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Tesekkiir

Bu kitap dért yerde dogdu. 11k yer, 2002 Sonbahar déneminde Purdue
Universitesinde Dr. Arturo Alvarez-Buylla'min Dr. Paul Collodi'nin
norobilim seminerinde verdigi bir konferansti. Bu konferans hepimizin
gozunu agti.

Ikinci yer, siradan bir Sali giiniiniin 6gleden sonrasinda, laboratuar
calismasindan ve 6zellikle de farelere iskence etmekten kurtulmaya ¢ali-
sirken, doktora Ggrencisi arkadagim Peter Cormie’yle gittigimiz Harry’s
Chocolate Shop idi. Orada, bira esliginde glia hiicresi aragtirmalarina
iligkin goris aligverisinde bulunduk. Glia hiicresi tizerine aragtirma yap-
manin imkansizligina hayiflandiktan sonra, miizik kutusunda Appetite
tor Destruction CD’sinin tamamini dinleyerek, tam bes Guiness rekoru
kirmamizin ardindan, arkadagim Pete “Peki ya glia hiicreleri beyindeki
biitiin distinceleri barindiriyorlarsa” dedi. Tkimiz de 6ylece kalakaldik.

2004 Bahar dénemindeki NCAA turnuvas: sirasinda Las Vegas ha-
vaalanindaydim. DePaul oyununun bitmis olmasina sikilirken, Scientific
Americanda R. Douglas Fields'in Einstein’in beyni ve glia hiicreleri ile
ilgili yazdig1 “Beynin Diger Yaris1” adli makalesini gérdiim. Makale, yal-
n1z konusuyla degil, sunum tarziyla da beni ¢cok heyecanlandird.

Son olarak, bu kitap i¢in bilgi toplarken, yakin zamanda yayinlanmig
kugtik yesil bir kitab: fark ettim. Alexei Verkhratsky ve Arthur Butt'in
imzasin1 tagtyan Glia Norobiyolojisi. Kitabin girisinde s6yle yaziyordu:
“Noral aglar arasindaki ikili kodlu elektriksel iletisim, bir bakima bilgi-
nin hizla taginmasinda tist dizeyde uzmanlagmig kabul edilebilir, astrog-
lia hiicreleri ise bilgi isleme, butiinlestirme ve depolamanin gergek mad-
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desini temsil edebilir.” Glia hiicreleriyle ilgili daha fazla sey 6grenmek
istiyorsaniz, tam da bu kitaptan baglayabilirsiniz.

Ilk olarak bu galigmanin, bagindan itibaren bir parcast olan karim
Lisa’ya tesekkiir ederim. Pili¢ pirzolalariyla kitaba enerji katt1.

Ebeveynlerime ve 6zellikle de kardesim Alexe Towa Universite-
si'ndeki biitin kitaplari elden gecirdigi icin tegekkiir ederim. Bu onun
tutkusudur.

Editoriim Amanda Moran'a da tesekkiir etmek isterim. Onunla bir-
likte ¢aligmak harika bir seydi ve biitlin bu stire¢ boyunca Amanda ina-
nilmazd.

Lisanststi danigmanim, Mark Twain ile Teddy Roosevelt’in mitkem-
mel bir karigimi ve harika bir danigman olan Dr. Richard Ben Borgens®e
tesekkirler. Dr. Borgens bilim sanatindan anlar. Cogkusunun esi benzeri
yoktur. O olmasayd: bu alanda ¢oktan 1skartaya ¢ikmis olurdum.

Ayni zamanda biyileyici projeler tzerinde calismak igin beni
Miinih'e getiren ve kafamin durdugu zamanlara bana sabirla katlanan
Dr. Thomas Klopstock ve Dr. Andreas Bendere de tesekkiir etmek is-
terim.

Son olarak, bu kitabin dogus nedeni olan Jodie Rhodes’a 6zel olarak
tesekkiirler.
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Kentler ve Otoyollar

1960’larda beynin yiizde 90'1n1n glia hiicrelerinden olustugu kesfedildi.
Noronlarin orani ise ise yizde 10'du. Bu kesiften yola cikilarak glia
hiicrelerinin sinir sisteminin asli bileseni olma islevi gérdiigi sonucuna
varilabilir, ama durum béyle degildi. Sonug, beynimizin yalnizca yizde
10’unu kullandigimizdi.

Eskiden beri bize beyindeki temel hiicrenin néron oldugu, néron-
larin beyindeki butiin bilgileri barindirdig: 6gretilir. Lisansiisti aragtir-
malarda bile nérolojin ¢aligmasinin temeli, néronun merkezi bir 6neme
sahip oldugu seklindedir. Fakat N6ron Doktrini, en asikér gercekleri bile
“beynimizin yalnizca ylizde 10’unu kullaniyoruz” gibi iddialarin 6rtbas
edilmesiyle bilimsel bir gercekten ¢ok, dinsel bir dogmaya déntismustur.

Bununla birlikte distincelerimizin kaynagini, hayal glctimiizin ne-
reden dogdugunu, riyalarimizin nasil tutustugunu ve yaratictligin nasil
filizlendigini aciklayacak hi¢bir dogrulanabilir sav ya da bulus s6z konu-
su degildir. Bunlar “rastgele noron ateslemesi” ya da “i¢c bagintililik” gibi
distincelerle agiklanan gizemlerdir. Fakat gercek su ki, noron, beyinde
diistincenin kokeni olma olasiligi en distik hiicredir.
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Yakin zamana dek glia htcreleri, aktif néronlar i¢in beyni bir arada
tutmaktan bagka bir amaci olmayan bos bir alan, yapisal elemanlar, zih-
nimizin motorunun somunlari, civatalari ve gercevesi olarak distnuli-
yordu.

Noéronun 6nemi, alanda artik agresif olarak sorgulaniyor. Beyin ya-
ralanmalarinin iyilestirilmesi, dejeneratif beyin hastaliklarinin nedeni,
psikiyatrik bozukluklarin tedavisi ve insan zekasinin kavranigi ancak ve
ancak glianin incelenmesi ile tam olarak anlagilabilir.

