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Elongasyon(uzama) faktorii 2 (eEF-2) 6karyotik
protein sentezinin uzama asamasinda ribozomal
translokasyonda gorev yapan bir enzimdir. eEF-2,
GTP ve ribozomlar ile birlikte translokasyondan dnce
yiiksek ilgi ile iiclii kopleks olusturur. Translokasyon
sonrast GTP GDP'ye doniisiir ve EF-2 ile birlikte
ribozomdan ayrilir. eEF-2 difteri toksini varliginda
ADP-ribozillenir. Bu ribozillenme sonucu protein
sentezi durur.

Protein sentezinin uzama asamasinda gorev
yapan elongasyon (uzama) faktorlerinin ve
ribozomlarin ilk olarak laboratuarlarimizda
saflastirilmasindan sonra translokasyon
mekanizmasinin agiklanmasina c¢alisildi. eEF-2'nin
ribozom ve guanin niikleotitler ile etkilesimleri denge
diyaliz yontemi ile incelenerek kayma igleminin sirast
aydinlatildi. Bu islemde gorev aldigi disiiniilen
ribozom proteinlerinden L7/L12 saflastirilarak bu
mekanizmadaki etkisi incelendi. eEF-2'nin etki
mekanizmalarini daha iyi anlayabilmek i¢in eEF-2'ye
kargt monoklonal antikorlarin saflastirilmasi ve bu
faktoriin islevsel ve yapisal 6zeliklerini belirlemek
tizere monoklonal hibridoma teknolojisi kuruldu. Bu
teknoloji ile ayrica difteri toksini B kesiminin (FB)
klonlanmasi ve antikor iiretimi gergeklestirildi. ADP
ribozillenme eEF-2"nin miktarini da belirleyen 6nemli
bir sentez otesi tepkimedir. Difteri toksini varliginda
NAD'nin ADP-riboz grubu eEF-2'ye aktarilir. Bire bir
olan bu aktarma isleminin incelenmesi yoniindeki
calismalar, insan serumundaki proteinlerinin ADP-
ribozillenebildiginin gosterilmesini sagladi. Endojen
NAD glikohidrolaz etkinligi ile serum proteinlerinin
ADP-ribozillendigi gosterildi. Ayrica serumdaki
eritrositlerin bu glikohidrolaz etkinliginin kanserli
hasta serumlarinda artig1 gosterildi. Daha sonra bu
etkinin siklaz etkinligi ile de iligkili oldugu belirlendi.

Kanser hastalarinin serumlarindaki CD
38'inenzimatik etkinliklerinden biri olan NAD
glikohidrolaz etkinliginin ve serum proteinlerinin
ADP-ribozillenmelerinin artmis oldugunun
gosterilmis olmasi kanserli hastalarda NAD/ADPR
metabolizmasindaki olast degisikliklerin ¢alisilmasini
sagladi. Bu dogrultuda kanserli hastalarin
eritrositlerindeki CD 38' i indiikleyen faktorleri
tanimlamak ve eritrosit farklilasmasindaki CD 38'in
etkisini belirlemek amaciyla kok hiicre sistemi
kurularak incelendi.

ADP-ribozillenmenin kanserli hasta
serumlarinda artiginin gosterilmesi, CEA belirteci ile
birlikte degerlendirildi. Bu iliskilendirme sonucu bir
timor belirteci olan CEA gibi, bu tepkimenin de bir
timor belirteci olarak kullanilabilecegini gosterdi.

Okaryotil uzama faktor 1 (EF-1)'in aktin ile olan
iliskisinden yola ¢ikilarak, eEF-1 gibi bir G proteini
olan eEF-2'ninde aktin baglayabilecegi 6n goriilerek,
immunfloresan c¢alismalar1 ile bu etki gosterildi.
Ayrica in vitro kosullarda eEF-2'nin aktine baglandigi,
beraber coktiirme yontemi ile gosterildi. Elektro
mikroskobu ¢alismalar1 ile aktin eEF-2 etkilesimi
sonucu aktin demetlerinin ortaya ¢iktig1 belirlendi. Bu
etkideki DNAz I roli vizkozimetrik,
spektrofotometrik yontemler ile incelendi.

Iki kesimden olusan difteri toksininin hiicre
icine giris mekanizmasi, ADP-ribozillenmedeki
etkisi, aktinin programlanmis hiicre Oliimiindeki
(apoptoz) rolii, mitokondrinin bu yoldaki kavsak rolii
birlikte degerlendirildiginde, geldigimiz noktada
apoptotik siiregteki mekanizmalari bu ilgi
alanimizdaki alt yapilar ile birlikte degerlendirme
olanagmi bize sunmaktadir. Bu nedenle oksidatif
stresin eEF-2'nin etkinligindeki rolii incelendi.
Caligmalar bu yonde aktini ve etkilesebilecegi alt
yapilari da modelleyerek ilerlemektedir.

Tiim bu ¢caligma alanlarimizi siralarsak,

- Protein sentez mekanizmalart ve aktinin bu
mekanizmalardaki roli,

- NAD glikohidolaz ve ADP-ribozilsiklaz
etkinlikleri ve hiicre farklilagmasi,

- Sentez Otesi degisikliklerden ADP-
ribozillenme ve hiicresel etki mekanizmalari,
difteri toksini aracili, endojen transferazlar ve
enzimatik olmayan ADP-ribozillenme
mekanizmalari,

- eEF-2 etkinliginin diizenlenmesinde aktinin
roli,

- Apoptoz, hiicre iskeleti, endozomal protein
trafigi,

- Oksidatif stres ve antioksidanlarin etki
mekanizmalari,

basliklar1 yazilabilir.
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Giliniimiizde gelisen teknolojinin iiriinii olarak
bilgi birikiminde yogun bir artis olusmaktadir. Artan
bilgi birikiminin aktarilmast ve kullanilmasinda
ortaya cikan siireglerdeki sorunlar, egitimde de yeni
arayislarin dogmasina neden olmustur. Bu arayislarin
bir diger nedeni ise, bilgi birikimindeki bu artigin
gelecekte daha artarak egitim siireglerinin igerigine
yansimasidir. Tip egitimi dogas1 geregi farklh
disiplinlerdeki bilginin uygulanmasina
dayanmaktadir. Probleme dayali 6grenim yaklasimi
(PDO) tip egitiminde yer alan bu arayislardan birisidir.
Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesinde PDO'ye
dayali egitim yaklasimin benimsenerek
uygulanmaktadir. Bu yaklasim igerisinde, dgrenciler
tanimlanmis sorunlara, bir senaryo akist igerisinde
¢oziim getirebilmek igin gerekli olan bilgilerin
Ogrenilmesini gerceklestirmek durumundadirlar.
Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi Biyofizik
Anabilim Dali 6rneginde bu sistem igerisindeki
uygulamalar aktarilacak ve karsilagilan sorunlar
irdelenecektir. Bu sunum kapsaminda Pamukkale
Universitesi Tip Fakiiltesi biinyesinde uygulanan
PDO'ye dayali egitim sistemi icerisinde biyofizik
egitiminin yeri ve sorunlarinin tartismaya agilmast
amaglanmaktadir. Bu ama¢ dogrultusunda, PDO'ye
dayali tip egitimi modelinde iilkemizdeki biyofizik
egitiminin yeri, 6nemi ve iceriginin de belirlenmesinin
gerekli oldugu vurgulanacaktir. Ulkemizdeki
biyofizik egitiminin ¢ekirdek programinin
belirlenmesi temel bir sorun ve gereksinim olarak
ortaya ¢ikmaktadir. Bu yaklagim dogrultusunda,
biyofizik egitiminin temel sorunlar1 ve gereksinimleri
ortaya konularak tip, temel bilimler ve diger egitim
kurumlarindaki programlarda temel g¢ikis noktasi
olabilecek ¢ekirdek egitim programlarinin
belirlenmesi 6zel bir 6nem tagimaktadir.

