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Tiirkce Baskiya Onsoz

Viicudumuzda kendi hiicrelerimizin sayisindan ¢ok daha
fazla sayida bakteri yasamakta oldugu halde, bu canlilarla
meslekleri geregi ugrasanlar disinda, pek ¢ok insanin bu ol-
guyu bilmedigine inaniyorum. Gozle goriilmeyen, ancak
mikroskopla gorebildigimiz mikroplar ile insan arasindaki
iligkilerin ayrintilarin1 bilenlerin sayis1 da pek fazla degildir
sanirim. Genel inanisin aksine, sadece hastalik yaptiklarindan
dolay1 6nemli degildir mikroplar. Nitekim Goriinmez Giigler
bashigiyla Tiirkgelestirilen bu kitabin 1. Boliimiinde “yapici
mikroplar,” 2. Boliimiinde “aldatict mikroplar,” 3. Béliimiinde
“yikict mikroplar,” 4. Boliimiinde “destekleyici mikroplar”
ve 5. Bolimiindeyse “zanaatkar mikroplar” anlatilmaktadir.
Meslek yasamim boyunca ABD ve Ingiltere’deki ¢ok degerli
dergilerde yayimlanan makalelerini ilgiyle izlemis oldugum
Mikrobiyolog Bernard Dixon bu kitabinda, mikroplarin diin-
yay1 nasil yonetmekte olduklarimi ¢ok akici bir dille, herkesin
anlayacagi sekilde agiklamistur.

Kitabin, yurdumuz okuyucularina, mikroplar hakkinda
bilmediklerini anlatacagini1 gbz 6niine alarak, Tiirkceye cevril-
mesinin uygun olacagin1 diisindtigiimde, daha 6nce birlikte
ceviriler yaptigimiz degerli meslektaslarima oneri géttirdim.
Kabul ettikleri icin kendilerine tesekkiir borcluyum; basaril
cevirileri icin i¢ten kutluyorum.

Kirmizi Kedi Yayinevi'ne, kitabin cevrilerek basilmasi-
n1 uygun bularak bu projeyi tistlendikleri ve titiz ¢alismalar
icin oldugu kadar, bir yayinevi olarak, ileri gorisliiliikleri ve
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bilimin topluma yayilmasinda rol oynamay: 6nemsedikleri
icin de icten tesekkiirlerimi sunuyorum.

Prof. Dr. Ozdem Ang

Istanbul Tip Fakiiltesi
Tibbi Mikrobiyolojisi Anabilim Dal1 Emekli Bagkani
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Tesekkiirler

Yillardir mikroplarin yasamiyla biiyiilenmis olmama bile-
rek ya da bilmeden pek ¢ok kisi katkida bulunmustur; ancak
asagidaki isimlere bu kitap icin 6zellikle tesekkiir etmek istiyo-
rum: Dr. Eberhard Bock, Prof. John Beringer, Dr. Roy Fuller, Dr.
Keith Holland, Prof. Alex Kohn, Philip Milsom, Prof. Richard
Moxom, Dr. Ian Porter, Prof. Colin Ratledge, Prof. Harry Smith,
Dr. David Turk, Dr. Milton Wainwright, Prof. John Postgate.

Mikroplar diinyasindan temsili karakterlerden olusan bir
resim galerisi olarak kullandigim cesitli mikroorganizmala-
ra ait fotograflar1 saglayan bazi kisilere ¢ok tesekkiir ederim.
Barry Dowsett, Prof. Jack Melling, Dr. Nick Brewin, Tony
Davison, Prof. Jim Lynch, Prof. Gareth Morris, Dr. Terry Sharp,
Dr. Gordon Stewart ve Dr. Tony Walsby’ye sonsuz tesekkiirler.

Bu kitapta yer alan ¢izimler ve portreler daha kisa sekille-
riyle The Independent’de yayimlanan “Microbe of the Month”
baslikli makalemde yer almislardir. Science Editérii Dr. Tom
Wilkie’ye ve derginin kendisine, onlar1 yeniden kullanma-
ma izin verdikleri icin tesekkiir ederim. Ayni sekilde, Bio/
Technology ve British Medical Journal’deki makalelerimde kis-
men yer almis baz1 maddeler bulunmaktadir ve tekrar bu iki
derginin editorlerine de, Doug McCormick’e ve Dr. Richard
Smith’e bu malzemeleri kitaba uyarlamama izin verdikleri i¢in
tesekkiir ediyorum. Ayrica, The Observer’in Editori Jonathan
Fenby'ye, ilk kez bu gazetenin renkli magazininde yayimlan-
muis olan ti¢ konunun genis versiyonunu kullanmama izin ver-
digi icin tesekkiir etmek isterim.
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Son olarak, sevgili arkadasim Dr. Michael Rodgers’a, sadece
bu kitabin editdrii olarak degil, ayni1 zamanda 20 yildir popii-
ler bilimle ilgili pek ¢ok iyi isin arkasinda o oldugu (genellikle
ismi olmadan) i¢in, ¢ok biiyiik bir entelektiiel borcum olmasi
sebebiyle minnettarim.
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Giris

Insan toplumu ve dogal diinyanin her taraf1 kiigiik ve gip-
lak gozle goriilmeyen mikroplardan —bakteriler, viriisler, man-
tarlar ve protozoonlar- iyi ya da kétii etkilenmektedirler. Soyu
belli suslar, saraplar ve nefis peynirler gibi gastronomik keyif-
lerin yaratilmasindan sorumluyken, gesitli mikroplar bizim
i¢cin su ya da bu sekilde, hayvanlarinkileri de dahil giindelik
yiyeceklerimizin tiimiinii saglar. Mikroplar, diinyanin bereket-
li petrol rezervlerinin orijinal kaynaklaridir ve kanalizasyon
pisliklerinin uzaklastirilarak tehlikeli ve kirli siv1 atiklarin te-
miz ve giivenli i¢me suyuna doénistiirtildiigii mucizevi siireg-
lerde etkin rol oynarlar. Benzer bicimde, mikroplar, sadece 6lii
hayvan ve bitki hiicrelerinin parcalanmasini ve elementlerinin
geri doniisimiini degil, ayn1 zamanda, modern endiistri top-
lumlan tarafindan olusturulan toksik etkilerin devamli gelgit-
leriyle ugrasmay1 da tistlenmislerdir.

Ancak mikroplar, gecmis yiizyillardaki ¢icekten ve vebadan
gliniimiizde devam etmekte olan koleraya ve giintimiizde Afrika
kitasinda olaganiistii ciddi bir sorun haline gelen AIDS dalgasi-
na kadar, dehsetli salgin hastaliklara da yol agarlar. Mikroplar,
insana ait tim dertlerin en beterlerinden sorumludurlar ve etkili
biiyiik askeri seferlerin, generallerin veya politikacilarin entrika
stratejilerinin etkilerinden bile daha giiglii bicimde biiytik or-
dularin haklarindan gelmislerdir. Her zaman, mikroplar firsatgi
olarak pusuda beklerler, insan davranislarinda veya canli gevre-
de herhangi bir degisiklik oldugunda patlamaya hazirdirlar ve
boylece lejyoner hastalig: gibi hastaliklar tetiklerler.
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Hatta, bugiin biyoteknoloji endiistrisi, yasamsal 6nemi olan
bir¢ok antibiyotigin ve diger yararl tirtinlerin sentezinde mik-
roplar1 kullanmaktadir. Mikroplar, bir¢ok yolla, yarim ytizyil-
dir biyolojik bilimlerin olaganiistii ilerlemesinin itici giicli olan
fikirleri ve kaynaklar1 saglamistir. Genetik miihendislige giden
yollar1 gostermiglerdir ve artik genetik degisikliklerin enstrii-
manlar1 olarak hizmet vermektedirler. Mikroplarin toprakta
etkili calismalari, canliligin olmazsa olmazidir. Toplarsak, in-
sanligin ve gezegenimizin tarihinin sekillenmesinde, diinya-
nin desteklenmesinde ve yasam kalitesinin ytikseltilmesindeki
cok yonlii etkileri tistiinde ne kadar durulsa, abartilmis olmaz.

Bu kitap, her biri belirli bir mikroorganizmaya ve onun
ozellikli davranigina odaklanmig 75 kisa Oykii serisiyle tarihte,
gliniimiiz diinyasinda ve gelecekte mikroplarin sayisiz etkin-
liklerini betimlemektedir. Oykiiler bes béliim halinde gruplan-
dirilmigtir; her bir boliim diinyamizi sekillendiren mikroplara
odaklanmustir: séyle ya da boyle siirpriz yapanlar, bizi hala
tehdit edenler, (pek ¢ok durumda varligimiz stirdiirmek igin)
bagimli olduklarimiz ve gelecegimizi sekillendirmekte bize
yardim edebilecekler.

Kitap, biyosferde bize eslik eden bakteriler, viriisler, man-
tarlar ve protozoonlarin —hatta ge¢miste, bugiin ve gelecekte
insan olaylarinda etkisi olanlarin da- tiimii i¢in kapsaml bir
kilavuz olarak tasarlanmamustir. Kesinlikle mikroorganizmala-
rin en kotiilerinin ve en iyilerinin bir¢cogunu kapsarken, bu ki-
tap ilke olarak, sasirtic1 gesitliligiyle mikrop yasaminin temsili
Orneklerinin bir portre galerisini sunmaktadir. Bu bir ders ki-
tab1 degildir; yine de 6grenciler ve 6gretmenler, bu kitapta, her
yerde bulunabilecek olan daha formel mikrobiyoloji sunumla-
rina kullanish eklemeler yapabilecekleri malzemeyi bulabilir-
ler. Baz1 okuyucular, ara sira bakmay1 yegleyebilirler, ancak bir
kitab1 basindan baslayarak sonuna kadar okumay1 yegleyen-

ler, boyle yapmay:i stirdiirmenin bir nedeni daha olarak, zevk
de duyabilirler.
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Bir iki s6z de bu sayfalarda okuyacaginiz mikrop isimleri
lizerine soyleyelim. Bitkiler ve hayvanlar gibi, mikroplar da ilk
kez 18. yiizyilda Isvegli doktor ve doga bilimci Carl Linnaeus
tarafindan gelistirilen ikili adlandirma sistemine goére bilimsel
isimler almiglardir. Ornegin Salmonella typhi, tifo etkeni olan bir
bakterinin (s. 147) tam adidir; Salmonella cins adi, typhi ise tir
adidir. S harfi seklinde kisaltarak yazilan Salmonella cinsi pek
cok tiir iceren biiyilik bir grup olup icinde S. typhimurium (s.
171) ve S. enteritidis (s. 174) gibi besin zehirlenmesi etkeni olan
bakterileri de kapsar.

Diger mikrop tiplerinin ikisi de ikili adlandirma sistemine
gore adlandirilirlar. Bunlar, sitma paraziti olan Plasmodium’un
(s. 141) farkl tiirlerini iceren protozoonlari ve Saccharomyces ce-
revisiae (s. 200) gibi mayalar1 ve Penicillium gibi kif mantarlarin
(s. 43) iceren mantarlardir. Virtsler de ikili adlandirma sistemi-
ne gore adlandirilirlar; kabakulak viriisii, 6rnegin, Myxovirus
parotidis’tir; ama viriislerde bu isimler ¢ok yaygin uyarlanma-
mustir ve bu nedenle bu kitapta kullanilmamaislardir.

Ayni mikrop tiirtiintin siklikla pek ¢ok agidan farkh ancak
birbiriyle yakin olan “sus”lar1 vardir. Bu nedenle laboratu-
var testleri, bir besin zehirlenmesi salgininda infeksiyonun
kaynagini, bulasma yolunu ve yayilmasini izlemek icin S.
typhimurium’un farkl suglarini ayirt etme olanagi verir. Zaman
zaman, mutasyonlar veya var olan mikroplardaki genler ara-
sinda “rekombinasyon”lar sonucunda yeni suslar ortaya cikar.
Bu, yeni bir influenza viriisiiniin ortaya ¢ikmasinin ve toplu-
luklarin yeni viriise bagisiklig1 hi¢ yoksa ya da ¢ok azsa, hizla
tim diinyada yayilmasinin nedenidir. Sus deyince, aynu tiire
ait iki mikroorganizma arasinda 6nemli farklar bulunmasi an-
lasilir, 6rnegin Saccharomyces cerevisae, iki farkli sus olmalarina
ragmen, hem bira mayasinin hem de ekmek mayasinin adidr.

Pek c¢ok bilim insani, arastirdiklar1 mikroorganizmalarin
adlariyla anilirlar. Salmonella, bu cinsin bir tiirtiniin yaptig1 do-
muz kolerasinakarsi bir as1 gelistirmis olan Amerikali veteriner
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Daniel Salmon’un adindan tiiretilmistir. Vebanin etkeni (s. 30)
Yersinia pestis, kendisini kesfeden Fransiz Alexandre Yersin'in
adiyla anilmaktadir. Digerlerinde isim, Mycobacterium tubercu-
losis 6rnegindeki gibi mikrobun neden oldugu hastalig: (s. 46)
veya Clostridium acetobutylicum’daki gibi baslattig1 bir kimya-
sal siireci (s. 49) ifade eder.

Iki kisa senaryo, bu organizmalarin ve kuzenleri mikropla-
rin, yasam tizerinde, boyutlar1 ve gériinmezlikleriyle tamamen
orantisiz olan etkileri bulundugunu gostermektedir. Birincisi,
diinya tizerinde kiigiik olan bazi canlilar ile en biiyiik yaratik-
lar arasindaki biiytikliik farkini diistinelim. Kiigiik bir bakteri
0,000000000001 gram kadardir. Mavi balina 100.000.000 gram-
dan fazladir. Yine de bir bakteri, bir balinay1 6ldiirebilir.

Ikincisi, Nisan 1993'de yayimlanmus bir aragtirma, mikrop-
larin yeryiiziinde 3465 milyon yil kadar uzun bir zaman 6nce
ortaya giktiklarini gostermistir. Science dergisindeki bu makale-
sinde, Los Angeles’taki Kaliforniya Universitesi'nden William
Schopf Bati Avustralya’daki kaya olusumlarinda daha 6nce
bilinmeyen sekiz mikroorganizma grubuna ait fosilleri tanim-
lamigtir. Bunlar o kadar eskidir ki, Homo sapiens’ten 6nceki en
eski zamanlara kadar giderler. Mikroorganizmalarin dyle bir
uyumluluk yetenegi ve degiskenligi vardir ki, insanla ve diger
“yiiksek” organizmalar denilen canlilarla karsilastirildiklarin-
da, kuskusuz diinya yiizeyine yerlesmeye ve onu degistirmeye
bizler ve geri kalan ¢cagdaslarimiz sahneyi ilelebet terk ettikten
cok sonra da devam edeceklerdir. Diinyay1 makroplar (mak-
roorganizmalar!) degil, mikroplar (mikroorganizmalar!) yonet-
mektedir.
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Diinyamaizi

sekillendiren

mikroplar
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Yeryiizii gezegeni ve insan toplulugu bugiinkii haline nasil geldi?
Diinyamizi, ¢evremizi ve toplumsal yapimizi bigimlendiren

en onemli etkenleri iyi taniyoruz. Bu etken yelpazesi; dogamin
cansiz kuvvetleri ile evriminin duraklayip hiz kazanmasindan,
toplumsal hareketler ile politik, dinsel ve askeri liderlerin etkilerine
kadar uzamr. Ancak, kitabin bu biliimiinde gosterildigi gibi,
tarihimiz ve diinyamn tarihi ayni zamanda mikroplarin giiglii

ve ¢ok ¢esitli etkinlikleri tarafindan da etkilenmigtir. Bu konu,
kitabin bundan sonraki ii¢ boliimiinde yeniden ortaya ¢ikacak ve
mikroorganizmalarin ¢egitli yollardan 6zlemlerimizi nasil tatmin
ettiklerini veya kosteklediklerini ve yasamimizi nasil siirdiirmemizi

sagladiklarimi veya tehdit ettiklerini gorecegiz.

[1k hiicre

hepimizin baglangici

Tanimlanacak olursa, bir mikrop ¢ok kiiglik olmasi nede-
niyle ancak mikroskop altinda goériilebilen bir organizmadir.
Bu anlamda, biz, hayvanlar, bitkiler ve gezegenimizdeki di-
ger yasam sekillerinin ¢ogu yasama mikrop olarak basladik
demektir. Bununla birlikte; insan, fil veya kizilagag gibi gelis-
mesini tamamlamis bir organizma ne kadar biiyiik veya kar-
masik olursa olsun, her biri ¢iplak gozle goriilemeyen tek bir
dollenmis yumurta hticresinden gelisir. Baz1 yasam tiirlerinde
daha buyik, gozle gorilebilir yumurta hiicreleri olsa da, ya-
sam tiirlerinin ¢ogu yasama gozle goriilemeyecek sekilde adim
atarlar. Bu durumun tersine, olgunlasmis hayvan ve bitkiler
cok hiicreli yapilardir. Her biri belirli bir islev gormek tizere
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programlanmis ¢ok sayida farkh hiicrelerden olusur. Biyolo-
jideki en distindiirticti sorunlardan biri, tek bir hiicreden ge-
len ve hiicrelerin arka arkaya boliinmesiyle olugsan boyle tam
farklilasmis yasam sekillerinin nasil olustugunun ¢6ziimlen-
mesidir.

Mikrop sdzciigii daha ¢ok, olgunluk dénemlerinde bile an-
cak 151k veya elektron mikroskobuyla goriilebilecek kadar kii-
cuk olan organizmalar i¢in kullanilmaktadir. Tarihsel agidan,
mikroorganizmalar konusundaki ilk toplumsal farkindalik,
mikroorganizmalarin tiiberkiiloz, kolera ve sarbon gibi hasta-
liklarin etkenleri olarak su¢glanmalarindan sonra ortaya ¢ikmuis-
tir. Bugiin, baska bir¢ok mikrobun maddi yasam igin gerekli
olan topragin verimliligini saglamada ve diger sayisiz islemin
gerceklesmesinde 6nemli rol oynadiklarini biliyoruz. Bizler ve
bizim yoldas “makroplarimiz”, eninde sonunda, gozle goriil-
meyen mikrop diinyasinin pek ¢ok etkinligine bagimh durum-
dayiz.

Gilinlimiizde biyologlar mikroplari, yararl veya zararl ol-
sun, temelde ilkel yaratiklar olarak tanimlamak egilimindedir-
ler. Gercekten de mikroplar, bir¢ok organ ve dokularn farklh-
lasmis ¢okhiicreli hayvanlarin ve hatta yaprak ve cigekleri ve
bazen de devasa yapilari olan bitkilerin tersine, temelde basit
organizmalar gibi goriinmektedirler. Bu ayrimda biraz gergek
bulunsa da, bu yaklasima son derece 6nemli bir itiraz s6z ko-
nusudur. Itirazin nedeni, mikroplarin siklikla tanimlandiklar
kadar ilkel olmamalaridir.

Ornegin, mikroplarin ¢ogu vitamin ve amino asitler (prote-
in yapitaglar1) gibi besinler konusunda kendi kendilerine ye-
terken bizler ve “daha yiiksek” hayvanlar bu maddeleri besin-
ler araciligiyla almak zorundayiz. Bir¢ok mikrobun cinsel ya-
sami1, Homo sapiens’in cinsel yasamindan ¢ok daha ¢esitli olup,
genetik malzemenin hiicreden hiicreye aktariminda ¢ok sayida
farkli yontemler kullanirlar. Biitiin bunlarin 6tesinde, bu s6zde
basit-yagamli canlilar, ¢ok hiicreli organizmalarda farkli doku-
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larin yaptig1 islevlerin tiumiinii tek bir hiicreye sigdirmak zo-
rundadirlar. Mikroplar, hiicre atiklarini hiicre zarindan gegirip
dis ortama atma mekanizmalar gelistirmisken biz insanlar bu
is icin bobrekler gibi 6zellestirilmis organlara gereksinim gos-
teririz.

