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Kanseri Onleyen
Sistem Yaslanmayi
Hizlandirtyor

Kansere karsi etkili bir sigorta, cekici
gortinmesine karsin cok da iyi bir fi-
kir olmayabilir. Clinkti Amerikali bir
molekiiler biyologun bulgularina go-
re 6ldiirtct timorlerin olugmasini
normalden daha etkili bicimde 6nle-
yen bir protein, farelerde yaslanmayi
da biiytik 6lctide hizlandirip 6limu
yakinlastiriyor. Houston’daki Baylor
Tip Koleji'nden Lawrence Doneho-
wer, bulusuna P53 proteini tizerinde
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calisirken bir rastlanti sonucu ulas-
mis. P53, timér olusumunu baskila-
yan bir protein. Genetik olarak ku-
surlu hticreleri ya 6liime gondererek,
ya da hasar tamir oluncaya kadar bo-
ltinmelerini durdurarak tiremelerine
engel oluyor. Yeterli miktarda P53
proteininin bulunmamasi halinde ku-
surlu hticreler hizla cogaliyor ve ba-
zilar1 tiimor haline geliyor. Doneho-
wer ve ekibi, insan P53 proteininin
sikca gortlen bir miitasyonunu fare-
lerde olusturmaya calisirken rastlanti
sonucu bir baska miitasyon yaratmis.
Mitasyon, denek farelerdeki P53 ge-
ninin iki kopyasindan birinin yaklasik
yarisini kesip atmis. Sonucta, fareler
hem normal P53 proteinini, hem de
bu proteinin guidtk bir bi¢imini tiret-
meye baslamislar. Ancak, beklenenin
tersine bu fareler, sanki ek P53 stok-
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larina sahipmis gibi davranmaya bas-
lamislar. Degisik P53’0 tasiyan 35 fa-
reden highirinde yasam icin tehdit
olusturacak bir tliimor gériilmemis.
Buna karsilik ayni genin her iki kop-
yasi da saglam olan farelerin yariya
yakininda oldiirticii timoérler olus-
mus. Tekrarlanan deneyler sonunda
da arastirmacilar, bir rastlant: sonucu
P53’lin, normal proteine stiper bir
glic saglayan mutant bir bicimini
olusturduklarini anlamislar.

Ancak, fareler icin kansersiz yasam,
uzun yasam anlamima gelmiyor. 96.
haftaya gelindiginde, mutant farelerin
yarisi 6lmts. Normal farelerin yaristy-
sa 118 hafta ya da daha uzun bir si-
re hayatta kalmay: basarmis. Mutant-
larin en uzun stre yasayani, gl¢ bela
136. hafta cizgisini gogiislerken, nor-
mal karsiti, 164 hafta yasamis. Done-
hower, yavruyken mutant farelerin
normal kardeglerinden farkli gortin-
mediklerini, ancak orta yasla birlikte
yaslilik belirtilerinin ortaya ¢ikmaya
basladigint séyliiyor. Ornegin boylari
kugtliiyor, derileri inceliyor, yaralar
daha gec iyilesmeye basliyor. Bliyiik
olasilikla i¢ organlar1 olusturan hiic-
relerin de yipranmasi sonucu, bu or-
ganlar da islev bozukluklar1 sergile-
meye baslamislar. Deney sonuclari
P53’tin kanseri ancak agir bir mali-
yet karsiliginda 6nledigi izlenimini
veriyor: Kontrolstiz hticre béltiinme-
sini 6nleme yetenegi, hayvanin gerek-
li hiicreleri tazeleme yetenegini de
baskiliyor. Massachusetts Teknoloji
Enstitiisti'nden molekiiler genetikci
Leonard Guarante, “Kansere karsi et-
kili bir gozciiltk sistemi, hayvanin
lireme cagina erisebilmesi bakimin-
dan énem tasir” diyor. “Ancak sis-
tem, kansere karsi koruma sag-
layacak kadar ytiksek bir diizeye
ayarlandiginda, normal hticrelerin is-
leyisine de miidahale eder; bu da ilk
basta iyi gértinse de yasamin daha
sonraki evreleri icin iyi degil.”

Bazi arastirmacilar P53 proteinin
kanser Onleyici ve yaslandirici
yeteneklerinin birbirlerinden ayril-
masiyla tedavi olanaklarinin genis-
leyecegi konusunda umutlu olduk-
larini belirtiyorlar.
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