Adnan Menderes Universitesi Tip fakiiltesi
icinde aktif egitim Ogeleri bulunan (PDO, entegre
hekimlik uygulamalari, vb) dikey ve yatay entegre bir
egitim sistemine sahiptir. Bu miifredat icerisinde
biyofizik anabilim dal tarafindan fizik/biyofizik (56
saat teorik ve 22 saat pratik) ve biyofizik (30 saat
teorik) dersleri verilmektedir. 1 smifta verilen
Fizik/Biyofizik dersi kapsaminda dolasim dinamigi,
biyoelektrik o6lcti ve gozlem araglari, molekiiler
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biyofizik, iyonize olmayan ve iyonize radyasyon,
spektroskopik yontemler, ses biyofizigi ve ultrasonun
tipta kullanimi, biyopotansiyeller, membranin ve
miyokardin elektriksel o6zellikleri, aksiyon
potansiyeli, biyomekanik, esneklik ve EMG konulari
bulunmaktadir. 2 smuftaki biyofizik dersinde ise
dolagim ve solunum, sindirim ve metabolizma, sinir
ve duyu sistemleri ders kurullarinda bu sistemlerin
biyofizigi tartisilmaktadir. Lisans ders igeriklerimiz
diger dniversitelerin biyofizik anabilim dallari
tarafindan verilen derslerle farkliliklar
gostermektedir. Benzer sekilde genelde
incelendiginde biyofizik lisansiisti egitim
programlar1 biyofizik anabilim dallar1 arasinda
farkliliklar gostermektedir. Ulkemizde biyofizik
lisans ve lisansistii egitim sirasinda en azindan
ogretilmesi gereken konularin belirlenmesi 6nem
tagimaktadir. Boylece biyofizik anabilim dalina ait
konular hakkinda bir ¢ergeve program
olusturulabilinir. Disiplinler arast bir bilim olan
biyofizigin ilkemizde gelismesi i¢in her
biyofizik¢inin bilmesi gereken konularin ortaya
konulmasinda da faydali olacaktir.

Mezuniyet 6ncesi tip egitimi igerisinde yer alan
biyofizik egitimi ile, tip fakiiltesi Ogrencilerinin
normal ve patolojik durumlarda insanda var olan
molekiiler ve hiicresel yapilarin yapisal ve
fonksiyonel oOzellikleri ile biyolojik sistemlerin
isleyisini anlayabilmeleri, klinik problemlere bilimsel
neden-sonug iliskisi acisindan yaklagma yetenegini
kazanmalar1, insanda bulunan yap1 ve fonksiyonlarin
klinik acidan degerlendirilmesinde kullanilan
teknolojiler hakkinda bilgi sahibi olmalari, teknolojiyi
amaglarina uygun sekilde kullanabilme bilgi ve
becerisi kazanmalari, insanin gevresi ile olan fiziksel
etkilesimleri hakkinda bilgi sahibi olmalar:
amagclanmaktadir. Ulkemizde yerlesik olan kamu ve
vakif tiniversitelerinin pek ¢ogunda biyofizik egitimi
teorik ve pratik olarak yer almaktadir. Bu donem
igerisinde verilmekte olan biyofizik egitimi
konularina bakildiginda, fakiiltelere gore agirlikhi
konularin farkli oldugu géze ¢arpmaktadir. Ayrica
teorik ve pratik ders saatlerinin de bu farkliliklara
paralel degistigi gorilmektedir. Bu durum biyofizik
konularinin zenginligini gdstermekle birlikte son



zamanlarda artan fakiilteler aras1 6grenci dolasimi ve
yatay gecis gibi durumlar agisindan bir takim sikintilar
olusturmaktadir. Ayrica biyofizik egitiminin diger
disiplinlerle olan ortiismeleri biyofizik egitimini
oncelikli kilacak sekilde ele alinmalidir. Yeni
kurulmakta olan tip fakiiltelerinde biyofizik
egitiminin yeri fakiilte kurullart tarafindan degil
biyofizik egitimindeki belirlenmis veya belirlenecek
olan global standartlara gore yer almalidir. Mezuniyet
sonrast biyofizik egitimi de tip egitimi alanlarnin
tamami igerisinde yer almali ve bu alanlarda
etkinligini artarak siirdirmelidir.

Ug yih askin calisma sonucu 12 Ekim 2008
tarihinde Resmi Gazete'de yayinlanarak yiiriirlige
giren” Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi
Egitim-Ogrenim ve Sinav Y&netmeligi” kapsaminda
ve Istanbul Universitesindeki “Egitimde Yeniden
Yapilanma” calismalar1 cercevesinde Istanbul Tip
Fakiiltesi'nde egitimde yeniden yapilanma
calismalarina hizli bir sekilde devam edilmektedir. Bu
calismalar c¢ergevesinde Temel Tip Bilimleri'nin
dolayis1 ile Biyofizik ders igeriklerinin yeniden
degerlendirilmesi gerekmektedir. Bu calismalar 2001
yilinda baslatilan tip fakiiltelerinde mezuniyet dncesi
egitimdeki amag ve hedefleri ile ¢ekirdek miifredati
belirleme ¢aligmalart ile olusturulan “Ulusal Cekirdek
Egitim Programi1”(CEP) esas alinarak
yiriitiilmektedir. Ayrica Akreditasyon calismalari,
UTEAK (Ulusal Tip Egitimi Akreditasyon Kurulu)
calismalari, Bologna siireci ve 0grenci anketleri de
degerlendirilmektedir. Bu ¢er¢evede yatay ve dikey
biitiinlik olusturulmasi temel hedeftir. Ancak CEP
Temel Tip Bilimlerindeki “Olmazsa Olmazlar1” (OO)
icermemektedir. Bu nedenle Temel Tip Bilimleri'nin
dolayisi ile Biyofizik'in kendi OO'larmin belirlenmesi
gerekmektedir. G6z ardi edemeyecegimiz,
korumamiz gereken konular (dogrular) oldugu
unutulmamalidir. OO'larin belirlenmesinde 6ncelik
sirastyla dersler arasi, siniflar aras1 ve boliimler arasi
(temel-klinik) biitinlesme (entegrasyon)
gerektirmektedir. Ozellikle Temel Tip Bilimleri ve
Klinik Bilimlerinde yatay biitiinlesme dncelikle kendi
arasinda saglanmali, dikey biitiinlesme daha sonra
degerlendirilmelidir. Yeniden yapilanmada icerik ve
yontem cok dnemlidir. Icerikte de amag ve hedefler
cok iyi saptanmalidir. Yontem her fakiiltenin kendi
Ozelliklerine gdre saptanabilir. Bologna siireci,
yiksekogretim sistemlerinin kendine 0zgi
farkliliklar1 korunarak birbirleriyle karsilagtirilabilir
ve uyumlu hale getirilmesinden ibarettir. Yeniden
yapilanma ¢aligmalarinda 6nemli bir yaklasimda bu
siirecin kurumsal gelisme, program gelismesi ve
Ogretim {yesi gelismesi {iglemesi ile birlikte es
zamanl gotiiriilmesidir. Egitimde yeniden yapilanma
calismalari tiim 6gretim iiyelerinin katilimi saglanarak
yiriitiilmelidir. Bu amagla dgretim tiyesinin egitimle
ilgili tanimlamasinda ben kimim tanimlamasinda
oncelik, mensubu oldugu Anabilim Dali degil
mensubu oldugu Tip Fakiiltesi gelmelidir. Biitiin bu
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yaklasimin basinda nasil hekim yetistiriyoruz?
sorusunun iyi yanitlanmasi gerekiyor. Sonra nasil
hekim yetistirmeliyiz? yaniti dogru yapilabilir. Bu
yanitta ilk ozellik toplum temelli olmalidir. Tip
Fakiiltelerinin varligr onun toplumsal
sorumlulugunda olmasini gerektiriyor.



