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Stres Granülleri Oluşumunda Kalsiyumun Olası Rolü

[Possible Effect Of Calcium In The Formation Of Stress Granules]
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ÖZET

Hücrenin hayatta kalabilmesi için değişen koşullara adaptasyonu çok önemlidir. 
Ökaryotik hücre çevrede meydana gelen farklı sinyallere göre metabolizmasını 
ayarlayarak anabolik enerjisini korur. Son zamanlarda yapılan çalışmalar mRNA 
metabolizmasının hücrenin yaşamını sürdürebilmesinde kontrol noktalarından 
biri olduğunu göstermektedir. DNA hasarları, kromozomdaki anormallikler, onko-
gen aktivasyonu, bakteriyel enfeksiyonlar, viral enfeksiyonlar, çeşitli mutasyonlar 
stres granüllerinin ve ‘processing body’lerin oluşumunu etkileyebilir. Bu granüller 
mRNA’nın translasyonu ve bozunumu ile ilgili görevleri olan çok yaygın sitoplaz-
mik RNA yapılarıdır. Sitozolik serbest Ca 2+’ daki artış ise bu granüllerin oluşu-
munda rol oynayabilir. Hücre koşullarının değişmesine bağlı olarak bu granüller 
hücre ölümünde etkili olabilirler. 

Anahtar Kelimeler: Stres granülleri, RNA metabolizması, protein sentezi, kalsi-
yum

ABSTRACT

The metabolic response to adaptive conditions is very important for cell survival. 
Eukaryotic cell metabolism is exposed to different types of signals derived from the 
changing environment, therefore cell must be regulate its’ metabolism according to 
the altering conditions. Recent findings demonstrate that mRNA metabolism is one 
of the regulatory key which is very important in survival of the cell. DNA damage, 
chromosomal abnormalities, oncogene activation, bacterial infections, viral infec-
tions, various mutations possibly will trigger stress granules  and processing body 
formation. These granules are defined as cytoplasmic RNA structures which have 
very ubiquitous function in mRNA translation and decay. Increase in cytosolic free 
Ca2+ may have role in formation of cytosolic granules. These cellular granule for-
mations may provoke cell death depending on the cellular conditions. 
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Hücre metabolizmasında enerjinin gereksiz harcanma-
ması için anabolik ve katabolik yolların bir düzen içinde 
çalışması ve her basamakta kontrol edilmesi gereklidir. 
Çevresel koşullardaki ani değişiklikler hücre için stres 
kaynağıdır. UV, ısı şoku, radyasyon, ozmotik şok, me-
taller, oksidatif stres, düşük pH, glukoz eksikliği, kseno-
biyotikler, iskemi, bakteriyel ve viral enfeksiyonlar hüc-
re için hayati önemi olan stresler arasındadır. Çevresel 
ve genetik faktörler her canlının yaşam süresini belirler. 
Hücrelerin, herhangi bir stres ile karşılaştıklarında ya-
şamlarını devam ettirebilmeleri için, bazı proteinlerin 
sentezine son verip karşılaştıkları stres ile mücadele 
edebilecekleri proteinleri sentezlemeye başladıkları bi-
linmektedir (1). Stres ile karşılaşıldığında yeni protein-
lerin sentezlenmesi mRNA metabolizmasının yeniden 
programlanması ile başarılır. Translasyonun ertelenerek 
veya sonlandırılarak mRNA metabolizmasının yeniden 
programlanmasında birçok protein rol oynar. Stres al-
tındaki hücrede mRNA’ların RNA granülleri formuna 
çevrilmesi ile proteinlerin translasyonu ertelenir (2). Çe-
şitli stresler ile oluşan RNA granülleri ‘processing body’ 
(PB) veya stres granülleri (SG) olarak isimlendirilir (3). 
SG, stres ölümcül değil ise geri dönüşümlüdür. Stres or-
tadan kalktığında translasyon başlar. Fakat stres uzun 
süreli ve ölümcül ise oluşan SG geri dönüşümsüzdür ve 
hücre ölümü ile sonuçlanır (4). SG ve PB’ler transkripsi-
yon, adhezyon, sinyalizasyonda rol alan çeşitli protein-
leri de içerirler. Bu nedenle SG ve PB’lerin mRNA’nın 
translasyonu ve bozunumu dışında farklı fonksiyonları-
nın da olduğu düşünülmektedir (5). 
Stres altındaki hücrede mRNA’nın sitozolik granüler 
forma çevrilmesinde ortak bir sinyal molekülü tetikle-
yici olabilir. Bütün hücrelerde kalsiyum homoestazı çok 
önemlidir ve hücre plastisitesinden, programlanmış hüc-
re ölümüne kadar çok çeşitli fonksiyonları regüle eder 
(6, 7). Stres ile karşılaşan hücrede kalsiyum düzeyinin 
yükselmesi ile SG oluşması ve buna bağlı olarak trans-
lasyonun durması arasında bir bağlantı olabilir. Stres 
uzun süreli ve ölümcül ise kalsiyum düzeyinin daha çok 
yükselmesi mRNA translasyonunu engellediği için hüc-
re ölümü gerçekleşebilir.
Hücrenin yaşamını hücrenin mikro-çevresi etkiler. Hüc-
renin değişen çevre koşullarına göre mRNA translasyo-
nunu tekrar programlamasının başlatılmasında kalsi-
yumun rolü olabilir. Hücrede kalsiyumun metabolizma, 
gen ekspresyonu, hücre ölümü, transkripsiyon ve proli-
ferasyon gibi çok çeşitli fonksiyonları vardır (8-10). Hüc-
re granüllerinin ve kalsiyumun hücredeki fonksiyonları 
arasında paralellik vardır. Bu nedenle hücresel granülle-
rin oluşmasında kalsiyum sinyal molekül olabilir. 
Ayrıca çeşitli virüs ve bakteriyel enfeksiyonların kan-
seri tetiklediği bilinmektedir. Enfeksiyona bağlı olarak 
SG ve PB’lerin birbirine dönüşüm mekanizmasında bir 
bozukluk olması hücrede apoptozu engelleyerek çeşitli 
karsinoma tiplerinin oluşmasında etkili olabilir.
Hücre metabolizmasının farklı biyokimyasal ve fizyolo-
jik koşullara göre çok yönlü olarak kontrol edildiği her 

gün biraz daha fazla aydınlığa kavuşmaktadır. SG ve PB’ 
lerin çeşitli faktörlere bağlı olarak oluşması, birbirine 
dönüşüm mekanizması, regülasyonu ilerideki yıllarda 
ilaç araştırmada önemli bir yer tutabilir. Hastalıkların 
teşhisi ve tedavisinde yardımcı olabilecek olan her bul-
gu insan ve canlı yaşamının daha nitelikli ve mükemmel 
olmasını sağlayacaktır. 
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