Gliaya yonelik akis, ti¢ temel nedenden ileri geliyor: Birincisi, glia
hicreleri bilgi depolamaya yardimei olacak sekilde birbirine sinyal gon-
derir. Tkincisi, glia uzun siiredir pek ¢ok beyin tiimériiniin hiicresel 6z-
yapist olarak bilinmektedir. Ugiinciisii, glianin beyindeki yetiskin kok
hicreler oldugu artik aragtirmacilar tarafindan biliniyor.

Bir zamanlar beyinlerimizin erken bebeklik déneminde ve délyata-
ginda olustugu ve daha sonra biz 6lene dek bu durumda kaldig: 6greti-
lirdi. Yetigkinlik dénemi boyunca da hiicre yeniledigimiz artik biliniyor.
Beynin koék hicreleri, kendilerini ve gerektiginde noronlari yenileyebilen
glialardur.

Glia, daha fazla bilgi depolayabilmek icin bélgesel olarak da yenile-
nebilir. Son 30 yildaki en ¢arpici ¢aligmalardan biri Albert Einstein'in
beyninin analiziydi. Farkli hiicre tipleri analiz edildiginde, Einstein'in
beyninde, matematiksel islem ve dilden sorumlu oldugu distintlen azn-
gular girus bolgesinde normal beyinlerden biiyiik 6l¢iide daha fazla glia
bulundugu kesfedildi.

Glia beyindeki bilgi depolama kiitiiphaneleriyse ve en yiiksek zekanin
da insanlarda bulundugunu varsayarsak, bu durumda daha digiik yagam
formlarinda daha az glia bulunmasi gerekir. Bu konudaki en carpici a-
ragtirma sonuglardan biri, siliikte her otuz nérona karsilik tek bir glia
bulundugunun kegfidir. Bu tek glia hiicresi, néronlardan gelen duyusal
girdiyi alir ve viicuttaki néronalarin ateslenmesini kontrol eder. Evrim
merdiveninin tst basamaklarina ¢iktigimizda, genis olgtide aragtirilmig
bir solucan olan Caenorbabditis elegansta glianin sinir sisteminin ytizde
16’11 olugturdugunu goriiriz. Meyve sineginin beynindeki glia orani
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ytuzde 20dir. Fare ve sican gibi kemirgenlerde glia sinir sisteminin yizde
60’'unu olugturur. Sempanzenin sinir sisteminde ytizde 80, insaninkinde
ise ylizde 90 oraninda glia bulunur. Glianin néronlara orani zekay: tarif
edisimize gore artar.

Glianin néronlara oram gibi boyutu da evrimle birlikte gelisir. In-
sandaki astroglial hiicrelerin hacmi, farenin beynindekilerden 27 kat bi-
yiiktiir. Insandaki kath korteks, kedi, yunus ve diger primatlar gibi daha
iist tiirlere erisene dek, hayvanlarda fark edilmez. Insanin korteksinde
sempanzeninkine gore ytizde 35 oraninda daha fazla glia vardir. Beyni-
mizdeki bu glia fazlalig1 insanlarin, disincelerin dagilmasina sebep olan
Alzheimer ve Parkinson gibi dejeneratif beyin hastaliklarina karsi daha
duyarli olma nedenlerini de agiklamaktadir. Aslina bakilirsa, biitiin deje-
neratif beyin hastaliklarinda koku duyusunun kaybi, hastalik semptom-
larinin baglamasindan énceki ilk belirtidir. Kokunun dogasindan 6tiirt,
koklama sogani, beynin bilinen en yiksek dongtiye sahip hiicreleridir.
Surekli degisim halindedir ve koklama soganimizin da buna uyum sag-
lamas: gerekir. Glia, bu dongi icin gerekli kok hicrelerdir.

Bugiin pek ¢ok laboratuarda dejeneratif beyin hastaliklari incelenir-
ken, hastaligin yan Giriini olan néronlarda toplanmus proteinler izerinde
yogunlagilmaktadir. Bu bir yolun yarilmasinin bir ¢ukurdan kaynaklan-
digini digiinmeye benzer. Glial ¢ogalma mekanizmas: agir1 faal olun-
ca glia kansere dontgebilir. Tim beyin timorleri, gliadan olusur. Glial
yenilenme, edinilen ve butiinlestirilen bilgi miktarina bagh olarak belli
bir seviyede kalmasi gereken beynin, normal sireci olabilir mi? Glia ye-
nilenmesi yeterli miktarda bulunmadig: takdirde dejeneratif hastaligin
ortaya ¢tkmast ve agresif oldugu takdirde de timoér olusumu mimkin
mudir?

Beynimizdeki néronlarin biz biytidikee azaldig: dustiniliirdi. Da-
ha sonra, yapilan aragtirmalar ndron sayisinin aymi kaldigini gliada artig
ve bozulma oldugunu gosterdi. Cok kisa bir stire énce glia hiicrelerinin,
kalsiyum iyonu akus1 iceren yaygin aglar aracihifiyla elektrik dalgalar: ha-
linde birbirleriyle iletisim kurdugu ortaya ¢ikt1. Bu kalsiyum akaglar: glial
aglar araciligiyla bolgesel olarak yayilabilir. Glianin, néronlardan temel
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girdileri almak ve néronlarin kendilerine sinyal vermek icin gerekli re-
septorleri icerdigi kanitlanmigtir. Noronlar aksonlar denilen uzun ¢ikin-
tilar sayesinde iletisim kurarlar. Néronlar ateslenir ya da ateglenmezler.
Buna “ya hep ya hi¢” fenomeni denir. Glialar ¢ok daha karmagiktir. Dalga
tarzi iletisimleri sivi bilgi islemeye daha elverisli olabilir.

Eger bilgiyi glia depolayip isliyorsa, néronlar nedir peki? Aragtirma-
cilar glianin néronlara sinyal verdigini bildiginden, néronlarin yalnizca
ilgili distinceleri tiretmek i¢in yakilmasi gereken diger glial bolgelere
ates etmeye hazir statik hiicreler oldugu gortilecektir.

Ornegin, sizin de akliniza bu kitabin yazar1 gibi pizza geliyor, sonra
mozzarellayr diisiiniiyorsaniz ve bunlar sizi Italya hakkinda diisiinmeye
yoneltiyorsa, beyninizde ti¢ glial merkezi ategliyorsunuz demektir. Eger
aralarinda mesafe varsa, bir merkezden digerine ge¢mek i¢in, bir néron
aracilifiyla baglant: kurmalisiniz. Mozzarella ile ilgili glial merkez, pizza
merkezinden gii¢li bir noral sinyal alinca ateslenir ve o glial merkezde
bulunan mozzarella ile ilgili her seyi diiginmeye baglar.