22. ULUSAL BIYOFIZIK KONGRESI 28 EYLUL - 1 EKIM 2010 AYDIN

Panel 3

KLINIKTE BiYOFiZiK UYGULAMALARI

Hamza ESEN', Erol O. ATALAY’, Ahmet AKAY’, Mehmet Din¢er BILGIN', Murat PEHLIVAN’,
Sefik DURSUN’

" Osmangazi Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, ESKISEHIR
’ Pamukkale Universitesi, T ip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dall, DENIZLI
* Ege Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, [ZMIR
* Adnan Menderes Universitesi, Ti ip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, AYDIN
* Istanbul Universitesi, Tip Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, ISTANBUL

Ulkemizde Tip Fakiiltelerinde bulunan
Biyofizik Anabilim Dallar1 klinik anabilim dallarina
hem proje hem de hizmet anlaminda destekler
vermektedirler. Bu destekler c¢ogunlukla ortak
projelerde gergeklestirme seklinde ortaya ¢ikmakla
birlikte hastane hizmetlerine katki saglayan anabilim
dallarimizda bulunmaktadir. Bu panelde anabilim
dallarimizin bu katkilar1 paylasilacak ve bu yapilan
uygulamalarin nasil yayginlastirilabilecegimiz
konusunda stratejiler belirlenmeye ¢alisilacaktir.

Osmangazi Universitesi T1p Fakiiltesi Biyofizik
Anabilim Dali klinik dallarla ortaklasa galismalarini
paylasilacaktir. Panelin, ortaklasa bilimsel
etkinliklerimizden elde ettigimiz deneyimlerimizin
aramiza yeni katilanlara aktarilmasini saglayacagi i¢in
yararlt olacag: diisiincesindeyim. Ayrica,
bulundugumuz kuruma katkilarimizi topluca
degerlendirmemizi hatta biyofizikgiler olarak bizlerin
iilke genelinde kurumlarimiza katkilarimizin
belgelenmesini saglayacagi icin yararli olacagimi
diistinliyorum. Bu panelde Ortopedi & Travmatoloji,
Anesteziyoloji & Reanimasyon, Goz Hastaliklar1 ve
Kardiyoloji gibi ¢esitli anabilim dallar1 ile
yuriittiigimiiz ortaklasa bilimsel etkinlikleri ve
deneyimlerimizi sizlerle paylasacagim. Bu etkinlik,
bu konuda en iyi 6rneklerden birisi olan degerli hocam
Prof.Dr. Ziya GUNER'i, onun biyofizigin
iilkemizdeki emekleme donemindeki ¢abalarini ve
Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi'ndeki miicadelesini
hatirlatti. Kendisini sayg1 ve rahmetle antyorum.

Pamukkale Univ. Tip Fak. Biyofizik Anabilim
Dal1 tarafindan hemoglobinopatilerin rutin
molekiilsel tanis1 gerceklestirilmektedir.
Hemoglobinopatiler, 6zellikle Akdeniz tilkelerinde ve
Tiirkiye'de, yaygin bir sekilde gozlenen bir kalitsal
kan hastalig1 grubudur. Bu grup igerisinde orak hiicre
anemisine neden olan Hb S gibi anormal
hemoglobinler bulundugu gibi, beta globin
ekspresyonunun bozulmast ile saglik sorunu olusturan
beta talasemiler yer almaktadir. Diinyada, beta globin
geni icinde beta talasemiye neden olan 200'den fazla
mutasyon bulunmakta ve mutasyonlarin goriilme
sikliklar1 bolgesel farkliliklar gostermektedir. Denizli
li, iilkemizde “Hemoglobinopati Kontrol Programi”
uygulanan 33 il arasinda yer almaktadir. Denizli yoresi
gerek anormal hemoglobinler ve gerekse de beta
talasemiler acisindan karmagik bir gensel havuz
4

ozelligi ortaya koymaktadir. Bu nedenle tasiyict
ciftlerin 6zellikle gebelik dncesi donemde molekiilsel
acidan tanimlanmasi, olasi gebelik siirecindeki
prenatal tanmin zamaninda ve dogru bicimde
yapilabilmesini saglamaktadir. Bazi ciftlerdeki
mutasyonlar bilinen ve sik goriilen tiirde olmamakta,
bu nedenle gen diizeyinde gozlenememektedir. Bu ve
benzeri sorunlardan otiirii gebelik Oncesi ¢iftlerin
molekiilsel ac¢idan tanimlanmasi &zel O6nem
tasimaktadir. Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi
Biyofizik Anabilim Dal1 biinyesinde,
hemoglobinopatilerde CVS ve/veya amniyon
stvisindan elde edilen DNA'ya dayali prenatal tani
2004 yili igerisinde deneme amacli bigimde
baslatilmis olup 2005 yilindan bu yana rutin bigimde
yapilmaktadir. Bu igbirlik¢i ve ¢ok odakli galisma
sonucunda Denizli yoresinde gerek orak hiicre anemili
ve gerekse de beta talasemi hasta dogumu sifir
noktasindadir. Bu panelde, Pamukkale Universitesi
Tip Fakiiltesi Biyofizik Anabilim Dali biinyesinde
yapilan molekiilsel tan1 calismalar1 aktarilacaktir.