Gergekten, s6zde daha yiiksek hayvan ve bitkilerin bazi
islevleri iclerinde tasidiklar1 mikroplar tarafindan yuratuliir
veya bu mikroplarla iligkilidir. Bu duruma bir 6rnek, inek ve
diger gevisgetirenlerin bagirsaklarindaki seliilozu sindiren ve
boylelikle bu hayvanlarin otla beslenmesini saglayan mikrop-
lardir (s. 212). Amerikal1 bir biyolog olan Lynn Margulis bu ko-
nuda daha da ileri gitmektedir. Margulis, ¢okhticreli canlilarin
hiicrelerinde bulunan yapilarin tiimii olmasa bile bazilarinn,
bir zamanlar bagimsiz yasam formlar1 olduguna ve evrim si-
rasinda bu hiicrelere girdiklerine inanmaktadir. Konuya ilis-
kin en belirgin adaylar, bitki hiicrelerindeki kloroplastlardir.
Klorofil tasiyan bu organeller fotosentezden sorumlu olup 1s1k
enerjisini kullanarak karbondioksiti seker ve nisastaya gevirir-
ler. Bagka bir 6rnek, hem hayvan hem de bitki hiicresi i¢inde
enerji saglayan kiigiik yapilar olan mitokondriyumlarin énce-
den mikroplar olup daha sonra hiicrelere girmis olmasi olasi-
ligadir.

Bizlerin ve biyosferdeki tiim diger Ogelerin baslangicta
mikrop olduguna iliskin ikinci bir makul agiklama daha var-
dir. Hepimiz yeryiiziindeki ilk tek hiicreden gelmekteyiz. Her
ne kadar bazilar1 dogmatik dini zemine dayanarak evrim fik-
rini halen sorgulamaktaysa da, tartisilmaz kanitlar diinyada-
ki yasamin bdyle basladigin1 géstermektedir. Gilintimiizdeki
bilgiler, Charles Darwin’in teorisini desteklemek icin topladi-
g1 bilgilerden ¢ok daha fazla gesitlilik gostermektedir. Ancak
gerek fosillerden ve gerekse giintimiizdeki canlilar arasindaki
iligkilerden elde edilen temel bilgi, kompleks canlilarin daha
basit canlilardan ¢ok yavas bir sekilde ve rasgele evrimlesmis
olmasidr.
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Ancak bu siire¢ nasil basladi? Cesitli 6neriler ileri siirtilmiis
olup bunlardan bazilar1 yasamin, evrenin bagka bir yerinde
baslayip daha sonra yeryiiziine atladigin1 6ne stirmiislerdir
(panspermi olarak adlandirilan 6neri). En inandiric1 goriis, Rus
biyokimyaci1 Alexandr Oparin gelistirdigi fikirlere dayanmak-
tadir. Oparin’in 1924'te yayimladig1 Yasamin Baglangict adli ki-
tabinda, canli hiicreler ortaya ¢ikmadan 6nce sadece kimyasal
olan bir evrim siireci bulundugunu 6ne slirmiistiir. Bu siireg-
te simgek, yi1ldirim gibi dogal olaylarin etkisiyle, giintimiizde
‘inorganik’ olarak bildigimiz cansiz kimyasallar birlesip bazen,
simdi ‘organik’ olarak tanimladigimiz karmasik molekiilleri
olusturmuslardir (bildigimiz gibi, diinyamizda organik mole-
kiiller degismez sekilde sadece canli hiicrelerde bulunurlar).
Bu durumun sonucu olarak, ilk canli hiicrelerin yapitaslari-
n1 olusturacak maddelerin ‘en ilkel corbasi’ ortaya gikmustir.
Oparin’in ileri siirdiigiine gore, kendi kendine ¢ogalan ilkel
birimler yani ilk canlilar zaman i¢inde ortaya ¢ikmustir.

Zaman iginde —ki bu gelismeler gercek anlamda milyarlarca
yil stirmistiir— s6z konusu canli birimlerden her biri bir zarla
cevrilip bugiin bildigimiz hiicrelere benzemeye baslamiglardr.
Baslangicta cevrelerindeki molekiillerle yasamlarini stirdi-
riirken sonradan bu maddelerin tiikenmesi {izerine bu mad-
deleri kendileri tiretir olmuslardir. Boylelikle, tek hiicreler, gii-
niimiizdeki mikrop, bitki ve hayvanlarin besinleri pargalayip
yeni hiicresel yapilarin olusmasini saglayan ardisik kimyasal
tepkime basamaklarini olusturmaya baslamislardir. Bu siireg-
te, bugiinkii mikroplar1 animsatan s6z konusu ilkel hiicreler
karsilikl yarar gordiiklerinde bazen bir araya gelip birlesmis-
lerdir. Bu ortakyasar iliskiler, simdi biyosferin zenginliginden
ve stiphesiz kendimizden bildigimiz ¢okhiicreli yasama atilan

ilk adimlar olmustur. Ancak ilk emekleyen atalarimiz mikrop-
lard1.
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Botryvococcus braunii

petrol nereden geldi?

Niikleer enerjinin gelistirilmesine, komiiriin katkilarina ve
riizgar ile su gibi ‘yesil” kaynaklarin gittik¢e artan kullanimina
karsin diinyadaki baslica enerji kaynagi petroldiir. Ve mikrop-
larin insan refahina daha az g6ze carpan katkilarindan biri, bir
sekilde tiikenmis kuyulardan petrol ¢ikarilmasini kolaylastir-
maktir. Ornegin, Xanthomonas campestri bakterisinin yaptii
ksantan sakizi, yeraltindaki kiigiik kayalara sikica yapismis
petrolii gevsetmekte ¢ok etkilidir. Gittik¢e benimsenen baska
bir fikir, petrol alanlarina, orada ¢ogalip petrol ¢ikarilmasini
kolaylastirabilecek mikroplarin pompalanmasidir. Bu mik-
roplar, 6rnegin, karbondioksit gazi olusturarak petrolii yukar
dogru itebilirler.

Ancak petroliimiiz ilk olarak nereden geldi? Diinyanin bii-
yiik petrol rezervleri bastan tortul kaya gézeneklerinden orta-
ya ¢itkmadi. Petroliin bir yerde yapilmis olmasi gerekiyordu.
Bu devasa basarili dogal biyoteknolojiden sorumlu iscilerin
mikroplar oldugu giintimiizde genellikle kabul edilmektedir.
En azindan, sorumlu organizmalardan bazilarinin kayaya ben-
zer tortul tabakalar (stromatolit) halinde bulundugu, bu girift
tabakalar1 olugsturanlarin filamanl mavi-yesil bakteriler (siya-
nobakteriler) oldugu, bu bakterilerin canlilar olarak en parlak
donemlerini paleozoik devirden (yerytiziintin olusumundan
yaklasik 4600 milyon yil sonrasindan 590 milyon yil 6ncesine
kadar) 6nce yeryuiziindeki okyanuslarda gegirdikleri distiniil-
mektedir. 3000 milyon yillik kayalarda stromatolit fosilleri bu-
lunmustur. Stromatolit fosili agisindan bilinen en zengin yer,
ABD Colorado-Wyoming'teki en biiyiik petrollii seyl yatagidr.

Mikrobiyologlar stromatolitlerdeki lipitlerin (yaglarin),
ham petrolii olusturan bildigimiz hidrokarbonlara nasil do-
nistiigiinii kesin olarak bilmemektedirler. Ancak birkag yil
once ilicra Antarktik’te fosil stromatolitlerine cok benzeyen alg
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yataklarinin bulunmasiyla bu ilkel islem konusuna duyulan
merak artmistir. Bu yataklar, gezegenimizin yasanmasi en zor
olan yerinde, her zaman buzlarla ortila gollerin dibinde bu-
lunmaktadir. 56z konusu yer, derinliklere ¢ok az 1s5181n ulasma-
st nedeniyle (alglerin canli kalmasi igin 151k gereklidir) daha bir
umutsuzluk vermektedir. Ancak, ABD Blackburg’ta bulunan
Virginia Politeknik Enstitiisii ve Devlet Universitesi'ndeki bi-
lim insanlari, dogadaki petrol olusumunun gizlerini bulmak
umuduyla, bu ‘ekstremofiller’ iizerine c¢aligmalarini siirdiir-
mektedirler. Aslinda, bu gibi arastirmalar, ileride yeryiizii ze-
mininden petrol ¢ikarmanin asir1 pahali oldugu durumlarda,
mikroplar1 kullanarak petrol tiretimini saglayabilir.

Siyanobakteriler, modern petrol endiistrisinin ilk bagiscilar
olarak anilmay1 hak etmektedirler. Son zamanlara kadar goreli
olarak azimsanacak sayida petrol yatagi bulunan bir tilkede,
olduk¢a temelsiz nedenlerden 6tiirti, petrol aranmasina bas-
lanmasindan belirli bir organizmanin sorumlu olmasi tarihin
bir cilvesidir. Botryococcus braunii, Australyal1 petrol arayicila-
rinin olmayacak seyin pesinde kosmalarina neden olan mik-
roptur. Gergi, yiizyil 6nce girisimciler yirmi veya otuz yildir
petrol icin toprag cilginca delmenin ne kadar pahali bir hata
oldugunu anlamaya baslamislardi. Girisimcilerin ¢okiisiiniin
nedeni Botryococcus’tu, ancak mikrobun bu efsanede oynadig:
roliin ayrintilarinin anlasilmasi i¢in yirmi veya otuz yilin geg-
mesi gerekiyordu.

Hikaye, 1852’de Victoria Eyaleti'ndeki kazilardan elde edi-
len altinin sevkiyatina eslik eden polis eskortunun yolda tuhaf
bir maddeyle karsilasmasiyla basladi. Grup, Giiney Avustralya
Coorong Bolgesi'nde fazla yagis nedeniyle olusan gegici bir
tatl su goliine bitisik al¢ak bir araziden geciyordu. Toprak,
zift gibi lastigimsi bir tabakayla kaplanmusti. Siyah goriinen bu
madde, eselenince sarimsi ¢izgiler olusturuyor ve 1sik altinda
sar1 renkte goriiliyordu. Gruptaki insanlarin higbiri o zamana
kadar boyle bir madde géormemislerdi.
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Birka¢ yil sonra ayni tuhaf, elastik maddenin Coorong
Bolgesi'nin bagka yerlerinde de goriildiigi bildirildi. Cok sert
olmasina ragmen bicakla kesilebilecek kivamdaydi ve kirila-
biliyordu; kirilma ytizeyi, parlak regine 1siltis1 veren yesilim-
si-kahverengiydi. Genellikle 1-2 cm ve nadiren de 30 cm ka-
linliginda diizensiz tabakalar halinde olan bu madde siklikla
gol kenarlarinda ve, su ytizeyinde ytizdiigiinti akla getirecek
sekilde, suyun yiikseldigini gésteren isaretler tizerinde bulu-
nuyordu.

Bunun tiizerine, kimyacilar o zamana kadar bilinmeyen ve
‘kurongit” adin1 verdikleri bu maddeyi incelemeye basladilar.
Kurongiti damiticida isittiklarinda, ham petrolii olusturan
hidrokarbonlar1 elde ettiler. Bu bulustan sonra, ilk gordiikleri
seyin agiklanmasi kolay oldu. Bilim insanlarinin 6nceden ta-
nimadig1 bu garip siyah madde, yeralt1 petrol kaynaklarindan
ylizeye si1zan petroldi.

Bunun tizerine, 1860’larda Coorong Bolgesi'nde petrol ara-
yis1 patladi. Spekiilatorler iddialarinda inat ettikge, agilan ku-
yular arka arkaya kapandi. Kurongitle ayni su seviyesindeki
kayalar saftlarla delindi, ancak jeologlarin kendileri de biiytik
bir olasilikla bu kayalarda da petrol bulunmayacagin biliyor-
lard1. Her bir kuyunun bos ¢ikmasi, ¢arcabuk diis kiriklig: ve
saskinliga yol agiyordu.

Bu arada, kurongit yapisi1 tizerindeki tartismalar gittikge
artt1. Biyologlar bu maddeyi mikroskop altinda inceledikleri
sirada, bazi bitkiler ve mikroplarin olusturduklarina benzer
sporlar1 gormeleri tizerine, bu sporlarin ancak canli hiicreler
tarafindan olusturulabilecegine karar verdiler. Baz1 diger uz-
manlarsa ‘sporlarin’ bulasmis oldugunu ileri siirerek kurongi-
tin dogal petroliin yukariya sizmasi1 sonucu ortaya ¢iktig: ko-
nusunda 1srar ettiler. Bu agiklamay, Iskogya’ya distillasyonla
analiz icin gonderilen bir 6rnegin sonuglar1 da destekledi. Bir
ton kurongitten 70 galon (318 litre) parafin, 13 galon (59 litre)
siv1 parafin ve 7 galon (32 litre) vernik ele ediliyordu.
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Ancak, 1892’de 302 metreye kadar inebilen sondaj kuyulari
gibi kuyularin bos ¢ikmasi diis kiriklig yaratti. Sonra, arastiri-
cilarin kurongitin nasil olustugunu saptamalari tizerine durum
aydinlandi. Dogal lagunlarda goriilen fazla miktardaki yesil
koptikler zamanla birlesip kaynagarak tipik, lastige benzeyen
matrisi olusturuyordu. Esas Botryococcus braunii’de bulunan
hidrokarbonlarin polimerize olup baska kimyasal degisiklikler-
den ge¢cmesine bagl olarak giliniimiizde kurongit, petrolli seyl
olusumunun ‘bataklik komiirii evresi’ olarak bilinmektedir.

Bir asir sonra, bazi uzmanlarin ileri stirdiigii sekilde, B.
Braunii’nin biiylik miktarlarda iiretilip yenilenebilir bir yakit
olarak kullanilip kullanilamayacag: belli degildir. Ayn1 sekil-
de, bu 6zgiin mikrobun diinyadaki petrol rezervlerinin olu-
sumunda 6nemli bir rol oynayip oynamadig:1 da hentiz belli
degildir. Belli olan, mikrobun bagka bir rolii ¢ok etkin bir se-
kilde oynayip Avustralya endiistrisi tarihinde buyik, ancak
hatalarla dolu bir hikdyeye neden olmasidir. Mikrobun giicii
iste boyledir.

Yersinia pestis
Kara Oliim etkeni

Bilinen en dehset verici 61im ve hastalik Avrupa’y1 1347’de
ziyaret etti. Bu y1l, daha sonra Kara Oliim olarak bilinen Biiyiik
Veba Salgini’nin basladig: yildi. Bubonik veba sadece dort yil
icinde 75 milyon insanin en az tigte birini 6ldiirmusti. Yersinia
pestis (Sekil I) adl1 bakterinin yaptig1 bu korkung, 6ldiiriicti sal-
gin hastalik en az 8 yilda bir geri doniip bir sonraki ytizyilin
dortte liclinii kaplayan siirede insanlarin %75’ini silip gotiirdii.

Ancak bu, Y. pestis'in Avrupa’daki insanlara gektirdigi ilk
eza degildi. Benzer olgekte bir salgin MS 6. yiizyilda Imparator
Jiistinyen zamaninda goriilmiis ve sonraki iki yiizyil boyunca
daha sinirh salginlar ortaya ¢ikmusti. Kara Oliim'’iin 6zelligi,
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son derece agir bir infeksiyon olmasi ve Ortacag toplumunda
niifus artisin1 vahsi bir sekilde engellemesiydi. Bagka higbir
mikrop tarih akisi icinde bu denli yikici bir etki gostermemistir.
Bubonik veba (hiyarcikli veba) igreng bir hastalik olup adini
hastanin boyun, koltukalt1 ve kasiklarinda ortaya ¢ikan iri, agrili
ve cogunlukla patlayan bubo denilen sigkinliklerden alir. Bubolar
yiiksek ategle birlikte aniden ortaya cikarlar. Bubolar izleyerek
deriyi karartan yaygin kanamalar goriiliir. Hastalarda kanlh 6k-
stirik ve hezeyan vardir. Hastalarin en az yarisi bir hafta i¢inde
sliir. Akcigerleri vuran akciger vebasinda, hastahik insandan in-
sana bulagir ve biiyiik bir hizla yayilir. Bu, zalim bir hastaliktir.
Ancak Kara Oliim nereden gelmektedir? Salginin boyutuna
ve sonradan basitce agiklanmasina karsin, veba salgini sondiik-
ten sonra tuhaf bir sekilde uzun siire bir giz olarak kalmistir.
Artik giiniimiiz de dahil olmak iizere, Y. pestis’in tiim diinyada
cogunlukla kara sicanlar ve diger kemiricilerde yasadigin bili-
yoruz. Infekte bir kemiriciden beslenen pireler mikrobu kemi-
ricinin kanindan alip bagka kemiricilere bulastirirlar. Baz1 ke-
miriciler Y. pestis’e direnglidirler, bazilariysa infekte olduktan
hemen sonra oliirler. Kemirici sayisi azalinca, pireler normalde
beslenmedikleri insana ve diger hayvanlara konarlar.
Giiniimiizde baz: tarihgiler Kara Oliim’{in Asya’da bagladi-
gin1 ve 14. ylizy1lda mikrobunun sicanlar tarafindan batiya geti-
rildigine, burada pirelerin mikrobu 6nceleri sicandan sigana ve
sonra sicandan insana tasidiklarina inanmaktadirlar. Mikrobun
tasindig1 kesin yol, tiiccarlarin Cin ipeklerini Avrupa’ya tasidi-
g1 Ipek Yolu olabilir. 1346 yilinda, giiniimiizde Rusya sinirlari
icindeki Volga Nehri'nin alt boliimiinde bulunan Astrahan ve
Saray adl iki karavan istasyonunda veba salgini goriilmiis-
tiir. Bu durum ve diger kanitlar, Ipek Yolu'nun Y. pestis’in Bat
Avrupa’ya gegis yolu oldugunu kuvvetle ima etmektedir.
Akla ¢ok yatkin bir senaryoya gore, dag sicam1 ad1 verilen
Orta Asya’ya 0zgti iri kemiricilerin bir veba salgininda hasta-
lanmasi ve ¢ogunun 6lmesi vebanin yayiliminda kritik bir rol
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oynamustir. Avcilar bu hayvanlarin kirklerini toplayip Batili
alicilara satmig olabilirler. Astrahan ve Saray’da kiirk balyalari
acilinca a¢ kalmis pireler disar firlayip kan emmek igin aran-
maya bagladilar. Muhtemelen, Y. pestis Don Nehri tizerinden
Karadeniz’deki Kaffa limanina ulasmis, gemiler ve gemilerde
artan sican topluluklarinda ideal kosullar1 bularak Avrupa’ya
dogru yayilmistir. Aralik 1347’de veba Italya’da Messina’da,
Istanbul’da ve Kaffa ile kuzey Italya’daki Cenova arasinda
baglant: saglayan limanlarin cogunda gorilmiistiir.

Ertesi yi1l Kara Oliim Fransa’ya ulasmustir; Britanya'ya
Fransa’dan bordo sarabi tasiyan bir gemiyle ulasmis olabilir.
Mayis 1349’ da bir gemi Londra’dan Norveg'teki Bergen’e hare-
ket etmis, ancak birkag giin sonra sahilin agiginda stirtiklendigi
goriilmiistiir. Terk edilmis gibi goriinen gemiyi kontrol etmek
icin kiirek cekip gemiye ¢ikan yerliler, tiim tayfanin 6ldiigii-
nii gérmiislerdir. Donerken yanlarina kargodaki yiinden biraz
almiglar ve sonugta yiindeki 6liimciil bakteri kisa siirede tiim
tilkeye yayilmustir. Yersinia pestis Danimarka ve Almanya’da
halki kirip gecirdikten sonra 1351°de Polonya’ya ulasmuis,
Avrupa’daki yikic1 devresini béylece tamamladiktan sonra er-
tesi yil Rusya’ya atlamigtir.