Bilim insanlar1 yizyildir néronun héakimiyeti distincesini pek az
sorgulayabildiler. Bugiin bile diinyada beyin tzerinde ¢aligan laboratu-
arlarin yizde 99unun néron aragtirmalarinda yogunlastigini séylemek
abartili olmayacaktir.

Fakat gortilecegi gibi bu, uzayhlarin diinyaya giiney Kaliforniyada
inip, San Diego-Los Angeles otoyolunun bu sehirleri kesfetmekten daha
6nemli oldugu sonucuna varmasi ile egdegerdir.
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Savag Alaninin Tozu Dumani Yatigiyor

Yakin zamana dek hayal glicimiz ve digiincelerimizin tamamen né-
ronlara bagl olduguna inanilirdi. Beyinde en bol miktarda bulunan
glianin aktif olmadig1 ve noronlarin elektriksel ateslemesine bir tam-
pon islevi gordigi distiniliyordu. Néron egemenliginin kesfedilmesi,
yirminci ylzyilin baginda mikroskobun yaygin kullanimindan sonra
gergeklesti. Bu dénemde néron, insanlik tarihi boyunca yapilan beyin
arastirmalarinda elde edilen en biyiik kazanim olarak gériiniiyordu.
Glia hiicrelerinin ne ise yaradigi ya da nasil islev gordiikleri sorula-
r1 ortada birakildi. Kendilerinden 6nceki meslektaglarinin, néronlarin
6nemsiz oldugu tzerine diglincelerini benimseyen 6nde gelen bilim
insanlari, kii¢ik bir tereddiit tagimalarina ragmen, gliay1 pek az goz
6ninde bulundurdular. Beyin bilimi aragtirmalarinin ge¢misgine bak-
mak bunun sebebini agiklayabilir.

Distincelerimizin, hayallerimizin, yaratilarimiz ve riyalarimizin kay-
nagina iligkin ilk kavramlar eski Yunan ve Misirda kayit altina alindi.
Eski uygarliklarda diisiincenin kalpten geldigine inamilirdi. Iginizdeki
kelebekler ve duydugunuz 6fke, karninizda tepkilere yol agiyordu. Eski

uygarliklarda da kadavras: incelenen insanlarin kalbinin, viicuttaki hayat
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stvist olan kanla baglantisina dayanarak yaraticilik, zeka, dil ve duygula-
rimizdan kalbin sorumlu oldugu sonucuna varilds.

Fakat MO 460-379 arasinda yasamis olan Hipokrat bu gériise karst
cikt.

Hipokrat’a gére travmatik kafa yaralanmalari sonucu ortaya ¢ikan
konusma ve duygu bozukluklari, beynin, zekdnin merkezi olmasindan
kaynaklaniyordu. Teorisinin bir kaniti da trepenasyon idi. Bu islem bas-
kiyr atmak icin kafaya delik agilmas: olarak agiklanabilir ve bugin de
beyin cerrahlar: tarafindan uygulanan bir tekniktir. Hipokrat, “Insanlar
bilmelidir ki nese, haz, kahkaha, eglence, acilar, keder, moral bozuklugu
ile aglamalarin kaynag: sadece ve sadece beyindir. Boylelikle, 6zel bir
tarzda bilgelik ve bilgiyi edinir, gériir ve duyar; neyin hileli neyin hakga,
neyin iyi neyin koti, neyin tatli neyin lezzetsiz oldugunu biliriz ... Bu
sekilde benim gérisim beynin insandaki en biyik giicii elinde bulun-
durdugudur.” diye yaziyordu.

Hipokrat, beynin sicak, soguk, nemli ya da kuru olmasindan rahatsiz
oldugumuz sonucuna da vardi. Deliligin beynin nemli olmasindan ileri
geldigini ve insanin ancak beyin “sakin” oldugu zaman saglikli dugtine-
bilecegini soyliiyordu. Bu son fikirleri tamamen dogru olmayabilir, fakat
bunlar Aristotelesi (MO 384-322) etkilemisti. Aristoteles, Hipokrat'in
cahismalarini kalp tizerine yaptigi kendi ¢alismalarina dahil etmeye ¢alis-
t1. Kalbin daha yiiksek diisiiniisiin merkezi olduguna inanmasina ragmen,
duyguyla fazla 1sindig1 zaman beynin kalbi soguttugunu da digtintyordu.
Rasyonel insanlar, beyinlerinin sogutma kapasitesi daha yiiksek olanlard:.

Giiniimiizde bile ¢ok taninan biri olan Galen (MS 130-200), Roma-
lilar zamaninda gladyatérlerin doktoruydu ve yasadigi dénemde de ¢ok
taninmug biriydi. Galen Hipokrat'in goriisini savundu. Koyun kadav-
ralar1 ve travmatik yaralar alan gladyatorler tizerinde etrafli incelemeler
yaptt. Vardigi sonuglar, beynin zekinin merkezi oldugunu kesin olarak
tespit ediyordu.

Beynimizin ve omuriligin merkezindeki ventrikiil denilen bosluklar,
serebrospinal swvi igerir. Galen zamanindaki kavrayisa gére viicutta dort
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yasamsal sivi bulunuyordu: Kan, balgam, siyah safra ve sar1 safra. Galen’e
gore ventrikiiller sar1 safra i¢eriyordu. Beyin, diisiince ve eylemi kont-
rol etmek i¢in viicuda uzanan sinirler boyunca sar1 safranin bir sekilde
calkalanmasini sagliyordu. Galen'in bu gorust, Descartesa (1596-1650)
dek 1500 y1l boyunca egemen oldu.

Descartes tamamuiyla farkli bir goriis gelistirmemekle birlikte, dinin
algilanan inkir edilemez ger¢eklerine dayali bir insan anatomisi goriigii
arayisina girdi. Beynin ruhlar i¢in merkez islevi gérdugini distintyor-
du. Ruhlar akigkand: ve Galen gibi Descartes da bunlarin diistinceleri-
mizi kontrol ettikten sonra hareketi olugturmak i¢in viicudumuzda do-
lagtigina inaniyordu.