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Biyofizik
Anabilim Dalmin verdigi klinik hizmetler asagida
belirtilmistir. Tremor laboratuarinda akselerometrik
tremor Ol¢giim yontemiyle, tremorla seyreden
hastaliklarin ayirict tanisi ve izlemleri yapilmakta,
ayrica tremor arastirmalarina da olanak
saglanmaktadir. Koku laboratuarinda olfaktor
uyartilmis potansiyel kayit teknigi kullanilarak,
yakinmast olan hastalarin koku duyusu kaybi ve
azalmasi objektif olarak saptanmakta ve koku ile
ilgilenen arastirmacilara calisma yapma olanagi
sunulmaktadir. Metabolik kalorimetri laboratuvarinda
bir saat boyunca insan viicudundan yayilip suya
transfer olan 1s1 enerjisi nicel olarak 6l¢iilmektedir.
Uyartilmis potansiyel kayit laboratuvarinda gorsel
uyartilmis potansiyel kaydi yapilmaktadir. Anabilim
Dalinin atdlyesinde hastanenin tiim portatif kan
basinci 6l¢iim cihazlari tamir ve kalibre edilmektedir.

Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi
Biyofizik Anabilim Dali ile Anatomi Anabilim
Dalindan fonksiyonel anatomi ¢alisan 6gretim iiyesi
ile birlikte son ti¢ yildir biyoelektriksel empedans
analiz Ol¢limleri gergeklestirilmektedir. Bu
kapsaminda gogiis hastaliklari anabilim dali ile
“KOAH hastalarinin BIA yontemi kullanilarak
degerlendirilmesi”, aile hekimligi anabilim dali ile



“Yaglilarda viicut yag dagilimlarinin biyoelektriksel
empedans yontemiyle arastirilmasi” ve Hematoloji ile
Cocuk hastaliklart ve Sagligi Anabilim dallartyla
birlikte “ -talasemi major hastalarinin BIA
Ol¢timleriyle degerlendirilmesi” isimli arastirmalar
gergeklestirilmistir. Hastanedeki diger anabilim
dallar1 ile klinikte BIA Ol¢limleri calismalari
planlanmaktadir.

Biyofizik alanindan yeni bir klinik yaklagim:
Klinik Miihendislik bu panelde tartisilacaktir. Klinik
Miihendislik, hasta bakimina miihendislik ve idari
yetenekleri kullanarak destek veren ve bunu gelistiren
profesyonel bir birimdir. Klinik miihendisliginde
disiplinler aras1 aktiviteler sz konusudur. Bu nedenle
klinik miithendisligi hekimler, hemsireler, bilgi iglem
teknolojisi uzmanlari, idareciler ve mevzuati
diizenleyen yetkililer, tibbi cihaz imalat¢ilari ve
saticilart ile irtibat halinde olmak zorundadir.
Hastanenin diyagnostik ve terapétik cihazlarinimn test
edilmesi, tamiri ile bu cihazlarin uygun ve giivenli
caligmasindan klinik miihendisleri sorumludur.
Biyomedikal miihendisligi klinik miihendisliginden
farklidir ve siklikla da birbirine karistirilir.
Biyomedikal miihendisligi, miithendislik
prensiplerinin ve tekniklerinin tibbi alana
uygulanmasidir. Biyomedikal mithendisler protezler,
tibbi cihazlar, tant amacli cihazlar, tedavi
yontemlerinin tasarimi ve imalati ile ilgilenirler.
Kisacast saglik hizmetlerinin iyilestirilmesi i¢in tibbi
ihtiyaglar ile mithendisligin deneyimini birlestirirler. 5
Mayis 2005 tarih ve 25806 sayili Resmi Gazete'de
yayinlanan “Yatakli Tedavi Kurumlar1 Isletme
Yonetmeliginde Degisiklik Yapilmasina Dair
Yonetmelik”’e gore “Saglik kurumlari, envanterinde
goriinen tiim tibbi cihaz, arag-gere¢ ve ekipmanlarin
periyodik bakimlarini, amaca uygun olarak kullanilip
kullanilmadiklarini, garanti siirelerinin takibini,
envanterin giincellestirilmesini, kalibrasyonlarinin
yapilmasint sonucun takibi hizmetlerini, yiiriitmek
lizere biinyesinde biyomedikal hizmetler ve
kalibrasyon birimi kurar. Saghk kurumlari, bu
hizmetleri kendi kurdugu birim araciligiyla
yiiriitebilecegi gibi disaridan hizmet alim1 yoluyla da
gordiirebilir” demektedir. Ege Universitesi Tip
Fakiiltesi'nde 2008 baslarinda yilinda “Tibbi Cihazlar
Birimi” adi altinda bir birim kurulmus ve 2008 yili
sonunda “Klinik Mihendislik” adint almistir. Yeni
hizmet binasina tasinmasi, yeni mithendis ve teknik
elemanlarin da kadroya dahil edilmesiyle birlikte 16
kisilik bir ekip ile gorev yapmaktadir. 2009-2010
yillar1 arasinda hastaneye katkisi yaklasik olarak
katma deger vergisi hari¢ 3.300.000 TL olarak
hesaplanmistir. 2010 yili verileri de bu rakamlara
yaklasilacagi gostermektedir. Dokuz Eyliil
Universitesi Tip Fakiiltesi, istanbul Universitesi Tip
Fakiilteleri veya Giilhane Askeri Tip Akademisi gibi
diger baz1 tip fakiiltelerinde de benzer birimler vardir
ve hizmet vermektedir. Klinik miihendisligi bir bilim
alanindan ¢ok, bir hizmet alanidir ve bu nedenle de
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klinik Mihendisligi dogrudan biyofizik alanina
girmemektedir. Bir diger yandan da biyofizik alaninda
lisansiistii egitim almis bir kisi, hastane ortaminda
tibbi cihazlar ile ilgili konulara en yakin olabilecek
kisilerdendir. Baz1 durumlarda kiigiik bir dneri veya
bir denetleme bile hayat kurtarici nitelikte olabilir
c¢linkii hastanede yoneticiler veya klinikler firmalarin
her dedigini ¢ogu durumda dogru kabul etmek
mecburiyetinde kalmaktadirlar. Bu konusmada klinik
mithendisliginin gorevleri, faaliyetleri anlatilacak ve
biyofizikgilerin klinik miithendislik yoluyla klinige ve
hastaneye ne gibi katkilar1 olabilecegi Ege
Universitesi Tip Fakiiltesi'ndeki uygulamalardan bazi
orneklerle birlikte tartigilacaktir.

Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi
Biyofizik Anabilim Dali rutin klinik caligmalar
kapsaminda hastanemiz Cocuk Sagligi ve
Hastaliklar1, Psikiyatri, Dermatoloji, Kulak- Burun
Bogaz ve I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dallari; zellikle
Endokrinoloji ve Metabolizma, Hematoloji Bilim
Dallar1 hastalarinin teshis ve tedavisi i¢in mevcut
imkanlar1 ile klinik bilimlerine destek vermektedir.
Ayrica bu hizmetlerden diger farkli saglik
kurumlarindan gonderilen diger SGK hastalar1 da
yararlanmaktadir. Belirtilen birimlerden istenen eser
element (Fe, Cu,Zn) ve toksik elementler (Pb ve Cd)
tayinleri Anabilim Dalimizda Atomik Absorpsiyon
Spektrofotometresi ile 6l¢iilmektedir. Ayrica 24 saatlik
idrarda ve karaciger dokusunda Cu Ol¢iimii de
yapilmaktadir. Ozellikle Wilson hastalig1 olan
kisilerde karacigerde Cu birikiminin asir1 olmasit ve
elimine edilememesi yasami tehdit eden ve tedavi
edilemezse 6ldiiriicii olan bir hastaliktir. Bu bakimdan
hem hastaligin teshisinde hem de tedavisinde kan ve
idrarda Cu Ol¢imi ile hastanin takibi
yapilabilmektedir. Manik depresif psikoz tedavisinde
kullanilan Lityum'un kandaki miktarinin belli
seviyede tutulmasi dnemlidir. Bu nedenle Psikiyatri
Anabilim Dali hastalarinin tedavi amaciyla kandaki Li
seviyelerinin tayini belli araliklarla Anabilim
Dalimizda olglilmektedir. Hematoloji ve Cocuk
Hastaliklarindan gelen hastalarda kan ve plazma
viskozitesi Olglimleri Harkness Viskozimetresi ile
Rotasyonal Vizkozimetre ile yapilabilmektedir.
Dermatoloji Anabilim Dalindan el ve ayak asir
terlemesi sikayeti ile gonderilen hastalara
hiperhidrozis tedavisi uygulanmaktadir. Bu tedavide
dogru akim uygulanmaktadir. Bunlara ek olarak
elektromanyetik alanlarin insan sagligi {izerine
etkileri hususunda, bilhassa baz istasyonlarinin
cevreye etkileri konusunda bilirkisilik hizmetleri
verilmektedir. Ayrica Anabilim Dalimiz 6gretim
iiyesi, O0gretim iyesi yardimeilari, yiiksek lisans ve
doktora Ogrencilerimizin arastirmalarinin  bazilart
klinikler ile birlikte yiiriitiilmektedir. Genellikle eser
ve toksik elementler, oksidan ve antioksidan sistemler,
hematoloji ve hemoreoloji, elektromanyetik alanlarin
insan sagligi tizerine etkileri aragtirma alanlarimizdir.
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BiYOFIiZiGIN KISA TARIHIi VE BiYOMEDIKAL BiLIMLER ARASINDAKI YERI

Ferit PEHLIVAN "’

'Ufuk Universitesi, T1p Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, ANKARA
*Ankara Universitesi, T1p Fakiiltesi, Biyofizik Anabilim Dali, ANKARA (Emekli)

Canli varliklarin yap1 ve fonksiyonlarmin
incelenmesinde fizigin uygulanmasi olarak
tanimlayabilecegimiz biyofizik, terim olarak ilkin
1892 yilinda kullanilmistir. Bu terimin daha
kullanilmadigr yillarda, bilimin her alaninda yetkili
(polymath) bilim adamlarinin ¢ok oldugu dénemlerde
bilim adamlarinin ¢cogu ayni1 zamanda biyofizikgi idi.
Bu dénemin ¢ogu bilim adami tip egitimi gérmds,
hekimlik ve fizik¢iligi bir arada gotlirmiislerdir.
Bunlar arasinda Galileo Galilei (1564-1642), William
Harvey (1578-1657), Thomas Young (1773-1829),
Julius Robert Mayer (1814-1878), Herman Helmholtz
(1821-1894) sayilabilir. Yirminci Yiizyilin baslarinda
fizikte X-1sinlarinin kesfi, atomun ¢ekirdekli
yapisinin belirlenmesi, rolativite teorisi, kuantum
mekanigi gibi devrimlere ilgi duyan fizik¢iler
biyolojik diinyadan uzaklasinca fizik ve biyoloji
birbirinden kopmaya baglamistir. Bu kopma yirminci
yiizy1lin ortalarina kadar siirmistir.

Yirminci Yiizyilin ortalarinda fizik, kimya ve
biyoloji ayriminin yapay oldugu, ayni bir karmasik
olayn icinde fiziksel, kimyasal ve biyolojik olarak
adlandirdigimiz olaylarin birlikte stirdiigii anlasilmas,
fizikokimya, biyokimya yaninda bir kdprii disiplin
olarak biyofizigin de Onemi gidereck artmaya
baslamigtir. Bu girisimler arasinda en O6nemlileri
biyofizikei, filozof Ludwig von Bertalanffy (1901-
1972)'nin ¢alismalar1 ve Erwin Shrodinger'in “What is
Life” adli kitap¢1gini sayabiliriz.

Yirminci ylzyilin ortalarinda bir biyofizikei
olan Bekesy (1899-1972) 1961 de isitme ile ilgili
deney ve teorileri ile; polmath bilim adami tipini
yeniden yagatan biyofizik¢iler Alan Lloyd Hodgkin
(1914-1998) ve Andrew Fielding Huxley (1917-)
1963 yilinda sinirin uyarilmasi ve iletimindeki iyonik
mekanizmalarla ilgili deney ve yorumlari ile Nobel
Tip ve Fizyoloji o6diliini aldilar. Bunlart sonraki
yillarda Erwin Neher ve Bert Sakman, iyon kanallari
ile ilgili c¢aligmalart ile Nobel o&diiliinii alarak
stirdiirdiiler (1991). Degisik fiziksel enerji tiirleri
kullanarak gorintiileme tekniklerini gelistiren
biyofizik¢iler yine Nobel ile ddiillendirildiler.

Yirminci yiizyilin sonlarina dogru biyolojinin
iki 6nemli motoru biyofizik ve molekiiler biyoloji
oldu. Molekiiler biyoloji de artik rutinle ugrasir olunca
tek motor biyofizik kald1 diyebiliriz. Biyofizik yeni
yontem gelistiren, yeni yorum getiren bir dal olmaya
devam edecektir. Biyofizigin biyoloji i¢indeki bu 6zel
durumunu Amerikali iinlii biyofizik¢i K. S. Cole
“Biyofizik ilging olan her seyi igerir, ilging olmayan
her seyi de kapsami disinda tutar” veciz ifadesi ile
anlatmigtir.