Tarihgi ve rahip Francis Aidan Gasquet 1893’te yayimlanan
The Great Pestilence [Biiyiik Veba Salgim] adli kitabinda, Kara
Oliim’iin 14. yiizyilda baglayan dini ve politik ayaklanmala-
r1 nasil pekistirdigini ve bdylelikle Ortagag’in sonunu ve mo-
dern bir diinyanin baslangicini nasil miijdeledigini belirtmistir.
Daha sonra aragtiricilar bu goriisti, onemli bir noktay: ekleye-
rek onaylamiglardir. Bugiin anliyoruz ki veba salginlari, yiye-
cek, barinma ve is konusunda rekabetin ¢ok azaldig1 bir Avrupa
‘toplumu yaratmigtir. Toplumsal alt siniflarda bulunan insanlar
bile 6nceden hi¢ olmadig: sekilde zengin olmuslar, zenginler
de olen akrabalarindan kalan mirasla daha zenginlesmislerdir.
Boylelikle, Ronesans igin gerekli kosullar olusturulmus ve bu-
giinkii Avrupa’nin sekli ve karakteri dnceden belirlenmistir.
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Baska veba salginlar1 olmasina karsin bu ilerlemeler tiim
Avrupa’da goriilmiistiir. Ornegin, Londra 1665’e kadar sal-
ginlar gormiistiir. Bir sonraki yil Biiyiik Yangin’dan sonra
veba salgin1 sonmistiir. Uzmanlar hala biiyiik yanginin, sal-
ginin yok olmasina katkisi olup olmadigini tartismaktadirlar.
Salginin sonmesinin nedeni, zamanla ¢ok viriilan* Y. pestis’in
yerine daha az korkung suglarin ge¢mesi olabilir. Vebanin si-
linmesine iligkin agiklamalar ne olursa olsun, daha sonra go-
riilen salginlar Kara Oliim kadar 6liimciil olmamgtir. Burada
geriye kalan soru, daha 6nceki veba salginlarinin neden Kara
Oliim kadar korkung olmadigidir. Yersinia pestis’in viriilansin-
dan sorumlu genler iizerinde yapilan son ¢calismalar, mikrobun
DNA’sindaki tek bir mutasyonun sorumlu olabilecegini gos-
termektedir.

Ve giiniimiizde veba? Iyi haber, vebanin antibiyotiklerle
tamamen tedavi edilebilecegidir. Veba giiniimiizde Afrika ve
Giliney Amerika’nin bazi bolgelerinde ve ABD’nin gilineybati-
sinda goriilmekle birlikte, artik yayilim sekli bilindiginden, bii-
yiik salginlara neden olmayacaktir. Kétii haber, yerytiziindeki
bazi kemirici topluluklarinin infeksiyonu tagimasina karsilik ba-
zilarinin tasimamasinin nedenini bilmememizdir. Biiyiik Veba
Salgini konusunda daha 6grenmemiz gereken ¢ok sey var.

Phytophthora infestans
bir ABD Bagkani yaratmak

1845’te mikroskobik bir mantar irlanda’nin temel gidasini
kirip gecirmeye basladi. Phytophthora infestans, dnceden saglik-
l1 olan patates tarlalarini istila ederek diinya tarihini degistir-
di. Salgin nedeniyle bir milyon fakir Irlandah 6ldii ve iki mil-
yon Irlandali Avustralya ve Yeni Diinya’ya gog etti. Béylelikle

* Sifat hali viriilan olan viriilans, bir mikrobun patojenligi, yani onun hastaliga
neden olma yetenegidir (y.n.)

Ucretsiz PDF Kitap Arsivi - https://rantey.org

33



P. infestans, gorinmeden ve bilinmeden, Bagkan John F.
Kennedy’'nin se¢imine ve onun Ekim 1962’de Sovyet fiizeleri-
nin Kiiba'ya yerlestirilmesi konusunda Nikita Kruscev’le ytiz-
lesmesine kadar varan olaylari tetiklemis oldu.

Ortalarda goziikmeyen Irlandali toprak agalari, bu kiigiik
mantara insanlarin yasantisini etkileme firsatin1 verdi. Toprak
sahipleri tilkedeki hububat tarimindan elde edilen gelirin hep-
sini ceplerine indirdiklerinden, kdyliiler kendilerine birakilan
kiiciik tarlalarda en fazla mahsul verecek tirtinii segmek zorun-
da kaldilar. Garibanlar patates ekimini segctiler; baska seyleri
ancak az yiyebilirlerdi.

Ballinamore’da (iilkedeki en kotii kosullardan uzak olan bir
yerde) bir is¢i ve ailesinin tipik yi1llik biitgesi 1845’te The Times’da
yayimlanmustir. Bir isci yilin 6 ayinda gegici tarim isgisi olarak
glindeligi 6 peniye ¢alisiyordu. Kuliibesinin yillik kirasi igin 2
sterlin 10 silin ve ayrica tarlasi i¢in yine 2 sterlin 10 silin 6diiyor-
du. Sattiginda 4 sterlin eden bir domuzu vardi. The Times’a gre,
bdyle bir insan yilda yaklasik 5 ton patates tiretebilir ve yil bo-
yunca her giin yaklasik 32 ons (yaklasik 1 kg) patatesi kendisine
ve ailesine ayirabilirdi. Buna karsilik, yillar sonra, 1940'ta, E. C.
Large The Advance of the Fungi [Mantarlarin Ilerlemesi] adl1 kla-
sik kitabinda bu meblag1 gereginden fazla iyimser buldugunu
yazmugtir. Verimsiz toprak, eldeki patates tiirleri ve hastaligin
neden oldugu kayiplar gz oniine alininca, elde edilen {iriiniin
cok daha az olmas: gerekir. Large soyle yazmustu:

Gorev basinda olmayan toprak agalar1 bazen Irlanda’daki
topraklarini ziyaret ettiklerinde yorgunluk ve agliktan otiirii
bitkin, pis, sefil ve sanki hi¢bir yerden gelmemis gibi goriinen
insan giiruhlarini goriince hayretler icinde kalyorlard:.

Bu, toprak agalarinin sorunu degildir, Hiikiimet bu mutsuz
insanlar i¢in bir seyler yapmalidir. Onlar: egitmeli, tembellik
aliskanligini silkelemeli, kendilerini iyilestirmeleri i¢in onlari
tesvik etmelidir... Eger onlar yeni tarim yontemlerini benim-
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serlerse, ayni toprakta her yil patates yetigtirmekten biraz daha
fazla hirsa sahip olurlarsa, iiriin rotasyonu yaparlarsa, kigin
yer tezegi atesinde kendilerini tiitsiileyeceklerine kiraladiklar:

topraklari ve evlerini yoluna koymak igin ¢alisirlarsa ¢ok daha
1yi olurlar!

Ancak hapsolduklan yasantilarindan pratik bir kagis yolu
bulamayan koyliiler eski yasantilarina devam ettiler ve yakin-
maktan O6te pek az sey yaptilar. Onlarin esas iiziintiilerinden
biri, patates yaprak ve yumrularini ¢lirtiten gizemli hastalik-
ti. 1844’te hastalik tam vurdu. Soguk ve nemli havada gozle
goriilmeyen mantar tilkedeki patates tarlalarin1 soldurmaya,
sarartmaya ve 6ldiirmeye baslad1. Patates, bir¢ok ailenin temel
besini oldugundan bu durum felaket demekti. Kis geldiginde
insanlar agliktan 6liiyorlardi. Bir sonraki yil daha feciydi. Tifo
ve dizanteri topluma eza ¢ektiriyor, bu infeksiyonlar beslenme
bozuklugu nedeniyle direnci kirilmis, bir deri bir kemik kalmis
kisileri buluyordu.

Bazi yetkili makamlar Biiytik Patates Kitligi1'n1 topragin yo-
rulmasina bagladilar. Elbette, toprak gereginden fazla islenip
verimini yitiriyordu. Bagkalariysa, kithgin $Seytan’in isi veya
bolluk yillarindaki savurganlik ve litks nedeniyle Tanr1'nin ce-
zas1 oldugunu diiglintiyorlardi. Giiliinesi sagmalik! Bir rahip,
kirsal kesimden giirleyerek gecen ve saatte 20 mil hiz yapan
buharli lokomotiflerin tarlalara yikia elektrik dalgalar1 saldi-
g1 diisiintiyordu. Kimileri de tiim bunlarin, cinlerin koétiili-
gliinden kaynaklandigina inaniyordu.

Ayrica, kiiflii patateslerden yenebilir ve besleyici kisimlar:
kurtarmak i¢in neler yapilabilecegine iliskin sayisiz 6neri ileri
sirtiliiyordu. ‘Patatesler kirecte kurutulmali veya tuzlanmaly;
dilimlenip firinda kurutulmali.” diye yazan E. C. Large s6yle
devam ediyordu, ‘kuliibelerde oturanlar vitriyol yagi, man-
ganezdioksit ve tuz saglayip bunlarin karisimindan elde edi-
len klor gazi ile patatesleri muamele etmeliler.” Ancak aylar
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gectikce bu Onerinin ve diger bir¢ok Onerinin pek bir pratik
degerinin olmadig: anlasildi. Aslinda, bu 6nerilerin somut so-
nucu, evde klor gaz1 elde etmenin tehlikesi konusunda halki
uyarmak oldu.

Irlanda patatesinin ciiriimesindeki sir, Northamptonshire’da
King’s Cliffe’teki bir kilisenin papazi ve ayni zamanda da ama-
tor bir dogabilimci olan Ingiliz Rahip Miles Berkeley tarafin-
dan 1845-6 yillarinda ¢oziildi. Mikroskopta infekte bir pata-
tes yapragini incelerken simdiki adiyla Phytophthora infestans'’i
gordii. Berkeley, iplikgik kitlelerinin yaprag: sarip korkung bir
sekilde bogdugunu ileri siirdii. Ukala kisiler Berkeley’i palav-
racilikla sugladilar. Ancak 1860-1 yillarinda Alman bitki pato-
logu Anton de Bary, Berkeley’in hakli oldugunu ortaya koydu.
De Bary ayn1 zamanda infeksiyonun kiigiik sporlar ile bitkiden
bitkiye, tarladan tarlaya ve iilkeden iilkeye bulastigini géster-
di. Nem varliginda sporlar ¢imlenip patates yapraklar icine
uzun iplikgikler salarak zengin, besleyici usaresini emmekte ve
birkag hafta icinde bitkiyi harap etmektedir.

Bir onceki yil iyi bir patates hasatina karsin patateslerin kiif-
lenmesi seytanca bir ironiyle agiklanmaktadir. Kdyliler bahar ge-
lince fazlalik, ancak bazilar1 infekte olan patates yumrularin top-
raga gommiuislerdir. Boylelikle, normalde kis kosullarina disarida
dayanikli olmayan P. infestans da yeni tirlinii infekte edebilmistir.

Bitiin bunlar bilinmeden 6nce, caresizlik icinde bir gog
baglamak iizereydi. 1845'te Irlanda sekiz milyon niifusuyla
Avrupa’nin en kalabalik tilkelerinden biriydi. Ancak birkag yil
sonra, hasta ve yoksul insanlar kalabalik gruplar halinde Yeni
Diinya’ya 6 hafta veya Avustralya’ya daha uzun siirecek yolcu-
luga cikinca, Irlanda’nin niifusu bes milyona diistii. Atlantik’i
asan binlerce kisi arasinda tiim tyeleri ile birlikte iki aile var-
di: Kerry Vilayeti'den Fitzgerald'lar ve Wexford Vilayeti'nden
Kennedy’ler. Bunlardan John Fitzgerald Kennedy 1917 yilinda
dogdu, 1960'ta Amerika Birlesik Devletleri Bagkani oldu ve iki
yil sonra Sovyetler Birligi'nin giicii kargisinda hayatinin en cid-
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di sinavindan gecti. Atalarinin bahgelerinde yetistirdigi pata-
tesler Phytophthora infestans tarafindan bozulmasaydi1 Kennedy
bu rolleri asla tistlenemeyecekti.

Rickettsia prowazekii
Napolyon'un ihtiras: engellendi

‘Generallerin goreceli 6nemsizligi tizerine’, Hans Zinsser’in
1935’te yayimlanan klasiklesmis Rats, Lice and History [Siganlar,
Bitler ve Tarih] kitabindaki bir boliimiin baghgidir. Insanlarin ve
mikroskobik diismanlarinin gercek perspektifini ortaya koyan
fevkalade bir ifadedir. Ozellikle tifiisiin salgin sekli {izerinde
duran Zinsser, mikroplarin bir¢ok biiyiik askeri seferin gidis
ve sonucuna generallerin taktiklerinden ¢ok daha fazla etkili
oldugunu gosteren ilk kisi oldu.

Salgin tifiisiin etkeni olan Rickettsia prowazekii bitler tarafin-
dan tasinir ve bulasmasini en kolaylastiran kogul, asker sevki-
yatina veya sivillerin diizeninin bozulup siginmaci hareketle-
rine bagl asir1 sikisik yasamadir. Bakterilerle ortak bazi 6zel-
likleri olan (antibiyotiklere duyarlilik da dahil olmak tizere)
Rickettsia grubu mikroplarin bir tiyesidir; ama hiticre boyutu
ve sadece canli hiicre i¢inde tireyebilmeleri agisindan viriislere
daha yakindir. Rickettsia prowazekii, arastirmalari sirasinda tifi-
se yakalanip 6len iki 6ncii arastirmacinin, Amerikali Howard
Ricketts ve Cek Staniltaus von Prowazek’in adin1 tasimaktadir.

Mikrop bulasmis bit, insan kurbaninin viicuduna girerek
zaman zaman hastalik yapic1 organizmay: diskisiyla disariya
atar ve irrite ettigi derinin tirnaklanarak kasinmasina neden
olur. Bunu 10-14 giinliik gecici bir sessizlik donemi izler; bu
kulucka déneminden sonra semptomlar hizla gelisir. Yiiksek
ates ve siirekli bir bas agris1 ve bunlar yaninda tisiime-titreme,
kusma ve yaygin kas agrilar1 ortaya cikar. Bas agris1 dayanil-
maz hal alir ve viicudun biiytik bir béliimi govdeden baglayan
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dokiintiiyle kaplanir. ki veya ii¢ hafta sonra hasta komaya
girer veya deliryum gelisir. Zatiirreenin [pndmoni] yani sira
ayak ve el parmaklari, burun, kulak memesi, penis, skrotum ve
vulvada kangren gelisebilir. Tifiis (tifoyla karigtirilmamalidir)
salginlar (s. 148) 60 yasin tistiindeki kisilerde genellikle 6liim-
cul seyreder; 6lim orani, 40 yas civarindaki hastalarda ytizde
10-15 ve 20 yasin altindaki hastalardaysa ytizde 5’'in altindadir.

Hastalik yapic1 mikroplarin ¢ogunda gorildigii gibi, R. pro-
wazekii beslenme bozuklugu olan kisilerde ve fiziksel yorgun-
luk gibi altta yatan bagka sikintilar1 olan hastalarda daha agir
seyreder. Hi¢ kuskusuz, bu faktorler yiizyillar boyunca olage-
len askeri catismalarda tifiisiin yarattig: felaketi kolaylagtir-
muglardir. Tiflistin Avrupa’da ayri bir olgu olarak ilk taninmas;,
Kibris'ta savagan bitlenmis askerlerin 1490'da Ispanya’ya geri
dontislerinde R. prowazekii’yi tilkelerine sokmasiyla olmustur.
Daha sonra Ispanyollar Italya’nin idaresini ele gecirmek igin
savastiklar1 Fransizlara mikrobu ve hastalig: tasidilar.

1526’da Napoli'yi kusatan Fransiz ordusu, bu 6limciil
ve diskiinlestirici hastalik nedeniyle utang verici bir sekilde
geri ¢cekilmek zorunda kaldi. Tifiis salgin1 nedeniyle Alman
Imparatoru II. Maximillian da 1566'da ayn1 yazgiy1 paylasti.
Imparator 80.000 kisilik ordusuyla, Macaristan’da Osmanl pa-
disah1 Kanuni Sultan Siileyman’in karsisina ¢ikmaya hazirla-
nirken bagslayan son derece kotii ve 6liimciil tifiis salgini nede-
niyle, saldir1 niyetinden vazge¢mek zorunda kald1.

Bu olaydan sonra tifiis salginlar1 1. Diinya Savasi’na kadar
gecen siirede 2-3 milyon kisinin hayatina mal oldu ve Alman
toplama kamplarinda patlak verdigi 2. Diinya Savasi’na kadar
hastalik tekrarlayic1 ve zalim bir bela olarak ordu ve digkiin-
ler evi gibi kurumlarda goriildii. Ancak tifiisiin insan hayatina
olan etkisi en iyi Napolyon’un savaslan sirasinda tanimlan-
mustir. Avrupa kitasinda ileri-geri hareket eden Napolyon’un
ordularini, katildiklar: higbir savagta gorilmemis oranda tifiis
ve daha az oranda diger infeksiyonlar vurdu.
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Napolyon'un 1812’deki Rusya seferinde goriilen tifiisiin et-
kisine yakindan gahit olan kisi, ordu cerrah1 $ovalye J. R. L.
Kerckhove'du. Kerckhove, baslangi¢ta yarim milyonluk ordu-
nun kuzey Almanya’dan Italya’ya kadar uzanan kamplarda
nasil toplandigini, Magdeberg, Berlin ve diger yerlerde kuru-
lan hastanelerin az goriilen hastalikla nasil iyi baga ¢iktigini ta-
nimliyordu. Ancak ordu yola ¢ikinca her sey birden bozuldu.
Kerckhove'un yazdigina gore, insanlar fakirlik ve sefalet igin-
deydi ve ordu da Polonya’ya girerken genellikle kotii kosullar
altindaydi. Koylerdeki ahir gibi evler hagere istilasinda oldu-
gundan ordu agikta gecelemek zorunda kaliyordu. Giindtizleri
sicak, geceleri soguk olup yemeklerin kalitesi de kotiiydii.
Kisacasi, R. prowazekii igin sahne hazirlanmigti.

Zatiirree ve diger infeksiyonlarla birlikte tiftis ilk kez
Napolyon’un askerleri Haziran sonlarina dogru Nieman': geg-
tiklerinde ortaya ¢ikti. Ruslarin Litvanya’da terk ettikleri or-
manlar ve 1ss1z yerler gecilmeye calisilirken dizanteriyle bir-
likte tifiis birliklerde gittikge yayiliyordu. Temmuz sonunda
yapilan Ostrowo savagindan sonra 80.000’den fazla adam has-
talanmig ve Eyliil baglarinda Moskova Nehri'ne ulasildiginda
Kerckhove'nin kendi birliklerinde bulunan toplam 42.000 as-
ker sayis1 yariya inmisti. Moskova’da bulunan ¢ok sayida iyi
donaniml hastane kisa zamanda yarali ve hastalarla tika-ba-
sa doldu. Sehrin biiyiik bir boliimi bombardimanlar ve Vali
Rostoptchin’in emriyle ¢ikarildig1 diistintilen yanginlarla ha-
rap olmustu. Yiyecek azdi ve biiyiik boliimii infekte olan bir-
likler sehrin disinda kamp kurup uygunsuz barinaklarda siki-
sik bir sekilde yasamak zorunda kalmislard:.