Fakat Descartes, Galen’in insanlari koyunlara benzeterek getirdigi
agiklamasinin, insanlarin Tanrinin imgesinden yaratildigi kavramiyla
bagdasmadigina inaniyordu. Zihnin viicut tGzerinde etkide bulunan bir
tutam esir' gibi, fiziksel viicuttan ayr1 durdugunu distiniyordu. Modern
teknik buluglarin beynin igleyisine iligkin kavrayigimizi gelistirmesi gibi,
dénemin Fransasinda hidroligin bulunusu da Descartes’ in dustincesi-
ni pekistirdi. Zihnin balgam pompalamasi, sivinin kaslara erismesine ve
kaslarin tipki pompalanan hidrolik aletler gibi kasilmasina yol agiyordu.

On yedinci yiizyilda mikroskobun bulunuguyla birlikte bilim insan-
lar1, dikkatlerini ilk kez ruhlarin dolasti1 sinirleri gérebilme arayisi tize-
rine topladilar. Insan ruhundan neyin sorumlu oldugunu gorebilirlerse,
Tanrr’ya daha da yakinlasacaklardi. On yedinci ytizyilin sonu ve on seki-
zinci ylzyilin baglarinda Hollandali bilim insan1 Anton von Leeuwen-
hoek (1632-1723) mikroskopta sinir sistemini ilk kez analiz ettiginde, iki
cam arasindaki doku pargalar1 basilmig camur gibi ezildi. Leeuwenhoek,
cevresel sinirlerde silindir bigiminde tiinel gibi seyler gordii. Descartes’in
ruhlar transferine yaradigini iddia ettigi, hidrolikten esinlenilmis tipler
béylelikle teyit edilmis oldu.

Bu inang, on dokuzuncu ytzyilin baginda mikroskop daha giivenilir
hale gelene dek bir buguk yizyil boyunca gegerliligini korudu ve “hiic-

1 A wisp in the ether. (E.N.)
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re” terimi, diger organlarin ve tek hicreli amipler gibi daha alt yagam
formlarinin iglevsel birimini tanimlamak i¢in kullanildi. Beynin de hiic-
relerden olugsmus oldugu kesinlesti. Daha sonra, Hermann von Helm-
holtz (1821-1894) beynin sarabin i¢ine koyuldugunda ¢iirimedigini ve
bu sekilde dokunun analiz edilebilecek hiicreler birakan bir su saldigini
bulguladi. Helmholtz'u bir bagkasinin ¢iiriimekte olan beynini sarabinin
i¢ine atmasina yol agan ne olursa olsun bu, insan digtince ve yaraticiligi-
nin stnursizhiginin kesin bir kanitidir.

Bilim dini ikinci plana atinca, Descartes’'in ruhlar kavrami da tartigmali
hale geldi. Alkole (ve yirminci ytizyilin baginda formaldehide) batirilma-
dan, 6limden hemen sonra ¢ikarildiginda beyin, uzun beyaz liflerle baglh
yapiskan gri bir kiitle gibi gériintiyordu. Liflere, Descartes'in ruhlarinin
mekéni ve diiginme yénteminin merkezi olarak ¢ok biiyiik 6nem atfedildi.

Glia, liflerin digindaki her seydir. Glia kelimesi eski Yunancadan gelir
ve balcik gibi ya da yapigkan gorintimli demektir. Modern Yunancada,
hatta belki de néronlarin egemenligine inananlara uygun olarak glia,
kaba ya da ahlaki olarak distk kisi anlamina gelen bir kéke sahip bir
sozciikte hala varligini siirdiirmektedir. Tabii bu glia taraftarlar: i¢in bir
gurur isareti olabilir. Herodot’ta glia sézciigii “sakiz” anlamina gelirken,
Aristophanes’in oyunlarinda “yapiskan”ya da “l¢ kagitc1” anlamina gelir.
Bu s6zctigli Yunanca ‘dan alip beyine uyarlayan, Rudolf Virchow (1821-
1902) olmugtur. 1858de Virchow, glia hiicrelerine bakarken bunlarin “si-
nir macunu” oldugunu digiindi. Beynin her tarafinda bulunan bu hic-
reler, viicuda dogru uzanan sar1 safranin ya da ruhlarin asli mevkii olan
liflerin koku gibi goriinmiyorlardi. Ayrica artik elektrigi kesinlikle beyaz
liflerin ilettigine inaniliyordu. Fakat bunlar nereden geliyordu? Nihayet,
1859'da Darwin’in evrim teorisiyle, hiicrenin tiim hayatin evrildigi fonk-
siyonel birim oldugu ortak bir bilimsel kani haline gelmisti.

Bilim insanlar1 artik, beyindeki diginmeden sorumlu hiicresel birimi
kesfetmenin esigindeydiler. Bunlar, Darwin'in teorisini gelistirirken kul-
landig: hiicrelerdi. Lifler diigtinceyi yonlendiren baglantilar olarak algi-
landigindan, aragtirmacilar bunlarin tam olarak ne oldugunu 6grenmek
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istiyorlardi. Virchow’un 6grencilerinden Otto Deitters (1834-1863) ve
Albreicht von Kolliker (1817-1905), uglarinda kuyruklar: olan sinir hiic-
relerinin ilk eksiksiz ¢izimlerini yapmaya bagladi. Sperme benzeyen bu
yapilar ilgi ¢ekiciydi, fakat kuyruklarin lif oldugu kesin degildi. Okiiziin
sinir sistemini inceleyen Robert Remak’in (1815-1865) omurilikteki
hiicre yapisinin life bagli oldugunu bulmasi, bilim insanlarin lifin hiic-
renin bir parcasi ve uzandig1 kuyruksu yapinin da lif olduguna inandirdu.

Beyindeki hiicrelerin tizerinde lif seklinde viicuda yayilan kuyrukla-
rin? bulundugu distincesi, bu hiicrelerin beyindeki tiim bilgiyi barindir-
dig1 anlamina geliyordu. Ardindan bunlar néronlar olarak adlandirild: ve
herkes bu vargiya baliklama atlads.