Tiirkiye'de YOK o6ncesinde birkag
Universitemizde biyofizik adli birim varken Tip
Fakiiltelerinde zorunlu dersler listesinde biyofizigin
yer almasi ile zamanla Tip Fakiiltelerinde biyofizik
Anabilim Dallar1 kurulmustur, egitimde ve
aragtirmada gelisimini stirdiirmektedir.
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EVRIMIN KANITLARI

Giirbiiz CELEBI

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Biyofizik Anabilim Dali, Izmir (Emekli)

Charles Robert Darwin (1809-1882) ve Alfred
Russel Wallace (1823-1913) tarafindan 1859'da
ortaya atilan Evrim teorisine gore Yeryiizli'ndeki tim
canlilar ortak bir atadan (hilicreden) degiserek
tiremigler, bu degisikliklerden cevreye uyum
acisindan daha avantajli ¢ikan canlilar dogada
tutunarak cogalmislar ve Ozelliklerini evlatlarina
aktarmislardir. Bu 6zellikleri tasimayan bireyler ise
zaman i¢inde yok olmuslardir. Bu siirece Dogal
Ayiklanma (segilim) denir. Onceleri E. Haeckel ve C.
Darwin, daha sonra da A. 1. Oparin (1924) ve J.B.S.
Haldane (1928) tarafindan ileri stirtildiigi gibi ilk
canli da cansiz maddeden tiiremistir. Evrim Teorisi ilk
ortaya atildig1 giinlerden giintimiize kadar cogu zaman
bilim dis1 ¢evrelerce (6nce “yaratiliggilar” daha sonra
“akilli tasarimcilar”) kusku ile karsilanmis veya red
edilmistir. Gliniimiizde evrimin en 1limli karsitlari bile
evrimi “Sadece bir teori” olarak nitelerler. Cogu
kisiye gore teori hipotez ile yasa arasinda bir
konumdadir, yani hipotezin {iistiinde, yasanin
altindadir. Bu nedenle “teori” kanitlanmamis, gegici
bir 6nerme olarak algilanir. Oysa bilim insanlarmnin
teoriden kasti farklidir. Amerikan Ulusal Bilimler
Akademisi'nin (UBA) vurguladig1 gibi bir bilimsel
teori “dogamin bir yoniiniin, gézlemler, yasalar
¢tkarimlar ve deneylerle sinanmis hipotezlerle
desteklenen bir aciklamasidir”. Bilim c¢evreleri
acisindan evrimin gergekligi, paleontoloji, molekiiler
biyoloji, genetik ve baska alanlarda yapilan
aragtirmalarin bulgulart ile kanitlanmistir. Stephen J.
Gould'a (1941 - 2002) gore Evrim teorisine itirazin
basta gelen nedeni, evrimin Bati toplumlarinda
egemen olan Yahudi-Hristiyan-Miisliman inanclar1
ile bagdasmamasi, yani “...hayatin tarihine bakis
acistmin hem Bati biliminin klasik deterministik
modellerine hem de Bati kiiltiiriiniin en temelli sosyal
geleneklerine ve umutlarina ve insamin hayatin en
yiiksek ifadesi ve bu gezegendeki efendisi olmak tizere
yaratildigi inancina ... ters dismesidir.

Glintimiizde genis kabul goren Evrim Teorisine
gore evrim su evrelerden ge¢mistir: 1. Canlilar 6ncesi
(prebiyotik) evrim, 2. Kimyasal Evrim 3. Biyolojik
(Darwinyen) evrim. Bu goriisii jeolojik, kimyasal
(laboratuvar), fosil, biyokimyasal, genetik ve
molekiiler biyolojik bir¢ok kanit desteklemektedir. Bu
sunumda evrimin evreleri ile baslayarak, evrim
hakkinda cesitli alanlarda elde edilen kanitlar ele
alinacaktir. Ozellikle biyokimyasal ve molekiiler
biyolojik kanitlar vurgulanacaktir. Biyokimyasal
kanitlara hemen su iki 6rnek verilebilir. Birincisi,
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genetik kodun yani DNA'da amino asitleri kodlayan
baz kombinasyonlarinin (triplet kodonlar) birkag
istisna diginda bakterilerden en yiiksek canlilara kadar
tiim canlhlarda ayni oldugudur. Ikincisi, aerobik
metabolizmanin elektron tasiyict molekiillerden bir
olan sitokrom c'nin yapist 1.5 milyar yildir
degismemistir. Ciinkii bugiine kadar elde edilen
herhangi bir dkaryot sitokrom c'si diger herhangi bir
okaryot sitokrom oksidazina (zincirde kendinden bir
sonraki tastyici) elektron transfer edebilir. Molekiiler
biyoloji alaninda daha da ilging kanitlar elde
edilmistir. Molekiiler saat ad1 verilen yontemle ayni
atadan gelen ¢ok farkli tiirlerin zaman iginde
birbirlerinden ne kadar uzaklastiklart gen
mutasyonlarindan saptanabilmektedir. En carpici
genetik kanit Maryland, A:B:D.'deki J. Craig Venter
Enstitiisii'de son aylarda gergeklestirilen bir deneyden
gelmistir. Bu calismada Mycoplasma mycoides
genomundan kopyalanarak sentezlenen 1 milyon baz
uzunlugundaki yapay bir DNA segmenti Mycoplasma
capricolum hiicresine enjekte edilmistir. Ug giin sonra
bu bakterilerin M. mycoides bakterilerine doniistigii
ve boliinerek cogaldiklart gozlenmistir.  Venter,
deneyi ve sonuglarin1 basina agiklarken sunlari
soylemistir: “Bu hiicre, ebeveyni bir bilgisayar olan ve
kendi kendine iireyebilen gezegenimizdeki ilk
hiicredir”. Evrim teorisinin rehberligi olmadan
biyolojide bdyle bir dev adim atilabilirmiydi? Unlii
evrimei biyolog Theodosius Dobzhansky'nin dedigi
gibi: “Evrimsiz, biyolojide hi¢cbir seyin anlami yoktur”

(*) Gibson DG, Glass JI, Lartigue C, et al. Creation of a bacterial
cell controlled by a chemically synthesized genome. Science,
329(5987):38-39,2010. (Epub 2010 May 20)
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FARKLI BEYIN BOLGELERiI ARASINDAKI ETKILESIMLERIN NOROFiZYOLOJiK BULGULARI

Ciineyt GOKSOY

Giilhane Askeri Tip Akademisi Tip Fakiiltesi Biyofizik Anabilim Dali, ANKARA

Bilincin kaynaginin kafatasinin igerisinde
oldugunun anlagildig ilk ¢aglardan bu yana, beynin
diger organ ve sistemlere gore daha biiyiik bir ilgi
kaynagi oldugunu ifade etmek yanlis olmayacaktir. Bu
durum biyolojik bilimler genelinde yapilmis bulunan
bilimsel c¢alismalara da yansimis olmakla birlikte,
glinimiizde fonksiyonlarina oranla hakkinda en az
bilgi sahibi olunan organ beyindir. Merkezi sinir
sistemini olusturan bilesenlerin anatomik ve histolojik
nitelikleri hakkinda goreceli olarak kapsamli bir bilgi
birikimi olusturulmus olmakla birlikte, ayni ifadeyi
islevsel ozellikleri i¢in kullanmak miimkiin degildir.
Insan beyni bir yana, gelismislik diizeyi bakimindan
en alt dizeydeki omurgalilarin ve hatta eklem
bacaklilarin merkezi sinir sistemlerinin fonksiyonel
ozellikleri konusunda bile oldukga yiizeysel bilgilere
sahibiz.