Zinsser Sicanlar, Bitler ve Tarih’te sdyle yaziyordu: ‘Simdiden
sonra Napolyon’un bas diismanlar tifiis ve dizanteri olmus-
tur. 19 Ekim’de Moskova’dan ricat basladiginda elde gorev ya-
pabilecek 80.000’den fazla asker kalmamisti. Vatana geri doniis
bir bozgundu, yorgun ve hasta birlikler onlar takip eden diis-
man tarafindan siirekli bezdiriliyordu. Hava gittikce sogudu
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ve yorgunluk nedeniyle tiikenmis olan ¢ok sayida asker don-
du. Vilna’daki hastaneler ¢ok kalabalikti; askerler hi¢bir bakim
gormeden, ag ve lsiiyerek cliriik saman yataklarinda kendi
pislikleri icinde yatiyorlardi. Deri ve hatta insan eti yemege
mecbur kalmiglardi. Tifiis basta olmak tizere hastaliklar cev-
redeki tiim sehir ve koylere yayildi. Rusya’dan sag kacgabilen
askerlerin istisnasiz tiimiine tifiis bulasmist1.’

Inanilmaz sekilde, bu yiirek paralayic1 olaylar Napolyon'un
bir y1l sonra 500.000 kisilik yeni bir ordu kurmasin1 énleyeme-
di. Ancak ilk seferinde oldugu gibi, bu seferinde de tifiis ve
diger infeksiyonlara bagh 6nemli kayiplar verdi: Napolyon’un
Avrupa’daki giiciinii yikan, askeri rakiplerinin marifeti degil,
Rickettsia prowazekii'dir.

Kuduz viriisi
sans ve agilamanin baglangici

Tibbi yetkisi olmayan bir kisi, bir ¢ocuk da dahil olmak
tizere, 6lumciil olabilecek bir hastaliga kars: kisilere igerigini
bilmedigi bir madde uyguluyor. Bu kisi, bilgilendirilmis onay
alma geregini duymuyor, ancak sasirtici iddialarinin reklamini
yapmak icin hastalarinin ad ve adreslerini yayimliyor. Ayrica,
tim diinyadaki sahtekarlar gibi, s6z konusu kisi, gecerliligi
bagkalarn tarafindan kontrol edilmesin diye ‘tedavisinin’ ay-
rintilarini sir gibi sakliyor. Herhalde en kétiisii de, bu pervasiz
kisi, hayvan deneyleri yapmadan fevkalade viriilan bir mikro-
bu insanlara enjekte ediyor. Hastalarin bazilar1 6liiyor ve hekim
olan yakin bir ¢calisma arkadasi bu calismadan ayriliyor.

Bu riskleri géze alan, kuduzun yenilmesindeki sasirtic1 za-
feri buytik alkislarla karsilanan kisi, Louis Pasteur’diir. Biytik
Fransiz kimyager, belirli infeksiyon etkenlerini saptamadaki
oncii ¢alismalarinda oldugu kadar burada da ilham verici san-
sindan yararlanmistir. Pasteur, kuduz arastirmalar: sirasinda
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bir¢ok etik kurali ihlal etmistir. Infeksiyon etkeni mikrop heniiz
bilinmeden, arastirmasina, etkenin omurilikte bulunacagini ve
infekte tavsandan alinan omurilikteki mikrobun ‘yaslandir-
larak’ ateniie edilebilecegini (zayiflatilabilecegini) diisiinerek
baslamistir. Bu sekilde degisiklige ugratilmis mikrobu igeren
doku kisiye enjekte edildiginde kisiyi hastalik olusturmadan
kuduza kars1 koruyabilecektir.

Pasteur, Temmuz 1885’te kiigiik Joseph Meister’a zayiflatil-
mis kuduz viriisii igerdigini diisiindiigii omurilikten vermeye
basladi; bir ay 6nce ayni maddeyi hasta hayvanlarda dene-
misti. Hayvan deneylerinde kismi basar elde etti. Pasteur’in
kendisi de omurilik dokusunun gergekten viriisii icerdiginden
emin degildi. Gittikce artirdig: viriilan dozlar sonucu ¢ocuga
kuduz kopeklerden elde edilen maddeden daha tehlikeli bir
sey enjekte etmis olmasindan kugskulaniyordu. Oysa 6nceden
1sirilmis bir gocugun tedavisini, ‘Insanlar iizerinde bu tip pro-
filaktik tedavi uygulanmadan 6nce farkli hayvan tiirlerinde
tedavi basarisi sonsuza dek kanitlanmali” diyerek reddetmisti.

Ancak, durumu hafifletici nedenler de vardi. Uzun zaman-
dir kuduz fevkalade kotii bir hastalik olarak kabul ediliyordu;
kuduz kurbanlar, tiimiiyle fiziksel ve ruhsal ¢okiise ugruyor,
eski durumlarinin hayvana-benzer titrek golgelerine dontisii-
yorlardi. Pasteur’den ¢ok onceleri, kuduzdan o denli ¢ok kor-
kuluyordu ki insanlar akla yakin herhangi bir tedaviyi, hatta
cok ac1 veren ates veya asitle koterizasyonu bile goniillii olarak
kabul ediyorlardi.

Modern etik anlayis agisindan Pasteur’e olan itiraz, Ingiliz
pratisyen doktor Edward Jenner’den farkl olarak, asisinin la-
boratuvarda gelistirilmis olmasiydi. 1796’da Jenner de simdi
kuskuyla karsilanan bir sey yapmusti. Saghkl bir oglan olan
James Phipps’in koluna inek ¢icegi hastaligindan elde ettigi
maddeyi siirmiis ve 6 hafta sonra da bu kez ¢icek hastalig:
olandan aldig) irini ayn1 cocugun koluna uygulamaisti (s. 253).
Ancak inek ¢icegi mikrobu dogadan geliyordu. Jenner’in emin
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olmasini saglayan, iki durum arasindaki dogal iliskiyi ¢ok kez
gozlemlemis olmasiydi: Inek cigegi viriisiiyle (vaksiniya) olu-
san dogal infeksiyon ¢ok kez ¢icek hastaligina kars1 koruma
sagliyordu. Pasteur’iin yaklasimiysa oldukg¢a farkhiydi. Kuduz
virlisiinii laboratuvarda manipiile ederek hastaligin yeni, ya-
pay bir seklini elde etmek beklentisi icindeydi.

Ancak hem Jenner hem de Pasteur bagarili olup ¢alismala-
riyla bir¢ok giicten diistiriici ve 6liimciil hastaliga kargs as1 ge-
listirmenin temelini attilar. Pasteur’tin kuduzlailgili calismalari
ona uluslararasi iin kazandirip, Paris’te Pasteur Enstitiisii'niin
kurulmasina ve tiim diinyada tibbi mikrobiyolojinin yaygin
olarak desteklenmesine neden oldu. O zamandan beri 6lii veya
zayiflatilmis canli mikroplarla asilanma, 1979’de cicek hasta-
iginin silinmesiyle sembolize edilen, modern tip biliminin
en bagarili stratejilerinden biri olmustur (s. 62). Louis Pasteur
ve kuduz asis1 dykiisiinti, 20. ytizyil arastirmacisi, Londra’da
Guy Hastanesi’'nde ¢alisan Tom Lehner’in 6ykistiyle karsilag-
tirmak yararl olabilir. 1980°li yillarda Lehner, yaygin bir so-
run olan dis ¢lirtigii konusuna yeni bir yaklasim gelistirmeye
basladi. Ona gore, dis clirtigii bir dereceye kadar infeksiyon
olarak kabul edildiginden asiyla 6nlenebilirdi. Dis hekimleri
dis clirtigiinden dis taslarini ve yapiskan, sekerli gidalarin yen-
mesini sorumlu tutarlar, ancak c¢ilirtimede esas rolii oynayan
bir mikroptur. Streptococcus mutans bakterisi disler ¢evresinde
bulunup tathlar ve diger besinler i¢cinde bulunan sekeri aside
cevirerek disleri clirtitiir.

Lehner, Pasteur’tin gelistirdigi geleneksellesmis ilkeler dog-
rultusunda S. mutans’a karg: bir as1 gelistirdi. Primatlar da da-
hil olmak tizere hayvanlarda denenen as1 kesinlikle etkiliydi.
Lehner, bu fevkalade umut verici arastirmasini bir siire sonra
terk etmeye karar verdi. Arastirmanin bilimsel agidan basarisi
kanitlanmis olsa da Lehner aginin —6zellikle enjeksiyonla verile-
cek asinin- neredeyse yasami hig tehdit etmeyen bir duruma kar-
s1 kullanilmasinin resmi olarak onaylanmayacagina inaniyordu.
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Son zamanlarda, Lehner S. mutans’t bagka sekilde kulla-
narak, mikroba kars1 monoklonal antikorlarla dis ¢lirtigiinii
onleme calismalar1 yapmaktadir. Monoklonal antikorlar fev-
kalade saf, belirli bir antijeni (mikrobun bir béliimiinii) hedef
alan antikorlardir. Lehner, hem primatlar hem de insanlarda
bu antikorlarin dislere diizenli olarak uygulanmasinin bakteri
kolonizasyonunu onleyip ¢iiriik olasiligin1 hemen hemen sifir-
ladigin1 gostermistir. Bu durumda, antikorlar S. mutans’in dis
yluzeyindeki bir tiikriik proteinine yapismasim1 6nlemekte ve
bdylece mikroplar ¢opcii akyuvarlar olan fagositler tarafindan
yutulabilmektedir.

Lehner’in yonteminin pratik bir 6neri olup olmadigini zaman
gosterecek. Ama, Lehner’in terk ettigi arastirmasi ile Pasteur’iin
sansli ancak fevkalade yaygin yarar saglayan ¢alismasi arasin-
daki tezat bir sey 6gretmektedir. Belki de tip biliminden beklen-
tilerimiz o kadar buytiik bir hale geldi ki, asla saglanamayacak
tam bir emniyet duygusu icinde olmay: istemekteyiz.

Penicillium notatum
antibiyotik devriminin baglangici

Polis memuru Albert Alexander iki aydir hastanede umut-
suz bir hasta olarak yatiyordu. Agiz kenarinda ufak bir yara
olarak baslayip ytiziiniin geri kalan béliimiinii, gbzlerini ve sag
derisini kaplayan korkung bir infeksiyonla miicadeleyi kaybet-
mek tizereydi. Bir hafta 6nce polisin sol gozii ameliyatla gika-
rilmistl. Simdiyse streptokok ve stafilokok adli iki bakterinin
yaptig1 bu berbat infeksiyon sag omuzuna ve her iki akcigerine
ulasmigti. Cok sayida apse cerrahi drenaja karsin toplanmaya
devam ediyordu. Bir zamanlar bu tip bakterilere kars: etkili
oldugu bilinen “sulfa ilaglar’’ denenmis, ancak sonug elde edi-
lememisti. Hekimler bu garip, birden patlak veren infeksiyonu
iyi tanidiklarindan sonucun 6liim oldugunu biliyorlarda.
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Bu umutsuz durumda olan polis memuru Alexander ilk
olarak 12 Subat 1941 tarihinde, o tarihte Oxford’daki Radcliff
Hastanesi'nde L. ]J. Witts'in 6grencisi geng arastirma gorevlisi
olarak galisan ve daha sonra Oxford Universitesi'nde Tip pro-
fesorii olan Charles Fletcher tarafindan muayene edildi. Bir ay
once Fletcher, Witts’in patoloji profesorii Florey’le bir konus-
masina sahit olmustu. Parlak bir Avustralyali patolog olan ve
sonralar1 Kraliyet Tip Cemiyeti’nin bagkanligina secilen Florey
gorev aldig bir proje i¢in yardim ariyordu.

Florey ve ekibinde bulunan meslektaslar1 Norman Heatley
ve Hitler Almanyasindan kagan Alman yahudisi kimyager
Ernst Chain, yaklasik on yil énce Iskog Alexander Fleming’in
saplanip kaldig1 projede basari elde ettiler. Penicillium notatum
adl1 kifiin olusturdugu ve hastalik yapici bakteriler gibi diger
mikroplara ‘sihirli mermi’ etkisi gosterecegine inandiklar1 bir
maddeyi izole edip saf olarak elde ettiler.

Londra’daki St. Mary Hastanesi’'nde gorevli Fleming,
Penicillium notatum’un yaptig1 bir seyin belirli bakterilere za-
rar verdigini, elbette ki, ilk gozlemleyen kisiydi. Fleming,
atilmis bir Petri kutusunda (mikroplarin tiredigi ve besiyeri
iceren kap), besiyerini kirleten bir kiiften besiyerine yayilan
bir maddenin besiyerindeki stafilokok kolonilerini etkiledigi-
ni gozlemledi. Fleming, yanlis olarak, besiyerine yayilan bu
maddenin olgun bakterileri 6ldiirdiigiine inaniyordu. Aslinda,
simdi penisilin olarak adlandirilan bu madde, sadece iireme
evresindeki bakterileri etkileyip hiicre duvari olusturmalarini
engeller ve boylelikle iiremelerini kisitlar ve/veya onlar1 61di-
riir. Yillar sonra bu durumu arastiran Ronald Hare, Fleming’in
kullandig1 Petri kutusuna 6nceden kiif bulasmis oldugunu ve
boylelikle sonradan ekilen stafilokoklarin liremesinin penisilin
tarafindan engellendigini ortaya koymustur.

Fleming ilk gozlemci olup go6zlediklerini bilimsel bir ma-
kale seklinde sunmasina ragmen penisilini saflastiramamuis,
ancak bir laboratuvar kazasinin yararl bir ilaca donitstiiril-
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mesine yol agmistir. Fleming’in saptamasi, Howard Florey ve
calisma arkadaslarinin 1940-1'deki bulusundan daha 6nemli
olmamakla birlikte, en az onlarin yaptiklar1 kadar 6nemli bir
bulustur. Subat 1941'de Florey bu degerli maddeyi farelerde
denedi; ila¢ simdi hastaliklara kars: bir silah olarak insan de-
neklerinde denenmeliydi.

Charles Fletcher insan deneklerinde ilacin toksik olmadigini
gosteren ve ilac1 korkung bir infeksiyonu olan bir hastada diinya-
da ilk olarak kullanan hekim oldu. 12 Subat 1941'de, varsayilan
ilagtan 200 miligrami, ¢ok agir hasta olan ve kurtulus umudu bu-
lunmayan polis memuru Alexander’a enjekte etti. Bu ilk enjeksi-
yondan sonra, ilac1 daha kiiglik dozlarda 3 saatte bir enjekte etti.

Sonuglar sasirticiydi. Yirmi dort saat iginde polis memuru be-
lirgin bir iyilesme gosterdi. Atesi diistd, irinli yaralar iyilesme-
ye basladi, istah1 agildi ve 5 giin sonra sag gozii hemen hemen
normale dondii. Polisteki bu degisim onu izleyenler icin nere-
deyse bir mucizeydi. Ancak polisin Oykiisii mutlu bir sekilde
sonlanmadi. Florey, Heatley ve Chain’in kullandig1 Penicillium
notatum’dan elde edilen penisilin miktar1 hizla azaliyordu.
Caresizlik iginde, hastanin idrarindan bu degerli ilaa1 gittikge
azalan miktarlarda elde edip kanina enjekte ettiler. Gittikce aza-
lan miktarlarin enjekte edilmesi tedavinin bir giin duracag: an-
lamina gelse de, hastada iyilesme devam etti. Ancak stafilokok-
lar bir kez daha galip gelince Albert Alexander 15 Mart'ta 6ldii.

Baz1 aksiliklere karsin, hava saldirilarinin baslica hedefi
olan Oxford’da Subat 1941’de gegen olaylar, 20. yiizyil tibbinin
en harikulade zaferlerinden birini isaret etmektedir. Bu olay-
lardan birkag yil 6nce Sheffield’da Cecil Paine kaba penisilini
hastalarina uygulamis, ancak deneylerini bilimsel bir makale
haline getirip yayimlamamustir. Bilimde, bu gibi buluslarin ya-
yimlanmasi arastirma kadar 6nemlidir. Bu nedenle, Oxford’da
elde edilen sonuglarin yayimlanmasi ve daha sonra ilacin ticari
seklinin Amerika Birlesik Devletleri’nde tiretilmesi antibiyotik
devrimini baglatmistir.
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Penisilinin sifilize (frengi) ve savasta olusan korkung infek-
te yaralara olan etkisi, 2. Diinya Savas1 ve savas sonrasi yil-
larda ‘mucize ilag’ olarak tanimlanmasini saglamaktan otedir.
Menenjit ve zatilirree yapan bakteriler gibi 6nceden hem he-
kimlerin hem de hastalarin ayn sekilde korktugu etkenler bu
yeni ve etkili silahla ortadan kaldirilabiliyordu.

Sonradan gelistirilen antibiyotiklerle birlikte penisilin, an-
tibiyotik devri dncesiyle karsilastirildiginda, bir on yil boyun-
ca hayat kurtaria olarak kullanilmigtir. Giintimiizde, sadece
Birlesik Krallik’ta, hekimler emniyetli ve giicli bir ilag grubu
olan penisilinlerden biri i¢in yilda yaklagik 25 milyon regete
yazmaktadirlar. Gereginden fazla recetelenme ve antibiyotige
direncli suglara bagh sorunlara karsin, penisilinler biiytik 61-
cude hastalik, sefalet ve 6liimii 6nleyen ilaglar olarak kullanil-
maktadir. Oxford’da polis memuru Albert Alexander’in muci-
zevi gecici iyilesmesinden elli y1l sonra da Penicillium notatum
antibiyotik devrimini baglatan mikrop olarak kabul edilebilir.

Mycobacterium tuberculosis
edebi mikrop

Orwell ve Austen, Moliere ve Balzac, Keats ve Browning su
veya bu sekilde tiiberkiilozdan ¢ektiler. Hi¢bir infeksiyon ede-
biyat ve sanata tiiberkiiloz kadar etki etmemistir; bunda belki
de tiiberkiilozun uzun siirmesinin ve viicudun hemen hemen
her yerini etkilemesinin rolii vardir. Akciger tiiberkiilozu akut
ve dramatik akciger kanamalarina neden olmakla birlikte (H.
G. Wells’in unutulmaz otobiyografisinde tanimlandig: gibi),
hastalik daha ¢ok kronik seyir gostermekte, acimasiz bir diis-
kiinliik ve erimeye neden olmaktadir.

Tiberkiiloz aslinda tiim zamanlarin en biiytik katilidir. Bu
ylizyilda ve Onceki ytizyillarda tiiberkiiloz bin milyon kisiyi
etkilemistir. Insandan insana hava yoluyla veya infekte siitle
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bulasan etken bakteri, viicudun kemik, eklemler, beyin ve
deri olmak tizere hemen hemen tiim boliimlerine yayilabilir.
Akciger infeksiyonu (pulmoner tiiberkiiloz) edebiyat ve sanat-
ta en sik ad1 gecgen tiiberkiiloz seklidir.

Gegen ylizyilda ancak az sayida hastalik tiiberkiiloz gibi
Once iyi beslenme ve hijyen ve sonra asilama ve kemoterapiyle
silinebilmistir. Siitlin pastorizasyonla M. tuberculosis’den arin-
dirilmasi ve siit veren inek siiriilerinde hastaligin eradikasyonu
onemli bir gelisme olmustur. En harikulade gelisme de 1940'l1
ve 50’li yillarda streptomisin ve diger ilaglarin kullanilmasiyla
M. tuberculosis’in akcigerler ve viicudun diger yerlerinden si-
linmesi olmustur. Insanoglunu yiizyillardir tehdit eden (ancak
temiz hava ve yatak istirahatiyle tedavi edilmeye ¢alisilan) bu
‘beyaz 6lim’ boylelikle tedavi edilebilir olmustur. Neredeyse
bir gecede sanatoryumlar kapatild: ve akciger tiiberkiilozu ta-
ramasi i¢in kullanilan portatif X-1s1n tiniteleri tarihe gomuldi.
Merakli gen¢ gogiis hastaliklar1 hekimleri igin 6zel bir konu
olarak tiiberkiiloz iz birakmadan resmen kayboldu.

