
olusturduklari rastgele mutasyonlarla
saatin gunldk ritminin bozuldugunu
gosterdiler. Mutasyona ugrayan

ve ne oldugunu bilmedikleri gene
“period” ismini verdiler.

Jeffrey Hall ve Michael Rosbash ile
Michael Young 1984’te period adl
geniizole etti. Daha sonra da period adli
genin kodladigi “PER” proteinini
buldular.

Bu proteinin diizeyinin gece-gtindiiz
dongusuyle iliskili oldugunu, gece
artip gunduz azaldigini gosterdiler.
Bu bulgulara dayanarak PER
proteininin period adli genin
etkinligini baskiladigini dtustnddler.
Ortadaki resimde basitlestirilmis
olarak gosterildigi gibi hiicre

Jeffrey Hall ve Michael Rosbash PER proteini-
nin ¢ekirdekte gece arttigini gosterdi, ancak
proteinin ¢ekirdege nasil girdigini 1994’te
Michael Young agikliga kavusturdu. Young,
TIM proteinini kodlayan “timeless” adli geni
buldu. Yaptigi calismalarda TIM proteininin
PER proteinine baglanip onun cekirdege gir-
mesini sagladigini gosterdi. Bu sayede prote-

in duzeyinde gozlenen dalgalanmanin yani
biyolojik saati olusturan dlizenegin molekdler
mekanizmalari aydinlatiimis oldu. Baska tur-
ler Gizerinde yapilan ¢alismalarda onlarda da
biyolojik saati diizenleyen benzer genler ve
proteinler oldugu, temelde ayni olan meka-
nizmalar sayesinde protein duzeylerinin ge-
ce-gundiizdongustyle artip azaldigi gosterildi.

insandaki biyolojik saatin molekiiler
mekanizmalarini ise Nobel Odiillii
bilim insanimiz Aziz Sancar aydinlatmisti.
Sancar 2015 yilinda DNA onarim
mekanizmalari konusundaki
kesiflerinden dolayr Nobel Kimya
Odiilirnii kazanmisti. Sancar’in

bilim dinyasina diger 6nemli katkisi ise
insanlarda biyolojik saati giin 1s1gina
bagli olarak dlizenleyen cryptochrome
genini ve kodladigi proteini kesfedip
bu proteinin biyolojik saati diizenleme
mekanizmasini ortaya koymasiydi.

Jeffrey C. Hall 1945’te (New York, ABD)
dogdu. Doktorasini Seattle Washington (Kansas City ABD) dogdu.
Universitesi’nde tamamladi (1971). Doktorasini 1970’te MIT’de tamamladi.
Doktora sonrasi arastirmaci olarak 19711973 iskocya Edinburg Universitesi'nde
yillarr arasinda Kalifornia Teknoloji l¢ yil galisti. 1974’ten beri Brandies
Enstitlsi’nde galisti. 1974’te Brandies Universitesi’nde calistyor.
Universitesi'ne, 2002’de

Maine Universitesi'ne katild!.

Michael Rosbash 1944’te Michael W. Young 1949’'te (Miami,ABD)dogdu.
Doktorasini 1975'te Texas Universitesi'nde
tamamladi. 1975-1977 yillari arasinda

Stanford Universitesi’nde calisti.

1978den beri New York Rockefeller

Universitesi'nde calisiyor.

sitoplazmasinda (retilen PER proteini
cekirdekte birikiyor ve period adli

geni baskiliyor. Baski azalinca

gen tekrar etkinlesiyor ve PER proteini
uretiliyor. Artma azalma dongusu
stirekli tekrarlan 1yor. Kaynak: https://www.nobelprize.org
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