Beyni bu denli anlasilmasi gii¢ kilan nedenlerin
en basinda karmasik yapisinin geldigi cok acik
olmakla birlikte yine de tek sorumlu bu degildir.
Ornegin gevresini tamamen saran bir kemik olusum
tarafindan koruma altinda olmast ve deneysel
travmalara karsi dayanikliligmin ¢ok zayif olmasi
nedeniyle lizerinde caligilmasi en gii¢ organlardan
birisi beyindir. Son doénemlerde goriintiileme
teknolojilerinde onemli gelismeler elde edilmis
olmasi sayesinde, beynin kemik koruma iginde
olmasinin eskisi kadar biiylik dezavantaj
olusturmadig: ifade edilebilir. Ancak goriintiileme
yontemleri sayesinde elde edilen bilgiler biiyiik
6lciide morfolojik bilesenler igermektedirler ve bu
baglamda beynin fonksiyonel &zelliklerinin
aydinlatilmasina onemli katki sagladiklarmi ifade
etmek giitiir.

Gorintilemeye yoOnelik sistemlerin
teknolojilerinde yasanan gelismeler baglaminda
Ozellikle son donemlerde kullanima giren
Fonksiyonel Manyetik Rezonans Goriintiileme,
Pozitron Emisyon Tomografi, Traktografi gibi
yontemler sayesinde merkezi sinir sisteminin
fonksiyonel ozellikleri ve c¢alisma prensipleri
konusunda 6nemli veriler elde edilmeye baslanmistir.
Biitiin bu teknolojik gelismelere ragmen, fonksiyonel
Ozellikleri incelemeye yonelik norofizyolojik
calismalarda, elektrofizyolojik yontemler oOncii
rollerini hala devam ettirmektedirler. Clinkii gerek tek
bir néronun iizerinde ve gerekse noronlar arasi
iligkilerde meydana gelen olaylarin tamaminin
biyoelektriksel sonuglarinin bulundugu
gozetildiginde, norofizyolojik bir siirecin agikliga

kavusturulmasinda bu biyoelektriksel potansiyel
degisikliklerin kaydedilmesinin ne denli énemli bir
bilgi kaynagi oldugu daha kolay anlasilmaktadir.

Literatiirdeki, birden fazla beyin bolgesi
arasindaki iletisim ve etkilesimlerin incelendigi
caligmalar, beyin bdlgelerinin ve sistemlerinin tek tek
fonksiyonel o6zelliklerinin incelendigi c¢aligmalarla
oranlandiginda c¢ok daha kisitlidir. Oysa bir
omurgalmin beynindeki fonksiyonel birim sayisinin
en kaba smiflamayla bile 'yiiz' lerle ifade edilebilecek
diizeyde oldugu g6z oniinde bulundurulacak olursa,
beynin fonksiyonlarmin agikliga kavusturulmasinin
yolunun farkli beyin bolgeleri arasindaki iletisim ve
etkilesimlerin ortaya ¢ikarilmasindan gectigi
anlagilacaktir.

Bu tiir caligmalarin planlanmast ve sonuglarinin
degerlendirilmesi siireglerinde bir takim kisitlamalar
etkili olmaktadir. Bu kisitlamalarin basinda,
etkilesimlerden sorumlu hiicre topluluklarinin
biyoelektriksel potansiyellerini dogrudan elde
etmenin miimkiin olmamasi gelmektedir. Bu amagla
bir takim dolayli ydntemlere bagvurma geregi
dogmaktadir ki bunlarin her zaman basarili oldugunu
ifade etmek miimkiin degildir. Diger bir onemli
kisitlama nedeni ise c¢aligmaya dahil edilen (insan
veya hayvan) denekler arasindaki bireysel
farkliliklardir. Cesitli g¢aligmalar, tek yumurta
ikizlerinin bile merkezi sinir sistemleri arasinda biiyiik
islevsel farkliliklar oldugunu ortaya koymustur. Bu
farkliliklarin bir kismimin genetik algoritma kaynaklt
olarak dogustan itibaren var olmasinin yani sira, bir
kismu1 ise yasam siireci i¢erisinde ortaya ¢ikan merkezi
plastisite siireglerlerine bagli bulunmaktadir. Bu
bireysel farkliliklar, elde edilen bulgularin standart
sapmalarinda kapsamli biiylimelere neden olmakta ve
sonuglarinin anlamlandirilmasint giiclestirmektedir.
Bu tiir ¢alismalarda ortaya ¢ikan diger bir 6nemli
engel ise beyin halinde meydana gelen degisikliklerin
bulgular tizerindeki etkisidir. Stres gibi psikojenik
etkenler, hormonal faktorler, dolagim sisteminden
kaynaklanabilecek etkiler gibi pek cok neden merkezi
sinir sisteminde kapsamli etkiler olusturabilmektedir
ve bunlarin hangi iglevi nasil etkiledigini 6nceden
kestirmek ¢ogu zaman miimkiin olamamaktadir. Tim
bu kisitlamalara ragmen yine de literatiirdeki farkli
beyin bolgeleri arasindaki etkilesimleri incelemeye
yonelik caligmalar, gelecege yonelik olarak tmit
verici niteliktedir.
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IMMUNOIMMOBILIZATION AND ITS APPLICATION TO INVESTIGATING THE LOCALIZED
STABILITY OF BIOFUELS AND BIOCORROSION

Zhiyong SUO', Muhammedin DELIORMAN', Xinghong YANG’, Linda LOETTERLE', Recep AVCI*

'Department of Physics, Montana State University, Bozeman, MT 59717, USA
*Veterinary Molecular Biology, Montana State University, Bozeman, MT 59717, USA

The immunoimmobilization of living bacteria
on flat material surfaces in their physiological
environment offers potential applications of practical
and fundamental interest. Our work over the last five
years on the immunoimmobilization of selected
mutants of Salmonella and E. coli suggests that the
most efficient, reliable immunoimmobilization
involves a limited number of specific surface antigens
such as the pili, flagella or O-antigens of bacteria and
the corresponding antibodies. An efficient and specific
immobilization method for living bacteria opens up
opportunities for conducting fundamental studies on
individual or small groups of localized bacterial cells.
For example, as has been presented at this conference
in the past, we have proven that multiple puncturings
of the cell wall of a bacterium by means of an AFM tip
does not kill the organism, which opens up the
possibility of introducing macromolecules and
nanoparticles into the cytoplasm of an individual
living bacterium. In another application, the high
efficacy and specificity of immunoimmobilization can
be utilized for the rapid detection and determination of
pathogenic species. This can be done by capturing
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potential pathogenic entities using a microarray that is
composed of antibodies against various phenotypes.
Lately we are focusing our attention on the application
of this technology to the study of biofuels because our
dependence on fossil fuels must be reduced by using
biofuels. Research of the last several years indicates
that biodiesel, a mixture of monoalkyl esters of long
chain fatty acids, are highly susceptible to rapid
biodegradation under anaerobic conditions, which in
turn promotes the corrosion of unprotected carbon
steel, the most common alloy used in marine
transportation. This finding indicates that fuel
deterioration and the biocorrosion of structural
materials are ultimately linked. The talk will focus
mainly on the physics, chemistry and biology of
immunoimmobilization technology and on how this
technology can be applied to investigating the
localized biological stability of future fuels and the
localized biocorrosion of metallic surfaces, for which
our group, in collaboration with two other US
universities, has recently won a five-year federal
grant.
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YENILEYICi TIP VE DOKU MUHENDISLIGi

