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linden

Yaklaglk bir yil
dnce yeni ve cagdas
bir formda gikarmaya
basladigimiz odamiz
bilteni,en son
teknolojiyi kullanan
matbaalarda,baski kalitesiyle ulusal dergileri
aratmayacak
kalitede hazirlanmaktadir.
Bu calismalarin mesakkati ve glglikleri
her dergi yayimindan sonra bir sonraki dergi
calismalarina ivme kazandirmaktadir.
Teknolojinin hizla gelistigi giinimizde
g imkanlarin yeterliligi ve bu imkanlan tasarrufiu

u R S A
j’;@_\; " : ' ! kullanabilmenin hiineri de 6zveri ile ¢alisan
| W | & arkadaslarimizin becerilerinden

. - kaynaklanmaktadir.
i RS Turkiye'de bir ilkin yapilabilmesi
acisindan, tasarruflu biitcelerle hazirlanan oda
biltenleri arasinda gerek konulan gerek tasarimi

gerekse reklam veren firmalarinin segiciligi
acisindan da bir numara olma cabalarimiza
glic kazandirmaktadir.

Bundan sonraki

bulten ¢alismalarimizda tim
meslektaslarimizin
katkilanyla...
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Go6z ahic1 basanlanna kargin

tip biliminin ¢are bulamadig: bir sorun,omurilik
yaralanmalannin yol actig: felc.Gerci felgli hastalan
kismen de olsa iyilestirebilmek icin mekanik elektronik
dizenekler gelistirilmis bulunuyor.

Hatta bunlarla biyolojik araclan birlestiren

"biyonik ¢céziimler”

de tasanm ve deney asamasinda. Yeni denenen

bir yéntem de,

kok hiicreler aracihigiyla yeni sinir hiicreleri tiretmek.
Bu ¢alismalann odag,miyelin denen

sinir hiicre kihfimin onanlmasiydi.Oysa,yeni

bir bulus miyelinin,beyin ve omurilik hiicrelerinin
bag yapmasini engelleyen bir proteinin
belirlenmesi,uzmanlarca sinir onanm icin

genis ufuklar acan bir gelisme

olarak degerlendiriliyor.

Bursa Eczaci Odasi

B FELC TEDA

Sinir Onarimini Engelleyen Protein Bulundu...

TIQININE
|

iicut dokularinin ¢ogu,drnegin

lias,deri karaciger ve cevre sinir-

leri(periferik sinirler) varalandiktan

sonra kendilerini tiimiiyle onara-

bilirler. Gariptir ki,merkez sinir
sistemini olusturan beynin ve omuriligin biyle
bir becerisi yoktur. Yaralandiktan sonra ken-
dilerini hemen hemen hi¢ onaramazlar. Erigkin
canhlarda merkez sinir sistemi yeni noronlar
ve yeni alsonlar olugturamaz. Nitekim merkez
sinir sisteminin kendini yenileme(rejenerasyon)
giicii ¢ok sinirlt oldugundan beyin ve omur-
ilikten kaynaklanan felgler cogu kez kalicr olu-
yor.

Merkez sinir sistemindeki aksonlar
acaba neden yenilenemiyorlar?Yiizyll kadar
ince Santiago Ramon y Cajal sunu gozlemledi:
Bevin ve omurilik aksonlar yaralandiktan
hemen sonra,uzamaya caligiyorlar;fakat bu
caba az sonra duruyor.20 yil kadar énce David
ve Aguayo su ilging gercedi ortaya koydu:
Eriskinlerde merkez sinir sistemi aksonlart, bir
cevre siniri grefi (nakledilmis parca) iginde
¢ok uzayabilivorlar.Bu gozlemler su varsayima
vol acti:Aksonlarin merkez sinir sistemi icinde
biiviivememelerini nedeni,merkez sinir
sisteminde bulunan oligodendrositve astrosit
adli destek hiicreleri (Bunlara toplu olarak
glia denir. Glia sinir hiicreleri (néron) arasina
serpilmistir). Schwab ve arkadaglariysa
deneylerde sunu kanitladilar:Omuriligin arka
kék sinir diigiimlerinde (ganglia) bulunan
noronlar hiicre kiiltiirlerinde iletisim kurmaya
varayan aksonlarimi asla oligodendrosit hiicre-
lerine va da oligodendrosit hiicrelerinin
alisonlar etrafina sardig yagh miyelin kilifina
uzatamtyorlardi. Bunun yerine,aksonlar cevre
sinirlerine ait glia hiicrelerine yineltiliyordu.
(Oligodendrositlerin girevlerinden biri.yagli
miyelin maddesini sentezleverek alsonlarin
etrafina sarmak ve boylece akison elektrigini
valitmak).

