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Hucre dongusidnin, endojen veya ekzojen kaynakl
stres kosullarina cevaben, geri donusimsiz
duraklamasi: Huicresel yaslanma=senesens
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Telomer kisalmasi
kaynakli yaslanma




Kromozom
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Telomerler
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Telomerler

* Kromozomlari korumak

* Rekombinasyon

* Uc-uca fuzyonlar

* Hasarli DNA olarak algilanmak
* Kromozomlarin nukleus icinde

fonksiyonel organizasyonuna katki
saglamak

e Gen ifadesinin dizenlenmesinde rol
oynamak




Telomerler

Molekuler sayac gibi
davranarak hucrelerin replikatif
kapasitesini belirler



Telomerlerin kademeli
olarak kisalmasi
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Telomer boyu

Germ hatti hiicreleri
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Hiicre ¢ogalmasi
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Telomer Yaglanma/ Erken Hastalik
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Telomer Boyu Genetik ve Cevresel
Faktdrlerden Etkilenir



Telomeraz KO farelerde progresif telomer kisalmasi




Doku rejenerasyon kapasitesinin kaybi, erken yaslanma

* 5 ve 6. jenerasyonda
* Kromozomal fuzyon artisi

 Farkli dokularda artmis apoptozis/hiicresel senesens
 Testisler: Germ hucrelerinde apoptozis
* Barsaklar: Villus atrofisi
e Kan: Kemik iligi yetmezligi
* Deri: Geg yara iyilesmesi
e Tayler: Erken beyazlama



Diskeratozis Konjenita

e Deri ve Tirnak Problemleri
* Deride hiperpigmentasyon
* Oral l6koplakiler
* Anormal tirnak gelisimi

* Artmis Mortalite
* Kemik iligi yetmezligi
e Diger organ yetmezlikleri

dyskeratosis congenita

The RNA component of telomerase is
mutated in autosomal dominant

Tom Vulliamy*, Anna Marrone", Frederick Goldman+, Andrew Dearlove |,

Monica Bessler:, Philip J. Mason* & Inderjeet Dokal®

Nature, 2001




* DKC

* Gectigimiz 10 yillik strecte ise telomer disfonksiyonu ile
iliskilendirilmis bir grup dejeneratif hastalik ile ilgili yeni bir
arastirma alaninin dogmasina neden olmustur.

Telomeropatiler



Yaslanma ile birlikte

* Telomer boyunun kisalmasi
* Azalmis kok hiicre sayisi / fonksiyonu

* Doku/Organ rejenerasyon kapasitesinin diismesi
* Bazi hastaliklara yatkinhgin artmasi




Telomer Boyu Genetik ve Cevresel
Faktdrlerden Etkilenir



HASTALIK



Kisalmis telomer boyu

 Kardiyovaskuler hastaliklar

* Enfeksiydz hastaliklar

* Koroner ateroskleroz

* Prematlr myokardiyal enfarktis
* Kalsifik aortik stenoz

* Artmis nabiz basinci

* Alzheimer hastaligi



Fizyolojik Yanit

Otonomik ve
Noroendokrin Sitemler

Kortizol, insiilin

Sitokinler