Noron savunusunda one ¢ikan iki kigi oldu. Bunlardan biri, havaci ve
kendisini 6ne ¢itkarmaya merakli oldugu s6ylenen bir adamdi. Bakiml
saglari, Teddy Roosevelt gibi giir biyiklar: vardi. Kadinlari, puroyu, i¢-
kiyi ve kendisini seven gosterisli bir Italyandi. Bilim tarihinde pigment
boyama teknigiyle en 6nemli hiicreleri agiklifa kavugturan kisi o oldu.
Camillo Golgi (1843-1926) adindaki bu adam, Kuzey italya’nm kiictik
bir kasabasinda ¢aligirken giimis nitrat boyama yontemini kegfetti. Gol-
gi, korunmus doku tizerindeki giimis nitrat: kullanarak -bu digiincesine
kaynaklik eden, fotografciligin ilk dénemlerindeki film boyama tekni-
giydi- beyindeki tek tek hiicreleri ve daha da 6nemlisi, beyin hiicrelerini
emsalsiz hale getiren hiicre yapilarindan uzanan kuyruksu uzantilar: g6-
riintiilemeyi bagardi Pavia Universitesi'nde histoloji ve patoloji profesorii
oldu. Boyama teknigi bugiin de Golgi'nin adiyla anilmaktadir.

Digeri, Santiago Ramén y Cajal adinda (1852-1934) Madrid Uni-
verstitesi’ nde histolog olan asik surath, drkiitlici bir ispanyoldu (Sekil
2.1). Cajal'in sakin, sessiz biri oldugu sdylenirdi. Vahsi dogada homur-
tuyla balik tutan bir ayiya benziyordu. Cajal, Golgi'nin boyama tekni-
giyle mikroskopta gordiiklerini ve kendisinin de altin kromid kullanarak
ulastig1 sonuglari anlatan anlagilmas: kolay, kisa ve 6zl kitaplar yazdi.
Kararlilik, titizlik ve saglamcilik gibi bilim i¢in deger tastyan ti¢ 6zelli-

2 Proses’ler (C.N.)
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ge sahip olan Cajal, cagdaslarinin biiyiik saygisini kazandi. O dénemde
sanatsal yetenek bir aragtirmaci i¢in en 6nemli hiinerlerden biriydi. Mik-
roskopta ne goriinduguni gosterebilmek i¢in aragtirmacinin gordigini
cizmesi gerekirdi. Golgi'nin sanatsal yetenegi rakip tanimiyordu, fakat
Cajal da Golgi'nin ¢izimleriyle sergiledigi ciiretkarliktan tiksiniyordu.
Cajal, Golgi kadar iyi ¢izim yapamasa da, ¢izdiklerinin daha yanligsiz
olduguna inaniyordu. Kitaplarini beyin anatomisi ¢izimleri ve beyinde
neler olup bittigine iliskin kavradiklarini yazarak renklendiriyordu.

Sekil 2.1 Asik surath ve aksi Santiago Ramén y Cajal.

Golgi (Sekil 2.2) tnli boyama teknigini gelistirene dek aragtirma-
cilar, beynin dért bir yanindaki, simdilerde akson adi verilen kuyruksu
uzantiy1 net olarak takip edemediler, bir hiicre yapisindan uzanan lifleri
kavrayamadilar ve Remaks’in bulgularini teyit edemediler. Galen’in es-
ki distincelerine dayanarak Descartesdan bu yana, bu hiicre yapisinin
beyindeki 6nemli bir bilgi ve disiince deposu olduguna inaniliyordu.
Beynin bir tarafindan digerine ve kaslara dogru uzanan aksonlar, bilgi
depolamanin uzun mesafeli iletisimini sagliyorlardu.
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Sekil 2.2 Vizyon sahibi Golgi

Golgi'nin boyama teknigi glial hiicrelerin de gériintiilenmesini sag-
lads; bunlar beynin her tarafinda biiyiik néron ve akson hiicre yapilarini
cevreleyen kiiciik 6riimceklere benziyorlardi.

Golgi, beynin bir sinsityum?® ya da ag gibi ¢alistigina inaniyordu. Bu-
tiin hiicrelerin baglantili oldugunu ve birbirlerinden goriilebilir sekilde
ayrilmadigini distiniyordu. Hicreler ag tarzinda calistyordu. Bagka bir
deyisle, distinceden sorumlu beyin hiicrelerinin igleyisinin birbiri tizerine
biriken sekilde degil birlikte ve ge¢isli oldugunu distintiyordu. Golgi'ye
gore glianin en 6nemli fonksiyonu, néronlar: beslemekti. Bunun nedeni
glial uzantilarin kan damarlari ve néronlarla baglantili gériinmesiydi.

Cajal ve Golgi birbirlerinden hi¢ hazzetmediler. Golgi, Cajal'in ti-
tizligine hos olmayan bir tarzda laf sokusturdu. Belki de bu kiictik bir
kiskanglik ya da sadece kor bir otkeydi; fakat Cajal da Golgi'nin 6ne
surdigi hicbir gortsu dikkate almadi. Cajal’a gore, beynin viicudun geri
kalan gibi birbirine eklenen hiicrelerden olustugunu boyama yontemiyle
her acemi bilim insani rahatlikla gérebilirdi. Bunlar, iki ana hiicre bile-

3 birkag hiicrenin kaynagsmasindan olusmus ¢ok ¢ekirdekli iri hiicre
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seni olan noronlar ve glia seklinde ikiye ayriliyordu. Ortada hiicre yapisi
bulunuyor ve bilgiye ulasan uzantilar aga¢ dallarini andirtyordu. Bilginin
akson denilen uzun bir gévde tizerinden iletildigi agik olmakla birlikte,
Cajal gliay: nasil ele almasi gerektigini bilmiyordu.

Virchows'un parlak bir 6grencisi olan Carl Ludwig Schleich (1859-
1922) (Sekil 2.3) ustastyla ters distii ve glia ile noronlarin birbirine sinyal
gonderebildigini ortaya atan ilk kisi oldu. Bu devrimci digtince Galenden
bu yana var olan “lif-merkezli” anlayisini tiimiyle hitkiimsiiz kild: ve beyin
aragtirmalarinda devasa bir sigrama oldu. Schleich, birbirine sinyal gén-
deren néronlar arasindaki araligin, glia hicrelerinin arasindaki baglantiyr
kolaylagtirmasini sagladigini diisiniiyordu. Glianin néronlarin sinyal gén-
dermesini ketlemeye yardimci olmas: gerektigini varsayryordu.