Bu deneyler sonucu,akson diismani
miyelin molekiillerinin neler oldugunu bulmal
ve onlan etkisizlestirerek aksonlari onarabil-
mek umudu dogdu. Schwab ve arkadaslari
mivelinde molekiil agirhiklar 35 000 ve 250
000 olan iki akson diismani protein buldular.
Bunlara N135 ve N1250 de deniyor (molekiil



agirhiklart nedeniyle) Ayni arastirmacilar bu
iki proteine karst IN-1 adimi verdikleri bir
monoklonal antikor gelistirdiler. Bu
antikor hiicre kiiltiirlerinde oligodendrosit
hiicrelerinin ve miyelin akson biiyiimesini
engelleyici etkisini ortadan kaldirivordu.
Schwab ve ekibi omuriligi yaralanmig erigkin
sicanlara IN-1 enjekte ettiklerinde,yarali
dokudaki aksonlarin % &'inin kendilerini
yeniden olusturdugunu gordiiler:sicanlarin
yiirimesinde onemli diizelmeler olmustu.

10 yil sonra daha da ileri bir adim
atilarak.insan ve sicanlarda Nogo geni bulundu.
Bu genin yaptirdigt Nogo A Nogo B ve Nogo
C proteinleri,miyelindeki akson diismani
maddelerin ta kendileri. Nogo A 1163 Nogo
B360 ve Nogo C 199 amino asit igeriyor.
Nogo A ile sigirlardaki bN1220 ve sicanlardaki
N1-250 proteinleri ayni vapida bulunuyor.
Nogolar hiicre zarni delip gegici (transmem-
branik) proteinler sinifinda yer alivorlar. Bu
gibi proteinlere retikiilon denivor; Nogo,
retikiilon ailesinin 4 bireyi:
vani retikiilon 4-A.

Beklendigi gibi Nogo A. merkez sinir
sisteminde mivelinde ve miyelin vapici
oligodendrosit hiicrelerinde bulundu. Cevre
sinirlerinde ve ¢evre sinir kiliflarindaki
Schwann hiicrelerinde Nogo-A yoktu. Nogo B
ve Nogo C bazi noronlarda,bibrek, lalardal,
deri,akciger ve dalakta,Nogo C ise iskelet
kasinda bulundu. Merkez sinir sisteminde
oligodendrosit hiicrelerince yapilan mivelin
fibroblastlarin (bag doku hiicreleri) yayiimasini
ve aksonlarm uzamasini,yani merkez sinir
sisteminin onarilmasini ketleyici etkisi,Nogo
proteinlerinden ileri geliyor. Bu ketleme Nogo
proteinlerine karst olusturulmus serumlarla,
vani anti-Nogo serumlaryla, ortadan kalkiyor.
Nogo-A sigir,sican vde insandan baska sinek
ve solucanlarda da bulunuyor.

Nogo-A IN-1 antikoruyla birlesen 250
000 molekiil agirlikli bir protein.Nogo-B ve
Nogo-C'den biri de IN-1"de baglanan 55 000

Normal

Oligodendrosit

Miyelin

irliklr protein. Nogo-
akson diismani olup olmadigi, Nogo-A
molekiiliiniin hangi parcasinin aksonlari
lietledigi ve Nogo-A'nin hiicre zarindaki bicimi
heniiz bilinmiyor.

Bu buluslarn ardindan bir de siirpriz
geldi:Nogo-A'nin molekiil yapist,onun hiicre
icinde ‘endoplazmik retilulum’ denilen boruculk
sistemi i¢inde bulundugunu gosteriyordu.
Acaba Nogo-A oligodendrosit yiizeyine
¢ikabilivor muydu? En azindan endoplazmik
retikulumda bulunan diger iki miyelin
oligodendrosit yiizeyine c¢ikabilivorlard:.
Oligodendrositlerin hiicre kiiltiirlerinde boyavla
isaretleme yontemiyle en azindan bir miktar
Nogo A'nin oligodendrosit yiizeyinde
bulundugu gosterildi. Fakat temel sorunlar
heniiz ¢oziilmiiy degil Nogo-A.canli viicutta
da tiipte oldugu gibi akson biiyiimesini
engelliyor mu? IN-1 antikoru Nogoyu nétralize
ederels alsson yenilenmesini arttiryor mu? IN-
1 her ne kadar hiicre kiiltiirlerinde Nogo-A'nin
akson diigmanhigini engelliyorsa da,heniiz
bilesimi bilinmeyen bircok omurilik proteinine
de baglaniyor. Aksonlarin onartlamasini
ketleyen diger molekiiller de bilinivor:Ornegin
aksona yol agici proteinlerden semaforinler,
efrinlerslit ve avrica diger bazi mivelin mole-
kiilleri. Ayrica, miyelinle birarada bulunan gli-
koprotein (MAG) ve bazi proteoglikanlar.

