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20 yildan uzun bir sG-

redir osteokalsin ile ilgili ¢alismalar
yurdtlyor. Arastirmalarina ilk ola-
rak mineral birikimi ile meydana
gelen, kademeli bir kemik sertles-
mesi olan kalsifikasyonu arastira-
rak baslayan Karsenty, o donemde
osteokalsinin iskelette fazla miktar-
da bulunmasindan slphelenerek
kalsifikasyon strecinde kilit bir rolt
oldugunu distnmustu. Ancak fare-
lerde osteokalsin kodlayan genleri
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yok ettiklerinde, kalsifikasyon stire-
cinde bir degisiklik olmadigini goz-
lemlediler. Hatta vicudunda oste-
okalsin bulunmayan kemirgenlerin
vlcut yaginin asiri derecede fazla
oldugu ve yavrulama konusunda
problemleri oldugu tespit edildi.
Bu badlanti Karsenty’ye osteokalsi-
nin, vicudun diger bolimlerindeki
fonksiyonlari diizenlemeye yardimci
olmak icin iskeletten kana salinan
bir hormon oldugunu ddstndarda.
Bu ilk deney, osteokalsini metabo-
lizma, dogurganlik ve kas fonksiyo-
nunu etkileyen bir hormon olarak
tanimlamalarini saglayan uzun bir
calisma serisinin ilkiydi. Son arastir-
malarla osteokalsin proteininin, be-
yin ve bilissel yetenek gelisiminde
bile rol oynayabilecedi ortaya ¢ikti.
Daha sonra Karsenty ve arkadasla-
ri, ic organlarimizi koruyan ve bize
hareket kabiliyeti saglayan iskeletin
neden ¢ok yonll rollere sahip bir
endokrin organ olarak hareket etti-
gini merak etmeye basladilar.

Herhangi bir stres ya da korku anin-
da nefes alisverisimiz siklasir, goz
bebeklerimiz biiyiir, kalbimiz daha
hizli atmaya baslar... Bu otomatik
tepkiler, viicudun etrafimizdaki teh-
ditlere karsi gelistirdigi mekanizma
da denilen savas ya da kag¢ yaniti-
nin bir parcasi olarak ortaya cikar.
Bilim insanlari, bu tepkinin bobrek
tistii bezlerinde tretilen hormonlar
tarafindan tetiklendigini biliyorlar.
Yeni bir calismayla bu hormonla-
ra kemikler tarafindan iiretilen bir
protein olan osteokalsin de eklendi.

24.12.2019 17:24



70_71_osteokalsin_ocak_2020.indd 65

Cell Metabolism dergisinde yayim-
lanan arastirmada, bilim insanlari
once hem fareleri hem de insanla-
ri stresli olaylara maruz birakarak
kanda bulunan osteokalsin seviyele-
rindeki degisiklikleri 6lgtdler. Her iki
durumda da (kemirgenler 45 dakika
boyunca fiziksel olarak kisitlandi,
katihmcilardan da 10 dakikalik bir
konusma yapmalari istendi) dola-
simdaki osteokalsin seviyeleri ylzde
50 arttl. Arastirmacilar daha sonra
farelerde osteokalsin proteinini kod-
layan geni etkisiz hdle getirdiler ve
hayvanlarin kalp ritminin artmasi,
kan sekeri seviyesinin ylkselmesi
veya vicut sicakhginda artis gibi fiz-
yolojik savas ya da kag tepkilerinin
daha hafif seyrettigini gordi. Bu
da osteokalsinin stres yanitinda kri-
tik bir rol oynadigini ortaya koydu.

Karsenty’nin grubu daha sonra hor-
monun, stres aninda viicudun tepki-
sininasiletkiledigini bulmakicin aras-
tirmalarini derinlestirdi. ilk basta,

ekip osteokalsinin, sinir sisteminin
savas ya da kag tepkisi ile iliskili degi-
siklikleri tetiklemekten sorumlu olan
istemsiz, yani sempatik bolimunu
harekete gecirdiginden slpheleni-
yordu. Ancak farelere osteokalsin
enjeksiyonu yapildiginda sempatik
sinirlerin aktivitesi Gzerinde hicbir
etkisinin olmadigi ortaya ¢ikti. Bu-
nun yerine, istemsiz sinir sisteminin
parasempatik kisminin sinirlerinde,
“dinlenme ve sindirme” islevleri-
ne aracilik eden aktivitede hizli bir
duisus oldugu gordldad. Bu bulgular
isiginda da osteokalsinin  otonom
sinir sistemini kapattidi ve sinir sis-
teminde baska bir bolimUln savas
ya da kac tepkisini baslatmasini sag-
ladigi sonucuna ulasildi. Osteokalsi-
nin beyin ile nasil iletisim kurdugu
belirsizligini koruyor ancak Karsenty
ve ekibi bu soruyu yanitlamak igin
arastirmalarini strdtrdyor. H
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