Elbette ki bu diistinceler, 1894te lokal anestezinin tanitiminin yapil-
dig1 bir yazinin sonunda yer aliyordu. Schleich’in tibba asli katkis: lokal
anesteziydi. Schleich’in ¢alismasinin yayinlandigi yil, Sigmund Exner de
(1846-1926) beyindeki hiicre iletisiminin sadece néron merkezli oldu-
guna iligkin ¢aligmasini yayinladi.

Sekil 2.3 Carl Ludwig Schleich oturmusg soluklanirken
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U yil sonra, Wilhelm Gottfried von Waldeyer (1836-1921) uzun
cikintilar: bulunan spesifik hiicreleri tanimlamak i¢in néron terimini or-
taya atti. Exner, bu hiicrelere bakip onlarin beyinde bilgi depolamak ag1-
sindan neden 6nemli olduklarin: agiklayan koyan kisiydi. Exner, zekanin
konumuna iligkin hakim gorist kiigiimseyerek, kabataslak ag ¢izimleriy-
le néron aktarim metodunu agikliga kavusturdu. Cajal bu teoriyi oldugu
gibi benimsedi ve onu yorumlayip gelistirdi. Golginin digiindiginiin
aksine her hiicre ayriydi ve birbiriyle baglantili degildi.

Schleich’in glianin sinyal gonderdigi goriist, Exner ve Cajal’a duyu-
lan biiyiik hayranligin golgesinde kaldi. N6ron Doktrini, en buyik éne-
mi néronlara veriyordu. Dolayisiyla her doktrin gibi o da inang tizerine
kuruluydu.

Noéron Doktrini’'nin 6nde gelen isimleri bu kadar ¢ok sayidaki glia
hiicresini, néronu tahtindan indirmeksizin nasil agiklayacaklarini ele al-
makla ise bagladilar. Carl Weigert (1845-1904) Virchow’un 1858deki
glianin sadece yapisal unsurlar ya da yapistirict oldugu seklindeki oriji-
nal diistincesine dayali popiiler bir teori ortaya atti. Beyinden omurilige
ve oradan da kaslara uzanan uzun, kirigimsi filizlerin noron uzantilart
oldugu bilindigine gore, glia hiicreleri de sadece néronlarin kaplamadi-
g1 alan1 dolduran yapisal unsurlar olabilir miydi? Herkesin baglangicta
diisindigi gibi glia néron macunu muydu? Cajal ikna olmamugts, fakat
daha sonra kardesi Pedro bu gériisi benimsedi ve glianin sadece néronal
uyarilarin istenmeyen tarzda yayilmasini onleyen yalitkanlar oldugunu
one stirdi. Cajal da onunla hemfikir olunca glia geri plana itildi. Bu di-
stince bugilin de okullarda 6gretilmektedir.

Belki de zalim bir saka gibi Nobel Odiil Komitesi 1906'da Nobel T1p
Odiiliinii Golgi ve Cajal’a verme karari aldi. Hesaplagma vakti gelmisti.
Golgi'ye Cajaldan 6nceki giin konugma yapma izni verildi, ¢iinki Golgi
boyast olmasayd: Cajal’in aragtirmasi da olamayacakti. Golgi'nin konug-
masini “Néron Doktrini: Teori ve Gergekler” bashigiyla sunmasindan da
anlagilacag gibi, konugmalar gergindi. Golgi, teorisinin agilimini yaptik-
tan sonra sozlerine soyle devam etti: “Meshur Ispanyol meslektagimin
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yiiksek zekésinin, takdire sayan bir triint olan doktrininin parlakligina
inanmakla birlikte, anatominin yapisina iligkin teorik agidan temel 6-
nemdeki baz1 konularda kendisiyle ayni fikirde degilim...” Golgi, ag tarz
calisan, hiicrelerin fiziksel olarak baglantili bulundugu ve kan dolagimina
erisimiyle néronal takviye edici olarak gliadan olusan bir sinirsel organa
kesinkes inaniyordu.

Golgi'nin bilim insanlar: tarafindan bir stredir el stiinde tutulmadi-
ginin farkinda olan ve bir Italyan senatorii olarak modern bilimle ugras-
maya daha az egilimli oldugunu bilen Cajal, ertesi glinkii konugmasinda
tezlerini dikine savundu. Waldeyer, Exner, Deiters ve Kollikerden alint1
yapan Cajal, Golgi'nin rastgele atiglarina takilmadi ve gergekleri gordii-
gu gibi ifade ederek teorisini savundu. Daha sonradan Golgi'nin “gurur
ve kendini begenmislik kokan gosterisi” nin tepesini attirdigini yazdu.
Golgi’nin egosunun “entelektiiel ortamda durmaksizin meydana gelen
degisiklikler karsisinda tamamen gecirimsiz” oldugunu belirtti.

Golgi de ikincil 6nemde olduguna inanmakla birlikte, gliaya Cajal’a
gore daha aktif bir rol bigiyordu. Yine de toz duman yatisinca Santiago
Ramoén y Cajal'in kardesi Pedro'nun parlak bulusunun yan triini ola-
rak noéronlar kazanmis ve glia sonsuza dek unutulmaya terk edilmisti.
Bu Billy Carter’a Jimmy’nin Irandaki rehinelerin durumuna iliskin ne
diisindigini sormas gibi bir sey degildi*. Pedro 6ztinde yeterli bir bi-
lim insaniyds, fakat Cajal’in titiz caligmalariyla aydinlatilmasina katkida
bulundugu bir hiicreyi bir kenara atmas: tuhaftir. Kaldi ki bunlar beyin-
de en fazla bulunan hicrelerdi. Néron Doktrini uyumluydu, tam onun
tarziyd: ve Cajal’'in tarzi olan néron da Golgi'ye ters geliyordu.