Y. Murat ELCIN

Ankara Universitesi Kok Hiicre Enstitiisii ve Fen Fakiiltesi
Doku Miihendisligi, Biyomalzemeler ve Nanobiyoteknoloji Laboratuvari, ANKARA

Doku miihendisligi, miihendislik ve yasam
bilimlerinin prensip ve metotlarini uygulayarak,
saglikli ve patolojik memeli dokularindaki yapi-iglev
iligkilerini temelde anlamaya c¢alisarak, doku
onarimi/yer degistirmesine yodnelik doku
esdegerlerinin gelistirilmesini veya doku iglevlerinin
iyilestirilmesini hedefleyen c¢ok-disiplinli bir
yenileyici tip alamidir. Bu yaklasim, organ ve
biyomalzeme nakli gibi geleneksel uygulamalarda
karsilagilan sinirlamalarin 6niine ge¢meyi
hedeflemektedir. Doku miihendisligi, hastaya nakil
sonrasinda immiinolojik olarak uyumlu biyoyapay
organ ve doku esdegerlerini olusturma potansiyelini
tagimaktadir. Bu yolla, uzun dénemde maliyet
etkinligi bulunan ve hasarli organ veya dokular i¢in ek
tedavileri gerektirmeyecek kalici bir ¢ozlime
ulasilabilecegi dngoriilmektedir. Doku miihendisligi,
cogunlukla kok veya onciil hiicrelerin biyotaklit yap1
iskelelerine ex vivo tohumlanmasi, yapisma sonrasi
hiicrelerin ¢ogalip gdo¢ etmeleri ve Ttrettikleri 6zel
hiicre dist matriks bilesenleriyle beraber dokunun
yeniden diizenlenmesi siireglerini kapsar. Bu erken
asamadaki hibrit/taklit doku veya organ tamamen
islevsel olabilecegi gibi, hastaya nakil sonrasinda
gerekli islevselligini kazanabilir. Gelisim biyolojisi,
hiicrelerin doku yapilarina doniisme mekanizmalarini
heniiz tam olarak ¢6zebilmis olmasa da, kok hiicre
biyolojisi ve fenotipik indiiksiyona yonelik hiicre
sinyalizasyonu alanlarindaki ilerlemeler ve yeni
islevsel doku iskeleleri bu siirece onemli katkilar
getirmektedir. Son onbes-yirmi yil igerisinde giderek
o6nem kazanan bu teknolojinin ilk {iriinleri daha ¢ok
yapisal dokularla ilgili olmustur. Ornegin, doku
miithendisligiyle iretilmis deri ticari olarak mevcut
olup, tipta yaygin olarak kullanilmaktadir. Insa
edilmis kikirdak ve kemik de kullanima gegmektedir.
Bunlarin yanisira, giiniimiizde artik kadin ve erkeklere
0zel genital dokular olusturulabilmektedir. Diger
yandan, mesane, kalp kapak¢igi, kan damarlar ve
sinir iletim kanallar1 gibi ¢ok sayida doku ve organla
ilgili gelismeler ileri agamalara ulasmis olup bunlarin
o6nemli bir bolimiiniin 6niimiizdeki yillarda triine
doniismesi beklenmektedir. Oniimiizdeki birkag on y1l
icerisinde, bazi metabolik dokular da dahil olmak
iizere, insa edilmis tam organlarin kullanima hazir
hale gelecegini sdylemek miimkiin goriinmektedir.

Anahtar kelimeler: Doku miihendisligi,
rejeneratif (yenileyici) tip, kok hiicreler,
biyomalzemeler, biyotaklit yapilar.
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INSAN SiNiR SiISTEMININ FONKSIiYONEL HARITASININ CIKARTILMASI YONTEMLERI

Kemal S. TURKER

Ege Universitesi Beyin Arastirmalart ve Uygulama Merkezi, Bornova, IZMIR

Deney hayvanlarinda sinir sisteminin
incelenmesinde direk metotlar kullanilarak
sinapslarin isleyisleri, presinaptik ve postsinaptik
etkilesimler aragtirtlmistir. Ancak deney hayvanlari
anestezi ya da deserebre olduklarindan ve bu deney
prosediirlerinin sinaptik baglantilar1 etkiledigi kesin
olarak bilindiginden, hayvan deneylerinden elde
edilen bilgilerin insana uygulanmasi beklenemez.

Deney hayvanlarinin aksine, insanda, sinir
sistemin ¢esitli unsurlarinin ¢aligmalar1 sadece dolaylt
olarak incelenebilmektedir. Dolayli ¢aligmalarda
bir/birkag reseptor sistemi elektriksel ya da mekanik
olarak uyarilir. Bu uyariya sinir sisteminin verdigi
yanit kaslara yerlestirilen yilizeyel ya da igne
elektrotlar ile kaydedilir. Bu yontem, su ana kadar,
insan sinir sisteminin isleyisi hakkinda son derece
ilging bilgilerin a¢iga ¢ikmasini saglamistir. Ancak bu
tir caligmalar, dolayli olmalarindan dolayr ¢esitli
hatalar icermektedirler. Bu hatalarin Oniine
gecebilmek ve sinir yolaklarini dogru olarak tahmin
edebilmek i¢in yeni bir metod gelistirdik.

Bumetodu gelistirebilmek i¢in hipoglosal motor
noronlart igeren si¢an beyin dilimleri kullandik. Bu
preparattaki motor ndronlari, 6nce tonik bir gekilde ve
insandaki motor birimlerin calistig1 gibi ¢aligtirip,
icerilerine bilinen sinaptik potansiyelleri enjekte ettik.
Bu sekilde, motor néronun igerisine enjekte ettigimiz
potansiyeli bildigimiz ve ¢gikan aksiyon potansiyelleri
de yazdirabildigimiz i¢in, bu iki faktor arasinda bir
iliski kurmamiz miimkiin oldu [1]. Kurdugumuz bir
analiz protokolii, motor néronun ¢aligma sikligina ve
frekansina bagli olarak bilmedigimiz sinaptik
potansiyelleri de dogru tahmin etmemizi de
beraberinde getirdi. Bu yeni metod, su ana kadar
kullanilan dolayli tekniklerin 6ziinde bulunan ve
yanlis sinir yolaklarinn ileri stirilmesini beraberinde
getiren hatalar1 ortadan kaldirilacak bir bulustur. Bu
yeni metod, simdiye kadar yapilmis olan reflekslere
dayali tiim sinaptik potansiyel Ol¢timlerinin, bu
metodu kullanarak yeniden yapilmasi gerekliligini de
ortaya koymustur [1]. Su anda, insan iizerinde
yaptigimiz bir¢ok ¢alismada frekans analizini
kullanarak hatali olarak yayinlanmis bir¢ok sinir
yolaginin hatalarini diizeltmeye ¢aligsmaktayiz [2].

Sinir sisteminin degisik fonksiyonel
birimlerinin birbirleriyle iligkilerini dogru tahmin
etmenin onemi yadsinamaz. Bu ylizden tim sinir
bilimleri arastiricilarina bu yeni, hatadan arindirtlmis
ve standardize edilmesi kolay olan sistemi 6nemle
tavsiye ederiz.
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