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BÖLÜM

5.

Klinikte Optogenetik Tedavi  
Yaklaşımları

Siğnem EYUBOĞLU1

GIRIŞ

Optogenetik kelimesi “ışık ile genlerin kontrolü” anlamına gelen optik ve ge-
netik kelimelerinin entegrasyonundan oluşan bir terimdir ve beynin farklı böl-
gelerindeki belli bir davranış işlevine aracılık eden nöronların birlikte nasıl çalış-
tığını anlamak için kullanılan bir tekniktir. Sinirbilimde son yıllarda geliştirilen 
teknolojilerden biri olan optogenetik, Stanford Üniversitesi’nden Karl Deisseroth 
ve grubunun 2005 yılında keşfettiği (1) bu yaklaşım kısa sürede çok dikkat çekmiş 
ve beynin birçok bölgesindeki sinir ağlarının fonksiyonunu anlamak için başa-
rıyla kullanılmaktadır (2). Son yıllarda optik ve moleküler genetik tekniklerinin 
gelişmesine paralel olarak, özellikle karmaşık beyin fonksiyonlarının aydınlatıl-
ması ve bozuklukların tedavisi gibi alanlarda prensipte opsin denilen ışığa duyarlı 
proteinlerin belirli dalga boylarındaki ışık ile uyarılması sonucu istenilen nöron 
gruplarının aktivasyonu veya inhibisyonunu mümkün kılan bir yöntemdir (3). 
Temelinde; hedeflenen hücrelerin membranlarına opsinleri yerleştirerek hücresel 
aktivasyonları ışığa duyarlı hale getirmek yatmaktadır. Bu teknoloji kullanılarak 
deney hayvanlarının beyinlerinde özelleşmiş/ tanımlanmış nöron popülasyon-
larına (örn. dopaminerjik nöronlar) gen aktarım stratejileriyle (viral vektör vs.) 
ışığa duyarlı sensörler (opsinler) yerleştirilmekte ve ışık kaynaklarına entegre 
düzeneklerle seçilmiş nöronlar uyarılarak deneklerin serbest davranışları kontrol 
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hücrelerine intravitreal enjeksiyonla uygulanmakta ve tedavileri GS030 ile devam 
etmektedir. Ancak her iki klinik deneme için bugüne kadar sonuçlar yayınlanma-
dı (65).

Retina hastalıkları için insan optogenetik denemelerinin başlaması diğer uy-
gulama alanlarında da araştırmacılar için ilgi çekici olmaktadır. Başka bir grup 
Circuit Therapeutics, kliniğe ulaşan ilk retinal olmayan optogenetik tedavi yakla-
şımı olarak ağrı tedavisine yönelik çalışmalarına başladı (60).

Bunların dışında diğer uygulama alanlarındaki gelişmeler de oldukça dikkat 
çekmektedir. İç kulaktaki nöronların optogenetik uyarımı ile sağır farelerde bazı 
nöronal işlevlerini geri yüklediği gösterilmiştir. Bazı araştırmacılar ses tellerini 
kontrol etmek için sinirleri tetikleyen ışık üretebilen implantlar geliştirmektedir. 
Parkinson tedavisinde kullanılan elektrik uyarısıyla nöron ateşlemesini tetikleyen 
mevcut derin beyin stimülasyon cihazları yerine alternatif ve dirençli epilepside 
anti epileptik ilaçlarının yan etkilerinden kurtulmak için optogenetik tedavi yak-
laşımlarına yönelik araştırmalar sürmektedir (68,69,70,71). 

İnsanlarda optogenetik kullanımını engelleyen teknik zorluklar aşıldıkça ve 
teknoloji nöronlar üzerinde daha fazla kontrole sahip olmak için ilerledikçe şu 
an tedavilerin klinik öncesi modellerle sınırlı olmasına karşın klinikte bu çığır 
açan teknolojiye dayalı umut verici stratejik tedaviler ortaya çıkmaya başlayacak-
tır. Optogenetik yaklaşım, geleceğe temel araştırma için çok büyük bir potansiyel 
sunmaktadır. 

SONUÇ 

Optogenetik hala nispeten yeni bir teknolojidir; ancak normal beyin fonksi-
yonunu ve hastalık mekanizmalarını incelemek için oldukça etkili bir araç oldu-
ğu zaten kanıtlanmıştır. Buradaki sınırlayıcı faktör, transgenlerin insanların so-
matik hücrelerine güvenli bir şekilde verilmesidir. Bu engel gelecekte aşılabilirse, 
optogenetik birçok tıbbi uygulama için yararlı bir strateji sağlayabilir.
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