Ancak gintimiizde M. tuberculosis halk saglig1 giindemi-
nin en istiine sasirtic1 bir hizla tirmanmaktadir. 1992’de birkag
ay icinde, Amerika Birlesik Devletleri'nde c¢ikan Science, The
Journal of the American Medical Association ve The New England
Journal of Medicine adl1 li¢ dergi, tiiberkiilozun tekrar ortaya
citkan ciddi bir bela olduguna iliskin makaleler yayimlamig-
lardir. Tiiberkiiloz basilleri yillarca alkolikler gibi ytiksek risk
grubu kisilerde ve ayrica bir dereceye kadar ¢evrede canl kala-
bilmislerdi (mikrop genellikle kuruluga dayaniklidir ve direkt
glines 15181 almayan yerlerde aylarca canli kalabilir). Mikrop
simdi yeniden harekete gecmisti.

Ozellikle Amerika Birlesik Devletleri'nde belirgin bir teh-
like s6z konusu olup bildirilen yillik olgu sayis1 1985’ten son-
ra ylizde 16 artmigtir; bu durum, s6z konusu tarihten 30 yil
once bildirilen yillik olgu sayisindaki ytizde 6 azalmanin tam
tersidir. Ozelikle ¢ocuklar, geng erigkinler, etnik azinliklar,
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gocmenler ve siginmacilar arasinda goriilen salgini birg¢ok fak-
tor kolaylastirmaktadir. Evsizlik, uyusturucu kullanimi, TB'nin
yuksek yayginlik gosterdigi tilkelerden go¢ ve hapishane, si-
ginma evleri ile yoksul evlerindeki sikisikligin her biri kismen
sorumlu goriilmektedir. Bu toplumsal belirticiler ile hastalik
arasinda baglantiy1 saglayan mekanizmalar; koétii beslenme,
bagisiklik bozuklugu ve M. tuberculosis’in artan yayilimidir.

Bu anlamda, tiim diinyada bagka bir mikrop, AIDS etkeni
olan insan immiin yetmezlik virtisti (HIV) daha biiytik bir rol oy-
namaktadir (s. 188). Mycobacterium tuberculosis bulasmis kisilerin
tiimiinde tiiberkiiloz gelismez, ancak HIV tasiyicilarinda tiiber-
kiiloz gelisme olasilig1 daha fazladir. Ugiincii Diinya’nin birgok
yerinde her iki mikrobun birlikte amansiz bir sekilde yayilmasi
seytani boyutlarda bir karabasanin baglangicini andirmaktadir.
Durum, The Lancet’te yeni yayimlanan bir makalenin yazarlarin
‘Afrika kayboluyor mu?’ diye yazmaya iten bir senaryodur.

Ancak bu, M. tuberculosis’a atfedilen umutsuzluklarin so-
nuncusu degildir. Durum, normalde hastaligin tedavisinde
kullanilan ilaglara mikrobun gittikge artan direnciyle daha da
karmasiklasmistir. Birgok gelismis tilkede tiiberkiiloza karsi
ilaglar nasil kullanildiklari kontrol edilmeden serbestce dag:-
tildigindan bu durum goriilmektedir. Bagka yerlerde, 6zellikle
Amerika Birlesik Devletleri'nde goriilen ilag¢ direnci, hastalarin
yavas tireyen mikrobu viicuttan atmak gerekli olan 6-18 aylk
ila¢ tedavisine tam uymamalarina baglanmaktadir.

Ilac1 tam almamanin sonuglar1 bu iki durumda da esasen ay-
nidir. Hem infeksiyon bagka kisilere bulasmaya devam eder hem
de direncin ortaya ¢ikmasi kolaylasir. Mycobacterium tuberculosis,
potansiyel 6ldiirticii bir ilagla tiim mikrop toplulugunu ortadan
kaldirmaya yetmeyecek bir siire karsilastiginda, direngli orga-
nizmalar ortaya ¢ikip ¢ogalarak 6len mikroplarin yerine gecerler.

Tuberkiilozun yeniden ortaya ¢ikmasina iliskin bir bagka
Ozellik halk saglig: yetkililerini kara kara diigtindiirmektedir.
Geg¢mis ytizyillarin biiytik bir belasi olarak yenilen bu hastalik,
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hem halk sagliginin hedefi olarak hem de tip bilimine meydan
okuyusuyla marjinallestirilmistir. Bir taraftan, beyaz 6liim ¢ok
azaldigindan ilag firmalar1 daha iyi tiiberkiiloz ilaglar1 gelis-
tirmekten vazgectiler. Aslinda streptomisin {iiretimi o kadar
azaldi ki, 1990’larin sonunda, kullanilan ilaglarin aylik indeksi
olan MIMS’de artik yer almiyordu. 1943’te Amerika Birlesik
Devletleri'nde Albert Schatz ve Selman Waksman tarafindan
kesfedilen streptomisin nerdeyse bulunmaz olmustu.

Ayni zamanda, M. tuberculosis’in nasil infeksiyon olustur-
dugu, var olan ilaglara nasil tepki gosterdigi ve bazi suglarinin
neden diren¢ kazandig1 konusunda yapilan ¢alismalar diger
infeksiyonlara iligkin ¢aligmalardan daha azdi. Bir¢ok mikro-
bun hastalik yapici genlerini saptayan yontemler M. tuberculo-
sis i¢in daha az kullaniliyordu.

Bu mutsuz destandan alinacak bir¢cok ders bulunmaktadir.
Tehlikeli olan, 6nemli bir hastalikla savasta hastaligin gegici
azalmasini saglayan bilim alaninda savunmanin azaltilmasi ve
temel aragtirmalarin ihmal edilmesidir. Bu yanlslar trajik so-
nuglara yol agabilirler.

Clostridium acetobutylicum

Israil’in yaraticis

Birinci Diinya Savagi sirasinda Manchester Universi-
tesi'ndeki bir laboratuvarda ¢alisan geng bir kimyager bir bak-
teri nedeniyle 6yle bir kesifte bulundu ki, bu kesif yalniz bu-
glinkii biyoteknoloji endiistrisinin gelismesini saglamakla kal-
may1p Ortadogu’daki politikalarda radikal degisikliklerin or-
taya ¢ikmasina da neden oldu. Kimyager Chaim Weizmann'in
arastirmasi, Louis Pasteur’iin mayanin sekerini fermantasyon-
la alkol olusturdugu kesfine dayaniyordu. Ancak Weizmann'in
kullandig Clostridium acetobutylicum bakterisi (Sekil II) bagka
degerli bir iirtinii, asetonu olusturuyordu. Bu olay, Filistin’in
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Yahudilerigin ‘vatan’ oldugunu agiklayan 6 Kasim 1917 Balfour
Bildirgesi’'ne ve 30 yil sonra da Israil Devleti'nin kurulusunun
ilan edilmesine dogrudan yol actu.

1874’te bat1 Rusya’da kiigtiik bir kdy olan Motol’da dogan
Chaim Weizmann, gen¢ Yahudilerin tiniversiteye girisi sinir-
landirildigindan vatamini terk etmek zorunda kaldi. Ilk énce
Isvigre’de okuyan Weizmann daha sonra 1904’te Ingiltere’ye
gecti. Ingiltere’yi segmesinin nedenini, ‘Bu iilke, en azindan
teorik olarak, bana bir Yahudinin kovalanmadan veya engel-
lenmeden yasayabilecegi ve calisabilecegi ve sadece yetenek-
leriyle degerlendirildigi bir tilke gibi goriindii,” diyerek agikla-
must1. Londra’nin East End bolgesinde bir siire kaldiktan sonra,
taninmis bir kimyager olan Profesér William Perkin’e kendini
takdim eden bir mektupla Manchester Universitesi kadrosu-
na dahil oldu. Kisa stirede fevkalade popiiler olup hem perso-
nelin hem de 6grencilerin biiyiik saygisin1 kazandi. Bagka bir
biliyiik kimyager, Sir Robert Robinson onu soyle hatirliyordu:

O [Weizmann], deyim yerindeyse cebinde yarim kronla
geldiginde, W. H. Perkin'in Manchester Universitesi'ndeki
ozel laboratuvarindaydim. Ancak ertesi giin Perkin bana ‘bi-
rini’ bulduklarim diisiindiigiinii soyledi. Kisa siire sonra he-
pimiz onu tamdik! Fevkalade olan derslerine uzman oldugu
niiktedanlik tat katiyor ve bu 6grencilerin ¢ok hoguna gidiyor-
du. Popiiler olmaktan ote, seviliyordu.

1915’in baslarinda, o zamanki Manchester Guardian gazetesi-
nin editori C. P. Scott, Savunma Bakani David Lloyd George’la
gortistiyordu. Lloyd George, akl fikri, giiglii bir patlayici olan
korditin yapiminda kullanilan bir kimyasal olan asetonun
ciddi boyutlardaki kithgindaydi. O zamanlar ilk Dretnot sa-
vas gemilerindeki 12-inglik toplardan mermileri firlatmak
icin dumansiz baruta ihtiya¢ vardi. Odunun distillasyonuyla
elde edilen aseton stoklariysa sinirliydi. Scott, sikint1 iginde
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olan Bakan’a siirpriz olabilecek sbyle bir 6neride bulunduy,
‘Manchester Universitesi'nde Devlet'e hizmet etmek isteyen
cok parlak bir kimya profesorii var. Ancak sunu séylemeliyim
ki, Vistula yakininda bir yerde dogmus ve ne tarafi tuttugunu
bilmiyorum. Adi, Weizmann.’

Acaba Weizmann aseton sentezleyen yeni bir yontemi 6ne-
rebilir miydi? Kisa siirede Londra’da bir bulusma ayarlandi ve
iki adam anlastilar. Galli buytictliniin istegiyle alevlenen Chaim
Weizmann hemen laboratuvarina doniip soruna tamamen yeni
bir ¢c6ziim getirmek tizere calismaya basladi. Dogadaki mikro-
floradan aseton sentezleyebilecek bir mikrobu izole etme ko-
nusunda kararliydi. Pasteur’iin mayasi gibi, béyle bir canli ve
kendi kendine ¢ogalan organizma biiyiik figilarda tiretilip ge-
reksinim duyulan kimyasali muazzam miktarlarda elde edile-
bilirdi. Boyle bir islem hem ¢ok ucuza mal olur hem de yiiksek
verim saglarda.

Cok kisa bir zamanda Weizmann'in tahmini iyi sonug vere-
rek dogru cikt. Clostridium acetobutylicum {izerine ¢alismalari
yalniz aseton degil, ayn1 zamanda ¢ok degerli bir bagska mad-
de olan butil alkoliin de iiretimini sagladi. Lloyd George War
Memoirs [Savas Hatiralari] adl kitabinda Weizmann'in ustaligini
sOyle tanimhiyordu:

Birkag hafta sonra bana gelip, ‘Sorun ¢oziimlendi,” dedi.
Uzun bir siire misir ve diger tahillar iizerinde ve ayrica top-
rakta bulunan mikro-floray: incelemis ve tahillarda ve ozellikle
misirda bulunan nisastayn aseton ve butil alkol karigimina ¢evi-
rebilen organizmay izole edebilmisti. Bize soz verdigi gibi gece
ve giindiiz calisarak, ¢ok kisa bir zamanda ihtiya¢ duydugumuz
asetonu miswrdan elde edebilecek bir kiiltiir hazirlamisti... Bu
bulug, bu hayati kimyasal cok miktarda iiretebilmemizi sagladi.

‘Zorluklarimiz Dr. Weizmann'in dehasiyla ¢6ztimlendi,” di-
yen Lloyd George, Basbakan’a kimyagerin uygun bir sekilde
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onurlandirilmasini teklif edecegini soyledi. Weizmann bu tekli-
fi reddedip bunun yerine hep yiireginde olan bir soruyu sordu:
Tim diinyadaki Yahudiler vatanlarina geri donebilirler miydi?
Lloyd George daha sonra Bagbakan oldugunda vatana donme
fikrini Disisleri Bakani Earl Balfour’la konustu. Bu konusma-
dan sonra, tarihi 1917 Bildirgesi yayimland: ve bunu izleyerek
Weizmann’in ilk devlet bagkani oldugu Israil Devleti kuruldu.

Bu gelismeler dogrultusunda, Rehovot’ta, bugiinkii adiyla
Weizmann Enstitiisii kuruldu. Ilk direktorii Ernest Bergmann
olan enstitiiniin baslangictaki adi Daniel Sieff Arastirma
Enstitiisii olup Lord Sieff tarafindan oglunun anisina kurul-
mustu. Seckin bir merkez olan bu enstitii, bilimde o6zellik-
le uluslararasi1 baglantilar1 desteklemektedir. Weizmann'in
1951°de direktérii oldugu ve tim diinyada en 6nemli bilim-
sel aragtirma merkezlerinden biri haline gelen enstitii, bina
ve bahgelerindeki titiz temizlikle de dikkati ¢ekiyordu. Bilim
yazar1 Anthony Michaelis, Weizmannin 100. yas: nedeniyle
Ingiliz-Israil Dernegi'nin yayimladig1 bir kitapciktan sunlar
animsamaktadir:

Soylendigine gore, ziyaretciler tarafindan yere atilan si-
gara izmaritlerini bizzat kendisi topluyordu. Bu hareketini
birkag kez gorenler artik yere izmarit atmaz oldular. Bu son
derece temiz giinleri anmimsatan, enstitiiniin bazi eski binala-
rinda halen goriilen 10 m kadar araliklarla duvara monte edil-
mig kiilliiklerdir. Boyle kalici bir amimsaticiy1 diinyanin bagka
higbir yerinde gormedim.

Weizmann'in aseton-butanol fermantasyonu tizerindeki
calismasi izole, sadece iki belirli kimyasalin zekice yapildig:
bir yontem olarak goriilmemelidir. Arastirmalar: ve felsefesi,
gliniimiizde tiim diinyada vitaminlerden antibiyotiklere kadar
uzanan tonlarca bir¢ok bagka iiriiniin iiretimini saglayan fer-
mantasyon endiistrisinin gelismesini tetiklemistir. $imdi biyo-
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teknoloji olarak bilinen tiim bu etkinlikler, aslinda, kiigiik bir
bakteri olan Clostridium acetobutylicum’un sentez yetenegine
baghdir.

Aspergillus niger

bir Italyan tekelinin sonu

Kiigiik bir mikrobun bir endiistri tekelini sonlandirip tiim
tilkenin ekonomisini 6nemli derecede etkilemesini hayal et-
mek zordur. Ancak bu durum, Aspergillus niger'in belirli bir
etkinligini bildiren bir makalenin 1917’de Journal of Biological
Chemistry dergisinde yayimlanmasindan sonra gerceklesmis-
tir. Bu tarihi makalenin yazari J. N. Currie bu kiifiin sitrik asit
tiretiminde kullanilmasina iliskin bir ydntem gelistirmisti.
Sitrik asit, hafif asitli ancak hosa giden tadi ve hig toksik olma-
mas1 nedeniyle, eskiden oldugu gibi giintimiizde de alkolsiiz
icki, recel, sekerleme ve diger besin maddelerinin yapiminda
yaygin olarak kullanilmaktadir. Birkag¢ yil icinde New York-
Brooklyn’deki Chas Pfizer Sirketi Currie’nin yontemini ticari
olarak gelistirip Italya’nin narenciye bahgelerinden elde ettigi
sitrik asit tiretimi tekeline son verdi.

Ancak, hikaye bundan ¢ok 6nce, Ingiltere’de Selby’de bas-
lamigt1. Burada 1826’da John ve Edmund Sturge ilk ticari sitrik
asit tiretimini baglatmiglardi. Uretim igin, Italyan limon suyun-
dan elde ettikleri kalsiyum sitrat1 kullaniyorlar ve yiiksek ti-
cari bagar1 elde ediyorlardi. Ancak s6z konusu ytizyilin ilk 20
yilinda Italya da sitrik asit {iretimine el att1. Kisa siirede, sitrik
asit fiyatlarinin yiiksek oldugu bir tekellesme ortaya ¢ikti. Bu
durum karsisinda, diger iilkelerin farkh bir tiretim yontemi
bulmak i¢in arastirmalarin1 yogunlastirmalar1 kaginilmazda.

Currie’nin 1917’de yayimladig1 makalesiiyi zamanlanmustu.
Italyanlar piyasaya egemen olduklar:1 halde, 1. Diinya Savasi
sirasinda limon ve misket limonu bahgelerini ihmal ettiler.
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Gereginden fazla pahali bir maddenin tretiminin azalma-
s1, rekabeti daha da artirdi. 19. ytizyilin sonlarina dogru ba-
sit bir mikrobun tiretim saglayabileceginin 6n habercisi, bazi
Penicillium (penisilin yapan kiif) tiirlerinin sekerli eriyiklerde
tiretildiklerinde sitrik asit yaptiklarinin kesfiydi. Ancak elde
edilen sitrik asit miktarn ¢ok az oldugundan Penicillium’un kul-
lanildig) ticari sitrik asit tiretimi basarisizlikla sonuglandi.

Currie’nin katkisi, A. niger’in ¢ok daha fazla sitrik asit tiret-
tigini gostermek ve bu iiretimi azamiye ¢ikarmak igin gerek-
li kosullar belirlemekti. Currie, kiifii sukroz ve cesitli tuzlar
iceren siv1 bir besiyerinin (temelde glinimiizde de sitrik asit
tiretiminde kullanilan formdil) ylizeyinde tiretmisti. Currie, op-
timal miktarda tiriin elde etmek i¢in dogru miktarda demir ge-
rektigini de buldu; ayrica (o zamanlar igin stirpriz sekilde) sit-
rik asit veriminin kif olabilecek o ytuiksek hizda tiredigi zaman
degil, ancak tiremesi sinirlandiginda elde edildigini saptada.

Currie’'nin yardimiyla Pfizer sirketi yontemi genigsletip,
1923’te Brooklyn’deki fabrikasinda tiretime gecti. Birlesik
Krallik, Almanya, Belgika ve Cekoslovakya’da da benzer ge-
lismeler oldu. Her yerde A. niger besiyeri kaplarinda, havalan-
dirma sistemli odalarda iiretiliyordu; kisa zaman sonra, kiifiin
enerji kaynagi olarak kullanilan sukrozun yerini seker pancari
kispesi alda.

Ingiltere 1930'larda A. niger sayesinde ticari miktarlarda sit-
rik asit tiretmeye bagladi. York’ta yeni kurulan bir firma olan
John & E. Sturge (Citric) Ltd., eski firmanin 100 y1l1 agkin stire-
dir kullandig: sitrik asit elde etme yontemlerini Rowntree’deki
arastirmacilarin gelistirdigi, ancak aslinda Currie’nin yonte-
mine dayanan yeni bir mikrobik yontemle birlestirdi. Sturge,
1974’te Boehringer Ingelheim grubuna dahil oldu. Birkag sa-
hip degistirdikten sonra sitrik asit simdi Bayer’in bir kolu olan
Haarmann & Reimer tarafindan tiretilmektedir.

Yillar icinde teknoloji de gelismistir, ancak sonugctaki de-
gisim bazi katilimcilarin hayal ettiginden ¢ok daha az drama-
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tik olmustur. Ikinci Diinya Savasi’'ndan sonra iiretim, islemin
daha iyi kontroliinii saglayan ytizey alt1 kiiltiirleri kullanilarak
yapilmaya baglanmistir. Daha radikal ve daha ¢ok ses getiren
bir degisiklik 1960 ve 1970’li yillarda yapilmistir. Diisen petrol
fiyatlar1 tizerine, ureticiler petroliin daha ucuz tiirevlerinden
sitrik asit olusturabilen mayalara donmiislerdir. Ancak bu y6n-
temle ticari olarak yetersiz miktarlarda sitrik asit elde edilme-
si izerine bu girisimin bir hata oldugu anlasiimigtir. Glukoz
surubu, pancar ve seker kamigi kiispesinden sitrik asit eldesi-
nin daha ucuz oldugu gorialmiustir. Glintimiizde de sitrik asit
tiretiminde bu baslangi¢ maddeleri tliretimde kullanilmaktadir.
Tek fark, mayalarin isin beygiri olarak kismen A. niger’in yerini
almasidir.