Nogo geninin bulunusundan sonra veni
olanaklar dogdu;drnegin spesifik anti-Nnogo
A antikorlarmimn IN-1 gibi.canlilarda akson
onarimini arttirp arttirmadigi ve Nogo proteini
vapamayan gen aktarimbh (transgenik) farelerde
merkez sinir sistemi aksonlarimin yenilenip
yenilenmeyecegi arastinilabilecek.

Eger miyelinin akson diismanlig
venilebilirse akson onarimi garantilenmis ola-
cak mi?Son zamanlarda Davies ve arkadaslan
omurilik arka kék sinir diigiimlerinden alinmig
néronlan beynin miyelinli bélgelerine naklet-
tiler ve havretle néronlarn kendilerini onardik-
larmi gordiiler. Miyelinin ketleyici etkisi yara-

b

Yaralanma sonrasi

oligodendrosit

lanmadan sonra ortaya ¢ikiyor olmali;Nogonun

hiicrenin i¢inde olmasi da buna uyuyor. Davies
alison onarimint miyelinden ¢ok yara bolge-
sinde etkinlesmis astrosit hiicrelerinin engel-
ledigini diisiiniiyor.

Fakat glia ketlemesinin tamami dnlense
bile gerive bir sorun daha kaliyor: Néronlar
yasamak ve biiviimek icin hayat bovu uyarnlmak
zorundalar.Beynin bircok bilgesinde, akson-
larin kesilmesi,bu uyarict ethkenleri ciddi sekilde
bozar:;bunun sonuysa.néron éliimii ve onarimin
durmast. Bu nedenle yarali aksonlarin
uzamasini saglamak icin.hem miyelinin akson
diismanhigr nétrlestirilmeli.hem de néron
biiyiimesi hizlandirilmali,

Bir baska sasirtict deney:David ve arka-
daslart miyeline bagisik kulinmus farelerde sinir
onarimiin on kat arttigin gosterdiler. Bu
farelerin varisinda aksonlar omirilikte uzun
mesafelere gidecek bicimde uzadilar; bu gibi
farelerde fel¢ dnemli dlgiide iyilesti. Bu da
bize miyelinin, akson diigmanligini yenmemizde
ne kadar vararh olabilecegini gosteriyor.
Omurilik ve beyin kaynakli fellerin kékten
tedavisi belki de ¢ok uzaklarda degil.

SEKIL 4-Anti-Nogo serumunun
varliginda,omurilik arka kdk ganglion hiicrelerinin
aksonlari,miyelinli gérme siniri pargalarina dogru

uzuyor.

a-) Kliltiir odaciginda iki gérme siniri pargasi
(oklar) ,solda anti-Nogo serumu olmadan,sagda
anti Nogo serumu esliginde omurilik arka kdk
gangliyon hticreleriyle beraber
goriilliyor.Gangliyon hiicrelerinin aksonlari,anti-
Nogo serumuyla Nogo etkisi yok edilmis gérme
sinirine dogru (sagdaki) yoneliyor.

b-) Anti serumiu ve antiserumsuz gérme siniri
lizerinde gangliyon hiicrelerinin akson sayisi
(elektron mikroskop Glgmeleri).Anti-Nogo
serumuyla Nogonun akson dismanlig! 6nlenince
akson sayis! 300'e kadar ylikseliyor.

c-) Akson demetleri anti-Nogo serumu verilmis
gdrme siniri iginde biytiyor.

d-) Biiyiimiis olan aksonlar miyelinle temas
halindeler.

SEKIL 1-Akson yenilenmesinin ketlenmesi.

a-) Miyelinde bulunan akson ketleyiciler,érnegin
yeni bulunan Nogo proteini,yaralanmarmis merkez
sinir sisteminde aksonlarin uzamasini ketler.
b-) Yaralanmadan sonra,zedelenmis miyelin ve
oligodendrosit hiicreleri sinirin onarilmasini ketler.