Modern nérobilim ¢aligmas: dogmus ve Santiago Ramén y Cajal da
bu alanin kurucusu olmugtu. Cajal insanlarin neyin dogru, neyin yanlis
oldugunu bilmelerini saglamak i¢in elinden geleni yapti. Ve Nobel Odiil
toreninde Cajal'in Golgi'ye kars1 yaptigi hamleler de aleyhinde konugan-
lar1 etkilemedi. Altmis yil boyunca gliay: inceleyen olmadi.

4 Billiy Carter, bagkan Jimmy Carter’in erkek kardesi ve rehine krizi sirasinda basinda eglen-
ce anlarinda ¢ekilmis fotograflari yayinlandi1 icin elestirilmisti
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Viicut Elektriginin Sarkisini Soyliyorum’

Eski Romalilar muhtemelen, baglar: agridiginda doktora gitmeyecek
kadar zekiydiler. Zamanda yolculuk edip de eski Roma’ya gitseniz ve
yolda basiniz agrisa yalnizca disinizi sikip agriy1 gekmeyi tercih ederdi-
niz. Cunki gittiginiz doktor tuzlu su tankinin i¢inden biytik bir dik-
katle bir elektrik balig1 ¢ikarir (elleriyle degil tabii), balig1 baginiza deg-
dirip agrimiz1 elektrik sokuyla keserdi. Tam olarak bilinmemekle birlik-
te insan tlirlinin, evrimlegen ilk insanin gokyiziinde ¢cakan simgekleri
gormesinden bu yana elektrigin varligindan haberdar olsa gerektir. Bir-
kag tagin birbirine ¢arpilmasindan ve metaliirjinin gelisimiyle de kilig-
larin ¢arpigmasindan kiwvilamlar ¢ikmigti. Elbette ki elektrik baliklar:
Uzerine ta eski Yunanlilar zamaninda kafa yoruldu. Romalilarin balikla
elektrik soku verince, bag agrisinin iyice azmak yerine kesilebilecegini
nasil olup da digiindugi ise bu kitabin konusu degil.

Glianin, hicrelerin boyanmaya baglanmasindan sonra kesfedilme-
si, hemen ardindan da gozden diismesi on sekizinci ve on dokuzuncu
yuzyilda elektrigin 6zelliklerinin belirlenmesinin dogrudan sonucuydu.

5  Walt Whitman'in 1855’te yazdig1 I Sing the Body Electric siirine atifta bulunulmaktadir. (C.
N.)
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Ramén y Cajal'in Néron Doktrini ve ardindan da Pedro’'nun glia te-
orisinin kabul edilmesi, néronlarin elektrik sinyali géndermesinin bii-
yiik 6neme sahip oldugu goriisiine dayaniyordu. Artik biitiin hicrelerin
elektrik potansiyeline ve kuvvetine sahip oldugu biliniyor.

On sekizinci ylizyilda elektrik bilimde moda oldu. Elektrik, bugiin-
ki kuantum fiziginin esdegeriydi. Bilim alanindaki herkesin, elektrigin
kokeni ve uygulamalarina iligkin bir teorisi ve anlayis1 vardi. Elektrik,
Tanr’'nin gazabs, bir melegin altindan gozyaglarinin dokilusi ya da ki-
yametin yanip sonen kivileimi gibi esrarengiz bir olguydu. Bugtin artik
elektrigin esas olarak atomlardan olusan bir diinyada yagamanin normal
bir sonucu olduguna ve kullanilmasinin insanlik tarihindeki en 6nemli
ilerleme sayilabilecegine inaniyoruz.

Biyoloji alaninda fiziksel varliklarin nasil elektrik ilettigini tespit
etmeye yonelik ilk deneyler, elektrikli yilan baliklari ve torpil baliklar:
tzerinde yapildi. Torpil baliginin anatomisi 1773’te John Hunter (1728-
1793) tarafindan tanimland: ve onunla ayni dénemde John Walsh da
(1726-1795) elektrik baliginin ya da diger adiyla vatozun elektriksel
ozelliklerini betimledi.

Walsh, baligin elektriksel aktivitesini, elektrik potansiyelini yo-
gunlagtirmak icin kullanilan bir cihaz olan Leyden kavanozuna aktar-
di. 1740’larin sonlarinda Pieter Van Musschenbroek’in (1692-1761)
Hollandada icadini gerceklestirdigi sehrin adimi verdigi Leyden kava-
nozunda sirtinmeyle olugturulan elektrik, kablolar kullanilarak bir sivi
sisesine iletiliyordu. Sivi, elektrik potansiyelini olusturuyor ve kavanoz-
dan uzanan bir tel araciligiyla da sok uygulanabiliyordu. Walsh, baligin
elektrikli siviyr digar1 alip kendisinde yogunlastirarak bir diger baliga bir
cirpida elektrik soku verebildigine inaniyordu. Baligin elektrik kuvvetine
“haiz” olabilecegini distiniyordu.

Leyden kavanozunun insanlarda elektrik ¢carpmasina yol agabilecegi-
ni bilen bilim insanlari, dogal olarak bu dustinceyi kadavralar tizerinde
denediler. En iyisi, glinesli bir pazar giini, 6gleden sonra 6li bir adama
elektrik vermekti. Elektrik soku verilen 6linin kasilmalari, insandaki
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elektrik iletkenliginin yapisina iligkin pek ¢ok yoruma neden oldu. Yine
de viicudumuzun siv1 igerdigi bilindiginden, bu distincenin daha derin-
lemesine arastirilmasi gerekiyordu, ¢linki viicutlarimiz Leyden kavano-
zunun dibindeki siv1 gibi hareket ederek elektrigi sert kaslar araciligiyla
pasif tarzda iletebilirdi.

Leyden kavanozunun eglence amagh kullanildigi da oldu. XIV.
Louis’in Versaillesdaki bahgesinde, 180 Fransiz askeri yan yana dizildi
ve avug iclerinde metalik diskler varken birbirlerinin ellerini tuttular. Bir
uctaki asker Leyden kavanozunun agzina dokununca, 6biir ugtakilerin
timine elektrik iletilmis oluyordu. Ciplak eliyle en ugtaki adama doku-
nan bir garibani da elektrik ¢arpiyordu. Bu olay viicudumuzun iletkenlik
guciint kanitlamak icin Paris’teki bir manastirda 700 rahip tarafindan
tekrarland:.