Ug ceyrek yiizyil 6nce A. niger ve J. N. Currie’nin ¢aligmala-
r1, kuskusuz, italya’nm sitrik asit tiretimi tekeline bir son ver-
mistir. Ancak daha o zamanlar da gériiliiyordu ki tiim diinya-
da limon ve misket limonu tiretimi dramatik bir sekilde artsa
bile hizla artan sitrik asit gereksinimini karsilayamayacakt.
Gilintimiizdeki yilda yarim milyon ton sitrik asit {iretimini na-
renciye saglayamazdi. Hos, keskin tad1 yaninda sitrik asit be-
sin endiistrisinde islenmis peynirin emulsifikasyonundan kon-
serve meyve sebzelerdeki vitamin C kaybini 6nlemeye kadar
varan ¢ok farkli amaglar i¢in kullanilmaktadir. Bu artan talebi
ancak bir mikrop karsilayabilirdi.

Ancak sitrik asit tiretimi A. niger’in tim hikayesi degildi;
yillar icinde gereksinim duyulan diger kimyasallar1 da sagla-
yabilecegi kanitlandi. Ornegin, yaygin olarak ila¢ endiistrisi
ve diger endiistrilerde ¢ok amaglh kullanilan kalsiyum gluko-
nat bunlardan biridir. Kalsiyum glukonat ¢ocuklar ve bebek
bekleyen annelere miikemmel bir kalsiyum kaynagi olarak
verilmekte ve demir glukonat beslenme bozukluguna bagh
aneminin tedavisinde kullanilmaktadir. Kabartma tozuna ka-
tilan glukonik asidin bir sekli, karbondioksitin istenen gekilde
citkmasini saglar. Hatta siit, fermantasyon ve ilag endiistrisinde
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kullanilan 6zel otomatik yikama makinelerinde olusan pis ko-
piik tabakasinin makineye yapismasini 6nlemek i¢in kullanilir.

Aspergillus niger ayrica vitamin B,, (siyanokobalamin); fer-
mantasyonda nigastay1 parcalayan enzimler; boya, adhesif,
fibril ve ylizey kaplamalarina giren itakonik asidin tiretiminde
kullanilir. Onemli ulusal bir tekeli sonlandirmakla tatmin ol-
mayan bu kiif, simdiye kadar insanlik hizmetinde kullanilan
cok yonlii yiik beygirlerinden biri olmustur.

Sar1 humma viriisii
kagirilan ve kazanilan Nobel odiilleri

1951’de bir gazeteci Nobel Odiilii’'nii kazandig1 yeni agikla-
nan Max Theiler’e 6diil parasiyla ne yapacagini sordugunda,
‘Bir kasa Scotch viski alip Dodgers beyzbol takimini seyrede-
cegim,” yanitin1 almistu.

Miitevaz1 ve sevilen bir adam olan Theiler, berbat, aniden
gelisen, diseti kanamasi, kasilmalar, siyah kusmuk ve sarilik be-
lirtileri g6steren bir hastalik olan sar1 hummanin etkeni viriise
karg etkili bir as1 gelistirdigi icin 6diillendirilmisti. Ancak ‘sar1-
vale’ bir arastirmaciya iin ve servet getirirken ¢cagdas arastirmaci
Hideyo Noguchi'ye trajik bir basarisizlik getirmisti. Infeksiyon
etkeni mikrobu ararken yanlis bir ydntem kullanmis ve sonra sar1
hummaya yakalanip 6lmdiistii; bazilarina gore, bu durum, basari-
sizliginin nedenini bilen bir mikrobiyologun hara-kirisiydi.

Sar1 hummaya kargs1 bir asiya olan gereksinim, 1869'da
Stiveys Kanali’'n1 tamamlayan ancak Panama Kanali girisimi
basarisiz kalan Ferdinand de Lesseps’in dramatik hikayesinde
tanimlanmaktadir. De Lesseps’in basarisizliginin nedeni, ara-
zinin durumu, hava kosullar1 veya parasizlik degil, is¢ilerini
vuran sar1 hummaydi. Virtisii tagiyan sivrisineklerin kontro-
liiyle sonradan kanal inga edildiyse de asilamanin daha giive-
nilir ve devaml bir ¢6ztim oldugu agik¢a ortaya ¢iktr.
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Veteriner bakteriyolog Sir Arnold Theiler’in en kiigiik ¢ocu-
gu olan Max Theiler 1899’da Giiney Afrika’da Pretoria yakinin-
da bir ciftlikte dogdu. Capetown Universitesi'nde tip egitimine
hazirlik kursunu bitirdikten sonra 1919°da Londra’ya gidip St.
Thomas Hastanesi’'nde tip tahsiline bagladi. Denilene gore, cok
az calisiyordu. Bunun yerine, babasindan her ay aldig1 20 £'1a
zamanini miimkiin oldugu kadar sanat galerilerini ziyaret ede-
rek, tiyatroya giderek ve Ibsen, Chesterton, Shaw ve Wells’in
eserlerini okuyarak geciriyordu.

Max Theiler ancak Londra Hijyen ve Tropikal Hastaliklar
Okulu’nda ytiksek lisans 6grencisi olarak ¢alisirken mikrobiyoloji-
ye merak sard1. Onu ategleyen, Fareler, Bitler ve Tarih (s. 37) kitabinin
da yazarn olan Amerikal bakteriyolog Zinsser’in yazdig: Infection
and Resistance [Infeksiyon ve Direng] kitabinm1 okumasi oldu. Kisa za-
man sonra, 1922’de Theiler kendisine teklif edilen Massachusetts-
Cambridge’deki kadroya gecti. Oraya varir varmaz, kendisi gibi
yeni gelen Zinsser’le dostluk kurdu. Alkol yasaginda, birbirleriyle
bira mayalama formiilii degis tokusu yapiyorlardi.

Theiler kisa stire sonra kendini sar1 humma etkeni konu-
sundaki hararetli tartismalarin ortasinda buldu. Japonya’'da
dogan ancak sonra New York’taki Rockefeller Enstitiisii'nde
calismaya baslayan Hideyo Nogushi etkenin, sifiliz etkeni gibi
tirblison gekilli bir bakteri, bir spiroket oldugunu savunuyor-
du. Theiler ise, viriis oldugunu savundugu etkeni laboratuvar
farelerinde tiretebildi. 1930’da Science dergisinde yayimladig:
calisma sonuglar1 bagka arastiricilar tarafindan kuskuyla kar-
siland1. Ancak Theiler iki 6nemli sey daha kesfetti (ayrica ge-
cirdigi sar1 hummayi da atlatt1). Sar1 humma gegirmis kisilerin
kan serumu buldugu viriisii nétralize ediyordu; bu durum an-
cak serumda viriise kars1 6zgiin antikorlarin varligiyla miim-
kiin olabilirdi. Ikinci olarak, farelerde iiretilen viriis zamanla
zayiflayip, bu sekliyle maymunlarda hastalik yapiyordu.

Digerleri sonuglar1 kuskuyla karsilarken New York’taki
Rockefeller Vakfi'ndan Wilbur Sawyer bulgulardan c¢ok
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etkilenip eski isinde aldig1 maasin iki katin1 vererek Theiler’s
ise aldi. Vakif, infekte kisileri Theiler’in notralizasyon testiy-
le tarayarak tiim diinyada sar1 hummanin yayginlig tizerinde
bir arastirma baslatti.

Theiler, mikrobun zayiflatilmasi1 bulusundan yararlanarak
as1 ¢alismalarina basladi. Asilama igin yeteri kadar zayiflatil-
mis viriis susu gelistirmek umuduyla hayvanlar yerine doku
kiiltiirlerinde viriisii iiretme yontemleri gelistirdi. Ug yil ve
binlerce doku kiiltiirinden sonra 17D olarak isaretlenmis ba-
lon sisede, British Medical Journal’in son yillarda ‘giinimiizde
kullanilan en iyi ve en giivenilir viral as1’ olarak nitelendirdigi
viriis elde edildi. 1936'da Theiler asiy1 kendi tizerinde deneyip
antikor diizeyindeki artig1 6l¢tii. 1940’a gelindiginde saha ca-
lismalar tamamlanmist: ve bir sonraki 7 yil icinde Rockefeller
Vakf1 28 milyon dozdan fazla asi tiretti.

Sar1 hummay1 bulastiran sivrisineklerle miicadele ile bir-
likte Theiler'in agisi, yuzyilin baslangicinda Afrika, Giiney
Amerika ve Karayipler’in bir¢ok bolgelerinde goriilen bir in-
feksiyonu kontrol altina almistir. Son zamanlardaki sivrisinek
kontroltindeki aksamalar ve kitle agilamalarinin azalmasi bu
sonucu gegersiz kilmay1p basarinin derecesini ve stirekli tetik-
te kalmanin 6nemini vurgulamaktadir.

Hideyo Noguchi sar1 hummaya ilgi duydugunda, sifi-
liz etkeni spiroketin ilk kiltiirinii yapmus, trahom ve ¢alilik
hummasinin anlagilmasina iligkin bir¢cok énemli bulusa imza
atmigti. Ancak sar1 humma onun yikilist oldu. Hastaligin et-
keni olduguna inandig1 ve buna gore adlandirdig: bir spiroket
izole etti. Spiroketi kobaylara enjekte ettiginde sar1 hummaya
benzer bir hastalik gordii.

Ancak Theiler Noguchi’nin buldugu spiroketin aslinda bas-
ka bir hastaligin, sariik yapan Weil hastaliginin etkeni oldu-
gunu kanitladi. Buna kargin, Noguchi savunduklarindan vaz-
gecmedi. Rockefeller Vakfi ekibi tropiklerdeki sar1 humma has-
talarinda spiroketi bulmamalarina ragmen yoluna devam etti.
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Altin Sahili'nde Adrian Stokes, bakterilerin stiztildiigli ancak
virtslerin stizlilemedigi stizgecten gecmis maddeyi kullanarak
sar1 hummay1 maymunlara bulastirdig: halde Noguchi iddia-
larina devam etti. Bu deneyinden sonra Stokes sar1 humma-
ya yakalanip Eyliil 1927’de 6ldu. Ertesi y1l, Noguchi ‘Ya orada
kazanacagim veya Olecegim’ diyerek New York’tan Accra’ya
hareket etti. Aylarca sar1 hummali kan 6rneklerinde spiroket
varliginin kanitlarim1 arastirdi, ancak basar1 elde edemedi.
Sonrasinda, gercek etken olan sar1t humma viriisti onun da ca-
nin1 ald.

Theiler Nobel Odiilii’nii kazandi. Noguchi, sart humma et-
keninin bakteri olduguna iligskin ilk ¢alismalar1 nedeniyle bu
odul icin distntlmisti. Noguchi'nin yanhs bir ¢alismayla
onurlandirilmaya ¢ok yaklagtigini artik biliyoruz. Olim yata-
ginda kaydedilen son s6zleri ‘Anlamiyorum’ oldu.

Neurospora crassa

molekiiler biyolojinin yaraticisi

19. ytizyilin ikinci yanisinda Gregor Mendel'in Brno’da
(simdiki Cek Cumhuriyeti’'nde) bulunan manastirda bezelye-
leri tireterek deneyler yapip modern genetik biliminin temelini
attigin1 herkes bilmektedir. Farkli 6zellikteki bitkileri ¢apraz-
lagtirarak ortaya ¢ikan doldeki ¢igek rengi gibi 6zelligin. ken-
diliginden olmadiginy, belirli bir kurala gére kalitimla kazanil-
digin1 ortaya koydu. Ayni sekilde, DNA'nin yapisini kesfeden
Britanyal1 Francis Crick ve Amerikal1 meslektas: Jim Watson
da iyi taninmaktadir. Mendel’in ¢alismalari, kalitim bilgileri-
nin somut tasiyicilar tarafindan aktanildigini ortaya koymus-
tur. 1950°li yillarin baglarinda, Watson ve Crick bu ‘genlerin’
DNA cift sarmalinda bulunduklarini ve canli hiicreler boliin-
diiklerinde aynen kopyalandiklarini gostermislerdir.

Ancak tam olarak bu genler nasil oluyor da ¢igek rengini
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ve bitki, hayvan ve mikroplarin bagka 6zelliklerini olustura-
biliyorlardi? Sorunun yanitlanmasinda ilk somut adim atan
daha az taninmus iki kisi, George Beadle ve Edward Tatum
oldu. Bu iki Amerikal1 biyologun 1941'de Proceedings of the
National Academy of Sciences dergisinde yayimlanan bir maka-
leleri, hem koklu bir degisiklik yaparak genetigi uygulamali
bir bilim dalina ¢evirdi, hem de Watson ve Crick’in molekiiler
biyoloji calismalarina zemin hazirladi. Ancak bu ilerlemelerin
kazandirdig1 sayginligin bir béliimiini hak eden, bu ¢alisma-
larda 6zel bir rol oynayan Neurospora crassa adli mikroptur.
1958 de Joshua Lederberg ile Nobel Odiilii'nii paylagsan Beadle
ve Tatum, baska kosullarda siradan bir mikrop olan bu kiife
cok sey bor¢ludurlar.

Diger mikroplar gibi, N. crassa da ancak ¢ok yiiksek miktar-
larda tiretildiklerinde gézle goriiniir koloniler yaparlar. Kiifiin
igne iplige benzer ‘hifleri’ bir araya gelerek, cogu kez kiifla ek-
mek tizerinde kii¢lik kirmizi lekeler seklinde goriinen, pembe
koloniler olustururlar. Glintimtize gore hijyen standartlarinin
daha gevsek oldugu eski giinlerde, bu durum firincilikta sikin-
t1 yaratiyordu. Sagliga zarar vermese de goze hos gelmeyisi ne-
deniyle N. crassa’ya ‘kiif kokenli yabani ot’ deniyordu.

1930’larin sonlarina dogru Beadle ve Taum N. crassa tizerine
calismaya basladiklarinda, Mendel'i izleyen arastirmacilar ka-
Iitim konusunda epey yeni bilgiler elde etmislerdi. Amerikali
genetik¢i Thomas Hunt Morgan canli hiicrelerde kalitim 6zel-
liklerini tasiyanlarin, boyalarla boyandiklarindan kromozom
ad1 verilen yapilar oldugunu gostermisti. Vatandas1 Hermann
Muller ise genlerin kromozomlar i¢cinde bulunan maddeler ol-
dugunu ileri stirmiistii. Soru suydu: Genler nasil ¢alistyordu?
Herhalde, hiicre icindeki kimyasal olaylar:1 idare ediyorlards,
ancak tim bunlar akla yakin tahminlerden ibaretti.

George Beadle 1903’te Nebraska’da Wahoo’da dogdu.
Nebraska Universitesi'nde biyoloji okudu ve sonra filizlen-
mekte olan genetik bilimine y6neldi. Cornell Universitesi’'nde
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musir lizerinde arastirmalar yaptiktan sonra Kaliforniya
Teknoloji Enstitiisii'ne gidip Morgan ile birlikte meyve si-
nekleri tizerinde calisti. 1937'de Kaliforniya’daki Stanford
Universitesi'nde profesdr oldu. Orada, aragtirma gorevlisi
olarak ¢alisan Edward Tatum’la tanisti. Colorado-Boulder’de
dogmus olan Tatum Beadle’dan 6 yas kiigiiktii. Wisconsin
Universitesi’'nden mezun olduktan sonra Stanford’a gelmeden
once biyokimyaci olarak Hollanda-Utrecht’te calismis ve mey-
ve sinegi lizerinde genetik aragtirmalar yapmust..

Beadle ve Tatum, genlerin nasil hareket ettigini anlamak
icin meyve sineginden ¢ok daha az kompleks bir seyi inceleme-
ye karar verdiler. Kimyasal olaylar tek tek inceleyebilecekleri
bir organizmaya ihtiyaglar1 vardi. Neurospora crassa kiifti tam
istedikleri seydi. Yapisi ve yasam sekli daha basit olup labora-
tuvarda mikroplari tiretmek i¢in rutin kullanilan joleye benzer
bir madde olan jelozda bolca iiretilebiliyordu. Beadle ve Tatum
N. crassa lizerine ¢alisarak, genler ve somut etkileri arasinda-
ki 6nemli baglantiy1 ortaya ¢ikardilar. Belirli genlerin onlarla
eslesen 6zgiin enzimleri, canli hiicredeki kimyasal olaylardan
sorumlu 6zgiin katalizorlerle tanimlandigini buldular.

Beadle ve Tatum ilk 6nce N. crassa sporlarinda X-i1siniyla
mutasyon sagladilar. Her spordan ayr ayn kiltiir yaptikla-
rinda bir mutantin besiyerinde yalmz belirli bir vitamin, vi-
tamin B, (tiyamin) varliginda iireyebildigini gérdiiler. Buna
karsilik, bagka bir mutantsa, {ireyebilme i¢in vitamin B, (pi-
ridoksin) gerektiriyordu. Bu durum, 1sinlamanin iki mutant-
taki iki farkli geni ve dolayisiyla normalde yaptiklar: enzim-
leri ortadan kaldirdig: seklinde agiklandi. Mutantlar, normal
kosullarda N. crassa’nin yaptig: vitaminleri disaridan almak
zorundaydilar.

Boylelikle ‘bir gen-bir enzim’ kavrami ortaya ¢itkmis oldu. Bu
kavrama gore, her gen belirli bir proteinin yapimindan (bugtin
i¢in, proteinin bir pargasinin yapimindan) sorumludur. Genler
ve kontrollerinde bulunan iglemler arasindaki baglantinin
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ortaya ¢ikarilmasiile, N. crassa sadece Watson ve Crick’in mole-
kiiler biyolojisinde degil, ayn1 zamanda giliniimiizdeki genetik
miihendisliginin ortaya ¢ikmasinda anahtar rol oynamis oldu.

Dokunakli bir ihtiyat ve giiven icinde, Beadle ve Tatum
Ozetledikleri arastirmalarinin igerigini PNAS’ta yayimladilar.
“Yukarida 6zetlenen 6n sonuglara gore, yaklasimimiz, genlerin
gelisme ve iglevleri nasil diizenledikleri konusunda daha fazla
bilgi saglayacak oldukca umut verici bir yontem gibi gériin-
mektedir,” diye yazmiglardi. ‘Ornegin, belirli bir sentezdeki
belirli bir basamag gerceklestiremeyen bazi mutantlarin sap-
tanmasiyla, hangi genin belirli bir kimyasal tepkimenin diizen-
lenmesinden sorumlu oldugunu bulmak miimkiin olabilir.’

Makalenin yazilmasi1 ve yayimlanmasi arasindaki siirede
de Beadle ve Tatum N. crassa’y1 sectikleri ve bir gen-bir enzim
kavramini gelistirdikleri i¢in daha bagka odiiller aliyorlardi.
Bir dipnota sdyle yazmislardi: ‘Bu makale basima gonderil-
dikten sonra, normal dis1 olarak tiazol ve aminobenzoik asit
olusturmama 6zelliklerinden her birinin tek bir gen tarafindan
tasindig1 saptanmistir.” Baska bir deyisle, belirli genlere bagh
iki 6zellik daha ortaya konulmustur.

Beadle ve Tatum'un inceledigi her bir kimyasal degisikligin,
canli organizmalarin besin igeriklerini parcalayip yeni maddeler
sentezledigi donilisiim basamaklarinin bagh basina birer evresi
oldugu artik gilintimiizde bilinmektedir. Metabolik yolak adi
verilen bu basamaklarin hiicre i¢in yasamsal 6nemi vardir. Bu
basamaklarin nasil islev gordiigiinii ilk gosteren N. crassa’dur.

Cicek viriisii

ortadan kaldirilmasini memnuniyetle mi kargilayalim?