Bursa Eczaci Odas: 53



Ya firiun kapagini agik unutmustu birisi, va

da sag kurutma makinasyla iizerimize sical hava
iifliyordular! Oylesi sicallar yasadik. Soluksuz
sicaklar yasiyoruz. Ve ardarda alevler parliyor
diinvanin ve iilkenin akcigerlerinden, ormanlarindan.
Yanmig agaclarin, kil olmug zavalli yaban
hayvanlarinin i¢ burkan goriintiileri ¢ikiyor televizyon
camlarina. Ayni anda onlarca
verden fiskiriyor orman yanginlar.
Ve bir yandan diinyanin bir baska
verini seller gotiiriiyor. Yerlesim
merkezleri, evler. insanlar

Dinyay:

"Ozgiirliik ve demokrasi” sampiyonu ABD, segimle
iktidar olmug Allendevi balur sirketlerine ve
kamyoncu orgiitlerine kursuna dizdirdikten sonra
da. diinyanin jandarmasi oldugunu Ortadoguda,
Afrikada, Afganistanda yiizlerce kez kanitladi. Silah
tekellerine satis icin savag gerekivordu. Inanclart
icin, obiir diinyalar icin silahland: geri iilkelerin
geri beyinli insanlan. Ne kan eksik
oldu yeryiiziinden, ne de kin...
Insan gelecegi degil sirket gelecegi
egemen oldu hiikiimet
politikalarina! Agac gerekiyorsa

camurlarin altinda kaliyor. Doga  paylasmas tekeller  sirketlere, ormanlar kesildi. Kan

¢ildirmus olmali dive diisiiniiyoruz.
Yaniliyoruz cildirmus olan insanim

gerekiyorsa silah tekellerine,
kimyasal silahlarin kullanildig

kendisidir! imparatorluklar: savaslar ¢ikarildi. Fabrikalarin
Barinmak.isinmak igin zehirli atiklart nehirlere, denizlere
liesilen, tarla dqnm_l\' icin _w]qlqn cehennem atildi. Gerikalmus iilkelerde, oy
ormanlar yetmedi, kazang igin iin, ¢ikar igin carpik kentlesmeye
orman yikimlarina bagladik."Her f kadeh g6z yumuldu, beton yigini yapildi
bireye dort tekerli, zehir piiskiirten sereiine kade vesillikler, ormanlar tarim
bir teneke yigini otomobil ! alanlari... Betona, asfalta vuran
clnd # ~ b1 . i" e 7 r r , - 11 - ,
sloganiyla m'll?dugunuu Ihf.\ anin tokusturmaya giineg vakti kavurdu diinyay.
icine karbondioksit, [sindilga rsindik, sindikca isindik!
karbonmomolsit pompaladik. Elbirligiyle, daha cok da, kazang
Nehirleri oldiirdiik, denizleri basladilar! hirsindan basi dénmiis insanin

kirlettik. Olgiisiiz, yansirca gilginca

tiretim, tiiketime aldirmayan
iiretim divenler, dogayr ve insanlari mal alicisi,
tiitketici birer varlik olarak algilavanlar kazandilar;
“Yasasin liberalizm!”, "Kahrolsun planli, programli
iiretim !" dedik. Planli iiretimi, kazanci degil insan
gereksinimlerini, insant 6n planda tutmasi gereken
sosvalist iiretim, Stalin’le birlikte insani unutunca,
sosyalist iilkeler birer aile despotizmi, tembel
viginlarin uyutuldugu, somiiriildiigii sistemler haline
gelince, iyice givisi ikt diinyanin. Gelecegimizi
belirleyecek olanlar, biiviik tekellerin, trostlerin
muhasebe programlari, bilgisayar sistemlerinin
vonelttigi politikalar olacakt:!
Diinvay: paylasms tekeller imparatorluklar:
cehennem serefine kadeh tokusturmaya basladilar!

m Bursa Eczaci Odasi

clginhigivla kirlettik atmosferi,
diinyamizi giinesin 1sisindan
koruyan ozon katmanini deldik. Atmosferdeki nemin
dolagimini saglayan ormanlar yok ettik, Durmadik,
alallanmadik... Soluksuz sicaklara.
Ne divelim ? Bari eski giinlerdeki gibi
sloganlarla soylivelim viiregimizdekini. ..
Kahrolsun insanin ve doganin gelecegi !
Kahrolsun gevreciler, servet diigmanlar !
Kahrolsun ulusal politikadan, soygundan,
somiiriiden, emperyalizmden sozeden dinazorlar !
Yasasin kazang i¢in herseyi goze almus ¢ilgin
kapitalizm ve liberalizm !
Yasasinkiiresellesme ve globallesme !
Ve, goziimiiz aydin | Kiyamet yalindir |