Bununla birlikte, bir yagam formundaki i¢sel elektrik, elektrik baligi-
na 6zgii bir durum olarak gériilmeye devam ediliyordu. Insanlar Yildiz
Savaglar’'ndaki Imparator Palpatine gibi birbirine elektrik soku vererek
dolasip durmuyordu tabii; fakat kedilerin tiiylerinin el ya da parmak deg-
digi zaman elektrik ¢arpmasi sonucu havaya dikilmesi de bunun mim-
kiin olabileceginin distiniilmesini sagladi. Cogu bulgu, elektrigi toplaya-
mayan, sadece varligimiz araciligiyla onu pasif tarzda ileten 1slak viicutlar
oldugumuza isaret ediyordu.

Elektrik olgusunun yaratti1 heyecan, biiyik O6l¢iide Benjamin
Franklin'in (1706-1790) aragtirmalarina dayaniyordu. Franklin, iri kiyim,
toparlak viicudu, gérkemli tavirlari, burnunun ucuna indirdigi gozliikleri,
yaptig1 onemli isten arada bir gozlerini ayirarark firlattigi bakiglariyla
sizi hemen etkilerdi. Fakat Franklin, bu porsimis goézlerle sevgiyi de
paylamay1 da ayni anda ifade edebiliyordu. Daha ilk bakigta bile insan
diistincesinin sorgulayiciligindaki son noktay: temsil ediyordu. Franklin,
yirmi bir oyunu masasina yiz dolarlik bir banknot koydugunuzda sizi
dikkatle stiziip duran tuhaf bir adamdu. Elektrik olmasayd: Amerika Bir-
lesik Devletleri de olmazds, ¢linkd yildirim Frankline bir devrimin sesi
olma sayginligini kazandirds.
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Franklin esit ve zit elektriksel hareketi kanitladi ve “pozitif” ve “ne-
gatif” elektrik terimlerini tretti. Frankline gére Leyden kavanozunun
i¢ tarafi pozitif, dis tarafi da negatifti. Franklin arabasini “ziplatma” ko-
nusunda hi¢ zorluk ¢ekmezdi. Elektrik ileten bir metal plaka tasarlad.
Plakaya Franklin karesi ad1 verildi.

Olii bedenlerin elektrikle uyarilarak kasilmalarinin ve Franklin'in ¢a-
ligmasinin ardindan bilim insanlari, elektrigi hayvan hareketinin dogas:
olarak incelemek i¢in gerekli imkéanlara ulagmig oldular. Elektrik, nihayet
Galen'in salgilarini ve Descartes’in ruhlarini agiklamaya ve dogrulamaya
aday goéruniyordu. Newton bile buna benzer bir goriige sahipti. Sinirle-
rimizdeki esirin (ezher) yasamin her alanini kapladigini ve insanlarin esiri
sinir dokularinda kontrol edebildigini iddia ediyordu. Elektrik Newton-
cu goris agistyla da uyumluydu.

1780de, Franklin'in Leyden kavanozuna iligkin teori ve tanimlar
Avrupa'nin her yerinde genel kabul gordi ve yaygin olarak okundu. On
dokuzuncu yiizyilin sonlarinda Thomas Edison gibi Luigi Galvani de
(1737-1798) Franklin'in bilgi birikimini alip elektrigin anlamini kokten
degistirdi. Pavia Universitesinde miinzevi bir bilim insan1 olan Galva-
ni, Golgi’nin ayn: iiniversitede boyama tekniklerini kesfetmesinden 100
yil sonra Franklin'in teorilerini pargalara ayrilmig kurbagalara uygulaya-
rak hayvanlarda igsel elektrigin varligini ve daha spesifik olarak da igsel
elektrigin fiziksel harekete yol acan iletken olup olamayacagini aragtirdu.

Galvani kurbaganin bacaklarina ve bacak kaslarina dokunmadan
omuriligini kesti. Onun deneylere iliskin ¢izimleri, Kurbaga Kermit'in
bacaklarinin ¢ilgin bir kitle katliamcist kuklac: tarafindan kesilmis hali-
ni andirir. Efsaneye gére bu dugtince Galvani kurbaga bacaklarini hasta
olan karisina aksam yemegi olarak hazirlarken, bacaklar1 dalgin dalgin
asag1 yukari egip biikerken aklina geldi. Neyse ki, karisinin o aksam yi-
yecegi baska seyler vardi. Dehget verici bir isme sahip Hollandali bir
biyolog olan Jan Swammerdam (1637-1680), kurbaga bacagindaki kas
ve sinirleri kesen ilk kisi oldu. Galvani ise bacaklarina elektrik soku veren
ilk kisiydi. Galvani, kurbaganin bacaklari kasilmig vaziyetteyken Leyden
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kavanozunu ya da sihirli kare dedigi Franklin karesini kullanarak alii-
minyum folyoya sarili omurilikten akim gegirdi. Galvani ayrica atmosfe-
rin bacaklar tizerindeki elektriksel etkilerini gozlemlemek i¢in bacaklar
bahgesindeki bir demir parmakligin tizerindeki bir tele kancayla tuttur-
du. Fakat Italyada firtinalar emirle baslamadig: i¢in beklemekten sikilip
paratonere farkli metaller uygulamaya bagladi ve bacaklardaki kasilma-
lar1 gozlemledi. Bu deneylerden yola ¢ikarak hayvanda igsel potansiyel
bulundugunu fark etti.

Sekil 3.1 Doktor Galvani'nin kizarmis kurbaga bacaklar:

Galvani'nin teorileri ilging bir gelismeye yol acti. Kontrol meraklist
fizik¢i Alessandro Volta (1745-1827), Galvani’nin, Franklin'in ilk ¢a-
ligmasini yayinlamasindan bu yana gecen 40 yilda elektrik tzerine ya-
pilan aragtirmalari kavramadigina inaniyordu. Baslangicta Galvani'nin
safinda yer alan Volta, artik bacaklardaki kasilmalarin viicuda elektrik
akimi verildiginde gergeklesen kasilmalarla benzer nedenlerden ileri gel-
digini ve bunun hayvandaki igsel elektrikten kaynaklanmayabilecegini
diistiniiyordu. Volta, akimi iki zit metalin yarattigini ve tipki daha 6nce