1994 yili essiz bir olaya tanik olabilir: Bir yasam tiirtiniin
baska bir yasam tiirli tarafindan kasitl;, bilingli ve tam ola-
rak ortadan kaldirilmasi. O yil, Georgia-Atlanta’da bulunan
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Hastalik Kontrol Merkezleri'ndeki ve Moskova’daki Viral
Preparasyonlar Arastirma Merkezi'ndeki teknisyenler, cicek
virisiiniin diinyadaki son Orneklerini saklandiklar1 derin
donduruculardan ¢ikarip imha edecekler.” Bu hareket, Ekim
1977'den beri, Diinya Saghk Orgiitii saha ekibinin gezegeni-
mizdeki son dogal ¢igek hastalig1 (variola) olgusunu bildirme-
sinden sonra siiregelen bir tartismanin doruk noktasi olacaktir.
Diger taraftan, Somali’den gelen bu rapor, koruyucu hekim-
lik tarihinin en 6nemli konusunda kazanilan kesin zaferin,
DSO'niin [WHOQ)] 10 yilik kampanyasiyla, insanoglunun en
bulasic1 ve korkulan infeksiyonlarindan birinin kokiiniin ka-
zinmig oldugunun habercisidir.

Cigegi tamamen silmek, tartisilmaz bir karardir. Burada,
1950 yilinda, Hindistan’da yilda bir milyondan fazla insan 6l-
diiren bir hastalik s6z konusuydu. 1967’de bile hastalik diinya
niifusunun ytizde 60'1n1 tehdit ediyor, her bes hastadan birini
oldiirtiyor, yasayanlarda kalia izler veya korliikk yapiyor ve
hicbir tedaviye yanit vermiyordu. Bu olayda olumlu olan, agi-
sinin saglam, uzun siireli bir bagisiklik saglamasiydi. Viriisiin
hayvan kaynaginin olmayisi ve en yoksul ve geri bolgelerde
bile yapimi i¢in kaynak bulan bdyle etkili bir asinin varhigy, vi-
risiin gezegenimizden tamamen temizlenmesinin gergekten
miimkiin olabilecegi anlamina geliyordu.

1977 ve 1993 arasinda sayica gittikce azalan laboratuvarlar-
da dikkatle saklanan son viriis partikiillerinin imhasi karar
pek belli degildi. Bitki veya hayvan, nadir yasam formlarinin
kaybolugu gibi haddi hesab1 olmayan kayiplar konusunda ar-
tan farkindalik, belki de ¢icek viriisii (Sekil IIT) gibi 6ldiurtict
bir organizmanin bile kasitli olarak ortadan kaldirilmasi konu-
sunda ¢ekimserlik yaratiyordu. Viriisiin ancak bitki veya hay-
van hiicresi i¢inde ‘yasayip’ ¢ogaldig1 gerceginin bilinmesine

* Sonradan plan Otelenmis ve halen tartigilmaktadir (bkz. http://www.the-
scientist.com/ ?articles.view / articleNo/18200/ title/ The-Remaining-Smallpox-
Virus-Stocks-Are-Too-Valuable-To-Be-Destroyed /) (y.n.).
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ragmen, viriisiin imhasi ileride pismanlik yaratabilirdi. Acaba
saygl duyulan bu mikrobun emsalsiz yapisi sayesinde, ayni
hastaligin gelecekte ortaya ¢ikan bir versiyonu savasta kulla-
nilabilir miydi? Acaba viriisiin arastirilmasiyla, genetik yapisi
ve bagka tehlikeli viriislerle olan iligkisi konularinda alinacak
baska dersler olabilir miydi? Olayda, sagduyunun kazanmas:
olasidur. Bir kere, bagisiklik icin ¢igek viriisiine gereksinim yok-
tur; koruyucu as1 yapiminda, virtisiin yakin akrabasi ve ondan
cok daha az tehlikeli olan vaksiniya (s. 253) denilen inek ¢icegi
viriisti kullanilmaktadir. Artik insandan insana bulasmasi s6z
konusu olmay1p dogada tekrar ortaya ¢ikmasi miimkiin degil-
ken variola virtisii tibben neden 6nemli olabilir gibi son derece
mantiksiz tartismalar yapilabilir. Her seyden 6nce, son zaman-
larda gelistirilen molekiiler biyolojik viriistin DNA’sindaki
kimyasal birimlerin sekanslamasi yapilabilmistir. Bu ¢alisma,
virlisiin imhasi i¢in belirlenen ve daha sonra 1993’te ileriye ati-
lan tarihten ¢ok 6nce yapilip tamamlanmistir. Sekanslama bil-
gisi (bu bilgi, gereksinim oldugunda, kimyasal bilesenlerinin
zahmetle bir araya getirilerek viriis partikiillerinin olusturul-
masini saglayacakti) artik ellerinde olan tiim diinya virologla-
r1, Atlanta ve Moskova’daki viriis 6rneklerinin atese verilmesi-
ne razi olacaklardur.

Boylelikle, 3000 veya daha fazla yildir goriilen, Hindistan
veya Misir’dan ¢iktig1 diistiniilen (belki de 6nceden var olan bir
viriisiin tesadiifen mutasyonuyla ortaya ¢ikan) insanligin bu
en korkunc hastaliklarindan biri sonlanmis olacaktir. Insanlik
tarihinin gesitli zamanlarinda, kaydedilen tiim 6liimlerin ytiz-
de 10'undan gigek virtisii sorumlu olmustur. Cigek, 17. yiizyil
Avrupasi’'nda veba, clizzam ve sifilizi (frengi) gecerek kitanin
en tehlikeli salgin hastalig1 olmustur. Cigek hastaligindan ¢ok
korkulmasinin nedeni, kurbanlarinin ytizde 20’sinden fazlasi-
n1 6ldiirmek yaninda, sag kalanlarin yilizde 65-80’inde, en sik
ylizde goriilen, derin ve kalic1 ¢icekbozugu izleri birakmasidir.
18. yiizyilin sonlarinda bile, cigek Fransa ve Isveg’te dogan her
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on ¢ocuktan birini 6ldiirmiis ve tiim Avrupa’dan bildirilen ol-
gularin ticte birinde korliige neden olmustur.

1958'de Diinya Saghk Orgiiti'ne gonderilen Sovyet
Delegasyonu, ¢igegin tiim diinyadan silinmesi igin bir dneri-
de bulundu ve bu 6neri bir sonraki yil kabul edildi. Buradaki
fikir, daha fazla sayida duyarh topluluklar1 agilamak ve boyle-
likle infekte olabilecek kisi sayisini1 azaltip viriisiin bagkalarina
bulasmasini 6nlemekti. Boylelikle, bulasacak insan bulamayan
ve yayllamayan ¢igek virtiisii kaybolup gidecekti. Bu kampan-
yadaki baslica silah, 18. ytizyilda ilk kez Edward Jenner (s. 40)
tarafindan gelistirilen vaksiniya agisiydi. Onemli ilave olarak;
kisa siirede ¢ok sayida insani asilamak i¢in modern, gelismis
yontemler kullanildi ve sicakta bozulmamasi igin as1 saha as1
istasyonlarina ‘soguk zincir’ sogutma altinda génderildi.

1960’larin basinda ¢igek halen 31 iilkede endemikti; 1967’de
DSO asil kiiresel eradikasyon* programini baslattiginda bu
tilkelerde toplam niifus bir milyar1 geciyordu. Bundan son-
ra, cigek viriisii yenilgi lizerine yenilgi yasadi. Viriis; Haziran
1970’te Bat1 ve Orta-Afrika’dan, Nisan 1971'de Brezilya’dan ve
Ocak 1972'de Endonezya’dan silinmisti. Banglades’teki savas,
seller ve diger sorunlar programi aksatsa da Ekim 1975'te ci-
cek bu tilkeden de silinmisti. Son zaferler Dogu-Afrika’da ka-
zanildy; son olgular Etiyopya’da Agustos 1976'da ve Kenya’da
1977’in baslarinda kaydedildi.

Kisa stirede, Somali, ¢igek hastaliginin tiim diinyada goriil-
diigii tek yer olarak kalmisti. Cigek, 1977’de Somali’nin giine-
yinde aniden yayilmaya bagladi. Ancak DSO ekiplerinin genis
capli ilk yardim girisimleriyle bu alevlenmenin 6niine gecildi.
Ekim ayinda, Merka sehrinde 23 yasindaki hastane as¢is1 dogal
cicek infeksiyonuna yakalanan son kisi olarak diinya tarihine
gecti. Tam bir zafer elde edilmisti.

Ancak bir dipnot vardi. Agustos 1978’de Ingiltere-Birming-
ham’da bir laboratuvar kazasi sonucu, biri 6liimle sonuglanan,

* Kokiini kazimak (y.n.).
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ikicicek olgusu goriildii. Gindemdeki Atlanta ve Moskova’daki
cigek viriisiiniin ortadan kaldirilmasi ile, boyle bir olay artik
olamaz; stiphesiz eger baslangicta viriisli yaratan rasgele mu-
tasyonlardan biri gerceklesip mutantlar ortaya ¢itkmamuissa.

Bacillus anthracis
Churchill’in biyolojik silahi mi1?

Herhangi bir askeri harekat kaginilmaz bir sekilde, 6nce-
den simsiki kapatilmig kanallar1 agarak, tehlikeli mikroplarin,
kisiyi gligsiizlestiren ve oliimciil nitelikteki salginlar yapmak
tizere uzaklara ve genis alanlara yayilimini saglar. Bu yeni fir-
sattan yararlanan hastalik yapici organizmalar igin, sivillerin
uzun siire rahatsiz edilmesi en az savas alanlariyla sinirh gekis-
meler kadar yararhdir. Su dagitimi ve lagim bosaltilmasindaki
kesintiler, belki ek olarak yiyecek sikintis1 da (k6tii beslenmeye
ve boylece infeksiyonlara duyarliliga neden olarak) neredeyse
kaginilmaz bir sekilde tifo, kolera ve dizanteri gibi suyla bula-
san hastaliklarin patlak vermesine neden olur.

1992’de Hirvatistan’in Split sehrinde ¢alisan iki hekim
Lancet’e bir makale gondererek, savas sirasinda ortaya ¢ikan
ve sthhi, tibbi ve diger altyapilarla ilgisi olmayan ¢ok farkli bir
infeksiyonun yarattig1 tehlikeye dikkati ¢cekmek istediler. Bu
hastalik sarbondu (antraks). Hekimlerin dikkatini ¢eken, teda-
vi ettikleri hastaya etken Bacillus anthracis’in bir sinegin sokma-
styla bulasmis olmasiydi.

Uzun siiredir potansiyel bir biyolojik savas etkeni olarak
bilinen B. anthracis aslinda 6zellikle sigir ve koyun gibi otgul
hayvanlarda hastalik yapar. Etken, topraktan bulasarak bu
hayvanlarda 6lim orani yiizde 80 civarinda olan bir tip ant-
raksa neden olur. Antraks bakterisi, genellikle hayvan tirtinle-
riyle temas sonucu insan viicuduna da girer. Bu durum, insan
antraksina onceden verilmis iki isimle de aciklanabilir: ‘Deri
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tasiyicist hastaligy’, deri antraksi i¢in yaygin kullanilan terim
olup mikrobun derideki kesik veya siyriklardan gecgerek viicu-
da girmesiyle olusur; ‘yiin aticis1 hastalig1’ysa, akciger antraksi
olup B. anthracis’in akcigerlere solunum yoluyla girmesi sonu-
cu ortaya ¢ikar. Her iki insan hastaligindan sonuncusu daha
tehlikeli olup akcigerlerde kanama ve solunum sikintis1 yapar
ve tedavi edilmedigi taktirde kesinlikle 6liimciildiir.

Bosna-Hersek'in giiney-bat1 kirsal kesiminde 38 yasinda bir
kadinda gorildigi gibi, hasereler de mikrobu tagiyabilirler. Bu
olgu son Lancet'te (1 Agustos 1992) bir makale olarak yayimlan-
mustir. Biiyiik bir olasilikla bir atsineginin boynundan 1sirdig:
kadinin 1sirik yerinde agrili bir sislik gelismisti. Sislik, 1siriga
kars: alerjik bir tepki olarak diistiniiliip buna gore tedavi edildi.
Ancak hastanin genel durumu hizla bozuldugundan hastane-
ye yatirildi ve kisa siire sonra yogun bakima alindi. Doktorlar
Nikola Bradaric ve Volga Punda-Polic kadin1 muayene edip
boynundaki sislik, ¢ok diisiik tansiyon ve genel durum bozuk-
lugunun deri antraksina bagh olabilecegini diistiniiyorlardu.

Antraksa normalde etkili olmasina kargin hasta penisili-
ne yanit vermiyordu, ancak kabarciktan alinan siiriintii in-
celendiginde etkenin gercekten B. anthracis oldugu saptandi.
Antibiyotik duyarhilik testleri mikrobun penisiline direngli,
ancak tetrasikline duyarli oldugunu ortaya koydu. Tedavinin
degistirilmesiyle, kadin tedrici olarak iyilesip bir ay hastanede
kaldiktan sonra evine déndjii.

Kanit, kosullar degerlendirilerek elde edilir. Atsinegi veya
baska bir sokucu hasere tarafindan aktarilmis olsun, mik-
robun esas kaynagi, yiiksek bir olasilikla, birka¢ hafta once
antrakstan 6len ve lesi kadinin yasadig: yere yakin bir ¢ukura
atilan inek oldugudur. Bradaric ve Punda-Polic Hirvatistan ve
Bosna-Hersek teki karigikliklar sirasinda veteriner ve tip hiz-
metlerinde kesintiler oldugunu ve bu olayin, penisiline direng-
li B. anthrax’in neden oldugu cifte tehlikeli antraks salginlarina
yol acabilecegine dikkati gektiler.
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Bu olayin, Britanya’da B. anthracis’in biyolojik silah ola-
rak kullanilmasina iliskin denemelerinin ellinci yilinda or-
taya ¢ikmasi bir ironidir. 1942 yili sonbahar ve kisinda, bir
y1l 6nce yapilan bir 6n denemeden sonra, Wiltshire-Porton
Down’daki Savunma Bakanligi laboratuvarindan bilim in-
sanlar1 Iskogya’nin kuzey-bat1 aciklarinda bulunan Gruinard
Adasi’'ni ti¢ kez ziyaret ettiler. Adada, milyarlarca antraks spo-
runu igeren alt1 ‘bombacik’ patlattilar. Bombaciklar, altinda ko-
yunlarin es merkezli halkalar yapacak sekilde baglandig: bir
rampanin lizerinde patlatiliyordu. Son olarak, adanin tizerinde
alcaktan ucan bir ugak deney alanina bir antraks bombasi atti.

Bugiin bile bu manevralarin amaci tartismalidir. Ingiliz hii-
kiimetinin Almanya ve Japonya’da bir gesit silah tiretilmekte
olduguna iliskin duyumlar:1 arastirirken bir taraftan da bi-
yolojik silah yapimu fikrini degerlendirdigi 6ne striilmusttr.
Bu fikir, Churchill’in ‘Diigmani topraga gommek i¢gin her seyi
yapmaya hazirlikliy1z’ soziiyle de muglak bir sekilde destek-
lenmis olabilir. Kesin olan (0 zamanda beklenen sekilde), B.
anthracis’le karsilasan koyunlarin birkag¢ giin iginde 6lmeye
baslamis olmalariydi. Ancak, bilim insanlarinin terk ettikleri
arazi toprag kirk y1l boyunca, 1986 ve 1987’de dezenfekte edi-
lene kadar, yogun mikroplu kald.

Bosna-Hersek'teki olayin gosterdigi gibi, bu 6liimctil mikro-
bun hemen hemen sonsuza kadar ¢evrede canl kalabilmesi ile
glniimizdeki savaslar arasinda gaddar bir baglant1 bulunmak-
tadir. Mikrop, hayvan yasami agisindan da 6nemlidir. 17 Ekim
1992 tarihli Veterinary Record dergisinde, Galler Bolgesi Tarim
Dairesi'nden D. H. Williams ve meslektaslar1 Kuzey Galler’de
500 domuzluk bir siirii igcinde 19 domuzu 95 giin icinde 6ldii-
ren bir antraks salgimini bildirmiglerdir. Ingiltere ve Galler’de
bundan 25 yi1l 6nce goriilen 206 salginin her birinde tek bir do-
muz 6lmiis ve daha sonraki toplam 42 patlakta dokuzdan fazla
Olim olmamustir. Arastiricilar Kuzey Galler’deki salginin nede-
nini bulmak i¢in ¢ok ¢alismislar, ancak basarili olamamiglardir.
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Domuz ahirlar1 ve yem silolarindan alinan toz 6rneklerinin ve
ayrica B. anthracis’in en olas1 kaynag olarak tartisilan domuz
yeminin incelenmesi de olumsuz sonug vermistir. Tiim bu ¢aba-
lar bosa gitmigstir. Sonunda, domuz siirtilerinin tiimiiyle imhasi
ve bina ve miistemilatlarinin dezenfeksiyonuyla salgin durdu-
rulmus, ancak mikrobun kaynagi tam bir sir olarak kalmustur.

Micrococcus sedentarius
ayak parmaklari, coraplar ve koku

Gordigilimiiz gibi, mikroplar icinde yasadigimiz diinyay:
sekillendirmede birgok rol oynarlar. Gezegenimizin petrol kay-
naklarini olugturmus, politik tarihin akigini tersine dondiirmiis
ve modern bilimin gelismesini bigcimlendirmistir. Penisilin ve
diger antibiyotiklerin tiretimini baglatmis ve ytizyillar boyunca
kolera, tiiberkiiloz ve veba gibi insan viicudunu harap eden
hastaliklar yapmuglardir. Glinimiizdeyse mikroplar yasam ka-
litesini ve biyosfer huzurunu hem diizeltip hem de bozmakta-
dirlar. Daha sonra gorecegimiz gibi; mikroplar iyi sarap yapi-
mini, lagim atiklarinin pargalanmasini, tarima zararh bocek ve
hayvanlarin kontroliinii ve dogadaki elementlerin sonsuz geri
dontisiimiinii kolaylastirmaktadirlar.

Diger bir deyis ile, mikroorganizmalar yasamin pek ¢ok yo-
niine dokunurlar. Simdilerde, ingiltereaLeeds’teki bir mikrobi-
yoloji laboratuvarinda arastirmacilar simdiye kadar goriilen
en Oonemli sorulardan birine yanit bulmaya ¢alismaktadirlar.
Terli ayaktaki tipik kokudan hangi mikroplar sorumludur?
Literatiirden de bildigimiz gibi, insanoglu uzun zamandir bu
toplumsal olarak rahatsiz edici durumdan ¢ok ¢ekmektedir.
William Blake Auguries of Innocence [Masumiyet Kehanetleri] adl1
kitabinda, ‘Y1ilan ve semenderin zehri, kiskangligin ayak teridir’
diye yazmistir. Bunlar metaforik sézciikler olabilir. Bununla
birlikte, bu sozciikler ve klasik antik caglara kadar uzanan
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siirede yasayan diger yazarlarin sdzleri, Homo sapiens’in ge-
lisim tarihi boyunca bu sorunla yasadigina isaret etmektedir.
Bilim insanlar1 bu bilmeceyi, ayak kokusu yapan mikroplar:
saptayarak ve ayak kokusunun bazi kisilerde neden daha fazla
oldugunun nedenlerini bularak ¢6zeceklerdir.

Bu yiizyil basinda, grip etkenini bulma ¢alismalarinda ol-
dugu gibi (s. 137), yapilan bir¢ok calisma belirli bir mikrobu
isaret eder gibiydi, ancak daha sonraki ¢alismalar, kismen de
olsa, bu mikrobu gézden ¢ikardi. Ancak birkag y1l 6nce bir
arastirma ekibinin, ayak parmak aralarinda sik¢a yuvalanan
brevibakterilerin, metanetiyol yaptigini1 saptamalar biiytik he-
yecan yarattl. Bu maddenin peynirimsi kokusu, aksamlar bii-
ylik sehir toplu tasitlarinda terli coraplardan yayilan kokunun
aynusiydi. Ancak daha sonra yapilan ¢alismalarda brevibakte-
rilerin kokudan sorumlu olduguna iliskin ayrintili kanit elde
edilemediginden bu bakteriler ile rahatsiz edici koku arasinda
bir baglanti1 olmadig: gosterilmis oldu.

Leeds Universitesi'nde calisan Keith Holland ve meslektas-
lar, bir bagka bakteriye, Micrococcus sedentarius’a 6zel ilgi du-
yuyorlardi. Bu bakteri, planter keratolizis (kokar ayak) olarak
bilinen, asker ve madenciler gibi uzun siire kapali ayakkabi
giymek zorunda kalan kisilerde sik goriilen bir dertten sorum-
lu gibi goriinmektedir. Bu hastalik ayak parmaklarinda ve ta-
ban derisinin boynuzsu tabakasinda (distaki 6li tabakasinda)
yariklara yol acar. Normalde ¢ok direngli olan derinin boynuz-
su katmani nemli, havasiz kosullarda, 6zellikle en fazla agirlik
tasiyan noktalarinda soyulur.

Leeds’deki arastirmacilar arastirmalarini iki yonden yiirii-
tiyorlardi. Hem Mic. Sedentarius’un nasil planter keratolizis
yaptigini arastiriyorlar hem de bu mikrobun veya bagka bir
mikrobun veya mikrop karisimlarinin bazen ‘normal ayak’tan
da ¢ikan kokudan sorumlu olup olmadigini inceliyorlarda.
Calismalarina, daire, laboratuvar veya fabrikada calisan top-
lam 19 erkek goniilliiniin sag ayaklariyla basladilar. Tiim go-
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niilliilerin ayak hijyeni iyiydi ve higbiri derideki bakteri toplu-
luguna etkileyebilecek tirtinler kullanmiyordu. Ayak kokusu,
‘deneyimli bir danmisman’ tarafindan degerlendirilip, erkekle-
rin dokuzunda daimi az-derecede koku, onundaysa yiiksek-
derecede koku saptandi. Arastirmacilar, ayakta bulunan bakte-
rileri saptamak i¢in ayak yikant: sularini da incelediler ve ayak
tabanindaki asidite veya alkaliniteyi bir pH metreyle 6lgttiler.

Holland ve ¢alisma arkadaslari, planter keratolizin etkeni
olmasindan ¢ok kuskulandiklar1 Mic. sedentarius’u, stirpriz
bir sekilde, bu rahatsizlig1 olmayanlarin ayaklarinda da sap-
tadilar. Ancak biyokimyasal testler bakterinin sert boynuzsu
tabakay1 harap edebilecegini ortaya koyuyordu. Bakteri pro-
teinle (boynuzsu katmanin ana maddesi) karsilasinca proteine
saldiran iki enzim olusturuyordu. Benzer proteazlar biftekleri
yumusatmak ve hayvan derisinden killar1 uzaklastirmak igin
kullanilmaktadir. Daha ikna edici bulgu, Leeds ve ¢evresindeki
pedikiirciilerin elde edilen Mic. sedentarius’un nasirl ayaklarda
nasir dokusunu pargalayip ¢ikarmasiydu.

Ohalde bu ayni mikrop nasil olup da uzun siire ayni ayakka-
bida hapsolduktan sonra insanin ayagina giriyordu? Leeds’de
elde edilen son bulgular, bu soruya yanitin kapali kalmis bir
ayagin cevresinde oldugunu gostermektedir. Normalde, Mic.
sedentarius az sayida bulunur ve az miktarda protein parcala-
yic1 enzim Uretir. Ancak zamanla ayak daha nemlenince alka-
linite artar ve bu durum da bakterinin daha hizli iiremesine
ve dolayisiyla daha fazla miktarlarda enzim olugturmasina yol
acar. Sonug olarak, ayak tabanlarinda ve ayagin bagka yerlerin-
de catlaklar olusur.

Mic. sedentarius’un metanetiyol olusturarak ilerlemis planter
keratoliz olgularinda goriilen keskin kokunun olusmasina kat-
ki saglamasi miimkiindiir. Leeds’de incelenen 19 ayakta, koku
ile ayak catlaklar arasinda belirgin bir iliski oldugu saptanmuis-
tir. Ayn1 zamanda, kokunun derecesi ile Mic. sedentarius veya
brevibakterilerin varligi arasinda bir baginti bulunmamustir.
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Keith Hollander ve ¢alisma arkadaglarinin buldugu, koku ile
diger iki bakteri grubu stafilokoklar ve areop korineform bak-
teriler arasinda net bir iligskinin varligidir. Bu bakterilerin ytik-
sek yogunlukta bulunmasinin ayak kokusu olusumunu kolay-
lastirdigina inanmaktadirlar. Biiyiik olasilikla, degistirilmeyen
ayakkab1 ve ¢oraplarda alkalinitenin artmasi bu gibi bakterile-
rin ¢ogalmasina yol agmaktadir.

Boylece, av baglamig ve kurban goriilmiis oluyor. Scholl
International Research and Development (Uluslararasi
Arastirma ve Gelistirme Okulu) tarafindan desteklenen Holland
ve calisma arkadaslar1 simdi en keskin kokan 10 ayakta en sik
bulunan mikroplar tizerinde incelemelerine devam etmektedir-
ler. Amaglari, mikroplarin hangi ¢evresel kosullarda koku mad-
delerini ve ayag1 harap eden enzimleri olusturduklarini kesin
olarak saptamaktir. Topallayan askerler koruyucu 6nlemlerden
yararlanmalidirlar. Daha ¢ok yararlananlar, ayaklar terleyenler
ve uzun siiredir cefa ¢eken refakatcileri olacaktir.
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Aldaticilar

Siirpriz yapan

mikroplar







‘Mikrop o kadar kiigiiktiir ki onu goremezsiniz,” diye yazmigti
Hilaire Belloc. Bakteri, viriis ve mikrop diinyasindaki diger
canlilarin kiigiiciik boyutlari, bu kitabin ilk boliimiinde kaydedilen
basarilarimin ortaya koydugu muazzam giiclerine inanmay:
zorlagtirmaktadir. Bu goriinmez giice ek olarak, belirli bir
mikroorganizmanin veya etkinliginin ilk kez saptanmas: da bizleri
sasirtmaktadir. Bu duruma iki ornek, oldiiriicii yeni bir viriisiin
birden ortaya ¢ikmasi ve ¢evredeki bir mikrobun simdiye dek
bilinmeyen bir kimyasal de§isiklige neden olmasidir. Mikroplarin
siirpriz yapma konusundaki gizemli yetenekleri bitki ve hayvanlara
gore ¢ok daha fazladr.

Haloarcula
mikroplar gercekten kare seklinde olabilirler

Dogal diinyamiza bir bakin, ne gériiyorsunuz? Hiicreler ve
filamanlar, gigekler ve agag govdeleri, kelebek kanatlar: ve saf-
ran bitkisi sogani, daireler ve spiraller, palmiye yapraklar: ve
bal petegi, hatta dlizensiz sekiller ve yapigskan sivilar ve sekilsiz
tozlar. Gormediginiz, karelerdir. Ister bina veya kitap seklinde
ister satrang tahtasi veya bir ¢ocugun okuldaki ilk geometri
dersi olsun, esit kenarl ve dort dik agili bir dortgen olan kare,
biyosferin degil, uygarligin ve insa edilen ¢evrenin bir 6zelligi-
dir. Kareyi o kadar fazla seviyoruz ki, 6rnegin, patates yumru-
sunun ince ince dogranmasi, gliniimiizdeyse islenmis patates
piiresi tabakalarinin dogranmasiyla yapilan patates gevrek-
leri bile bu gekildedir. Gevreklerin kare seklinde yapilmasi
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makul olup daha diizgiin paketlenme olanagi saglarlar. Ancak
biz onlar1 yapay zevksizlik 6rnegi olarak gordiigiimiizden red-
detmekteyiz.

Mikrop topluluklarinda da, dis diinyamizda gordiigiimiiz
sekillerin cogunu gorebiliriz. Ornegin, bakteriler kiiremsi ge-
kilde veya ¢comak seklindedirler. Antibiyotik olusturan mik-
roplarin bazilan ipliksi filamanlar yaparak ¢ogalirlar ve spi-
roketler (sifiliz etkeni gibi) tirbusona benzer sekildedir. Kizil
hastalig1 etkeni gibi ‘koklar’ kiiremsi sekillidir; tipk: bir balo-
nun havayla sisirilmesi gibi, hiicre i¢i ozmotik basincin hiic-
reyi distan saran zara baskisiyla bakteriler bu sekli alirlar. Bu
bakteriler dutsu meyve goriiniimiinde olduklar i¢in bu sekil-
de adlandirilmislardir. Hiicre duvarinin daha sert olmasi ile,
comak sekilli bakteriler gibi, bagka sekillere sahip bakteriler de
goriliir. Baz1 koklar, 6rnegin, zatiirree etkeni koklar, kiimeler
halinde bulunurlar ve hiicre duvarlar1 bir kapsiill maddesiyle
kaplanmistir. Kusaklar boyunca mikrobiyologlar bu bakterileri
ve diger hiicre tiplerini incelemisler, ancak hig kare sekilli orga-
nizma veya dik acili hiicre duvar1 gérmemislerdir.

Taki 1980’e kadar. O yil Galler bolgesinde Gwynedd-Menai
Bridge’de ¢alisan Tony Walsby diinyanin en 6nemli bilimsel
dergisi olan Nature’de yayimlanan makalesinde kare sekilli bir
bakteri gordiigiinii bildirmistir. Walsby, bu siradis1 mikrobu;
tuzlu su gollerinde gaz vakiiolii igeren mikroplar1 aramak igin
gittigi Misir’daki Sina Yarimadasi'nda kesfetmistir. Gaz va-
ktiolleri, bir zarla gevrilmis gaz iceren yapilardir. Walsby’'nin
baslangi¢ noktasi, denizdeki plankton hiicrelerinde bu gibi
yapilar1 6nceki ¢alismasinda gdérmiis olmasiydi. Heniiz dog-
rulanmamus bir teoriye gore, gaz vakiiolleri mikroplarin suda
batmamalarini, dogal sularda en uygun derinliklerde kalmala-
rin1 saghyordu.

Walsby’in 6nceden ¢ok sayida tatli su goliinde yaptig ca-
lismalarin sonuglarina gore, stabil veya ¢ok katmanli olan tiim
gollerde gaz vakiiollu bakteriler bulunuyordu. Daha 6nceden

76



diger arastirmacilar Halobacterium adim verdikleri bu tip bir
bakterinin tuzlu su havuzlarindaki suyun buharlastirilmasiyla
elde edilen tuzda bulundugunu bildirmislerdi. Bunun iizerine
Walsby, havuzlardaki bakterileri incelemek ve bu bakteriler-
deki gaz vakiollerinin, bakterilerin daha iyi tireyebilecegi bol
oksijenli ylizeyde toplanmalarini saglayip saglamadigini aras-
tirmak i¢in Sina’ya gitti.

Hemen aninda yaptigi kesif, diinya mikrobiyoloji laboratu-
varlarinda hem siirpriz olarak kargilandi hem de kusku yaratti.
Walsby, Nabq'in giineyinde, deniz seviyesinde diizliik kiyida
bulunan fevkalade tuzlu bir havuzun ytizeyindeki tuz kabu-
gundan tuzlu su elde etti. Tuzlu suyun gaz vakiiollii bakteri-
lerle dolu oldugunu saptadi. En az bes sekil ve boyutta gorii-
len bakterilerin biiyiik bir ¢ogunlugu kare seklindeydi. Tuzlu
suyun her mililitresinde 70 milyon kadar bu bakteri bulundu-
gundan bu ¢ok tuhaf yaratigin varligi kusku gotiirmezdi.

Yakindan incelemeyle bu bakterilerin, énceden gériilmiis
hicbir seye benzemeyen, ince, kare tabakalar halinde bulun-
duklar1 saptandi. Tahmin edildigi gibi, batmamalarini1 sagla-
yan gaz vakiollerinin yardimiyla tuzlu suyun yiizeyinde yii-
ztiyorlardi. Ancak o kadar ince ve seffaftilar ki eger vakiiolsuz
olsalard1 ve Walsby de 6zellikle vakiiollii bakteri aramasaydi
gozden kacabilirlerdi. Cevrelerindeki yiiksek tuz konsantras-
yonundan otiirii, hiicrelere kiiremsi sekil saglayan ozmotik
basing bu bakteriler i¢in s6z konusu degildi. Eger bdyle bir
basingla kargsilassalardi, parcalanirlardi. Neden kare sekilli
olduklar1 tam olarak acgiklanamiyordu. Walsby buldugu bu
yeni bakteri icin Quadra adin1 6nerdi, ancak bakteri sonradan
Haloarcula (tuz kutusu) olarak adlandirildi (Sekil IV).

Bagka bir bilmece de, posta pulu seklindeki bu bakterinin
nasil hareket ettigiydi. Baz1 bakterilerde hareket organelleri
olmadigindan su veya hava akimlar1 veya diger canlilar tara-
findan ileri geri tasinirlar. Hareketli olanlariysa, 6zellikle ¢o-
mak ve sosis seklindeki bakteriler, bir veya ¢ok sayida uzun,
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kila benzer kamgilariyla hareket ederler. Bu bakteriler, bir ara-
ya gelip piiskiil seklinde de goriilebilen bu kamgilarin, eskiden
diistintildiigi gibi, kasilmasiyla degil, bir geminin pervanesi
gibi donmesiyle hareket ederler. Flajelin kokiindeki motora
benzer sasirtic1 glicteki bir mekanizma, flajele saat yoniiniin
tersine saniyede 200’e varan devir yaptirtarak hiicrenin iginde
bulundugu s1vi1 ortamda hareket etmesini saglar.

Ancak kare sekilli bakterilerin hareket konusunda ender
goriilen bir yetenege sahip olduklari sonradan Miinih’teki
Max Planck Biyokimya Enstitiisii ile Kudiis'teki Hebrew
Universitesi'nde calisan Dieter Oesterhelt ve calisma arkadasla-
r1 tarafindan gosterilmistir. Arastirmacilar, bu olagantistii mik-
roplarin yiizerken ters yone donebildiklerini saptamislardir. Bu
organizmalar, tipki bir vidanin yoniiniin degistirilmesi gibi, sag
tarafta bulunan helezon seklindeki flajellalarini, gitmek istedik-
leri yone gore, saat yoniinde veya tersine dondiirerek hareket
etmektedirler. Organizma bu gekilde y6niinii degistirdiginde
flajel ptiskiiliiniin dagilacag) diistiniilse de kare bakteriler ¢cok
iyi koordine olduklarindan béyle bir olay gériilmemektedir.

Kareler varsa, neden ti¢ggenler yok? 1976’da Koki Horikoshi
ve bir Japon mikrobiyoloji ekibi, bulduklarn ilk ticgen bakte-
riyi bildirip bu soruyu kesin olarak yanitlamis oldular. Bati
Japonya’da bir tuz ciftliginde bulduklar1 bu bakteri de yassi
sekilli olup sicak tuzlu suda yasiyordu. Kareleri ve ti¢genle-
ri bulan mikrobiyologlar simdi yeni olarak neyi bulacaklarini
distintiyorlar. Sekiz kenarli mikrobu mu?

Clostridium tetani
St. Kilda'min sonu olan infeksiyon

Bagimsiz Kilise’nin onemli toplarindan biri... bu kazikli humma-
min, halki adada tutmak igin Tanri’mn yerinde bir istegi oldugunu
soylemekten kaginmadi.
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Bu satirlar1 yazan, gecen ytizyilin sonlarina dogru Outer
Hebrides takimadalarindan bir Iskog adas1 olan St. Kilda'y1 zi-
yaret eden, Glasgow Herald gazetesi muhabiri Robert Connell’di.
Mubhabir, eriskinlerde goriilen ve ilk belirtisi bas ve boyun kas-
larinin spazmi olan kazikli hummadan s6z etmiyordu. Connell
hastaligin 6liimctil bir sekli olan ve o zamanlar St. Kilda’da do-
gan bebeklerin ¢cogunu 6ldiren ‘sekiz giin hastaligi’n1 tanim-
liyordu.

Bu biiyiik topun ilahi amag¢ yorumunu vaizlerin hepsi pay-
lasmiyordu. Papazlardan biri olan Muhterem Peder Angus
Fiddes’e siikiirler olsun ki, giintimiizde yenidogan tetanozu
olarak bilinen hastaligin St. Kilda’daki son olgular1 goriildi-
giunde tarih 18 Agustos 1891'di. Fiddes, Gottingen’de calisan
Arthur Nicolaier’in ilk kez 1894’te tetanoz etkeni Clostridium
tetani bakterisini buldugundan habersiz olarak, hastalig1 yen-
mek i¢in kuskulu dinbilimi yerine bilimsel yontemler kullanda.

19. ytizy1l St. Kilda’sinda saghk kayitlar1 tam olarak tutul-
mamuist, ancak giivenilir bir kayda gore, 1855 ile 1876 yillar
arasinda dogan 59 bebegin 41’i, cogu yenidogan tetanozundan
olmak tizere, 6lmiistii. Peder Fiddes, bu durumun baska yer-
lere gore, dikkati ¢eker sekilde St. Kilda’da olmak tizere kuzey
ve bat1 Iskocya’da neden daha sik gériildiigiinii diisiinmeye
basladi. Cesitli yerel alisgkanlik ve uygulamalan inceledikten
sonra, bu durumun, geleneksel dogum toreninde gobek bag:
kesik ucunun yag veya tuzlu tereyagina batirilmis bir bez-
le silinmesine bagh olabileceginden kuskulanmaya baslad.
Gilinlimiize kadar zengin kus cenneti olarak bilinen St. Kilda
adasindaki ebe veya bean-ghluine (diz-kadin), bu is i¢in adada
az bulunmasi nedeniyle tuzlu tereyag yerine yerel bir kus olan
kutup firtina kusundan elde edilen yakut renkli yag: kullani-
yordu. Yag), stimsiik kusunun kurutulmus midesi i¢inde, yil-
larca temizlemeden depoluyordu.

1890’da Fiddes Glasgow’dan yardim istemeye karar verdi.
Lord Lister 1860’tan 1869’a kadar Glasgow’da kiirsii sahibi
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profesor olarak ¢alismis ve hemen hemen her ameliyatin kagi-
nilmaz sonucu olan korkung infeksiyonlar1 6nlemek i¢in yeni
yontemler gelistirmisti. Lister, hastalik yapic1 bakterileri orta-
dan kaldirmak i¢in karbolik asit kullanarak cerrahi ve ebelik
alanlarindaki temizlik standartlarimi yiikseltmis ve boylelikle
logusalik hummasi ve ‘hastane kangreni’ olan hasta sayisinin
azalmasini da saglamisti.

Lister’in fikirlerine gore egitilmeye baslanmis olan hemsi-
relerin yardimiyla, Angus Fidder St. Kilda'daki bean-ghluine’i
daha hijyenik uygulamalar yapmasi konusunda ikna edebil-
di. Baslangi¢ kolay olmads, ancak daha sonra ebe kutup firtina
kusu yaginin saklandig: stimsiik kusu midesini atmay1 kabul
etti. Bu olayin etkisi ani ve dramatik oldu. 1854’te Londra’daki
kolera salgini sirasinda Dr. John Snow’un (s. 129) 6nerisi tizeri-
ne Broad Sokagi'ndaki pompa kolunun sékiilmesiyle yeni ko-
lera olgular1 nasil gériilmediyse, Peder Fiddes'in girisimleriyle
de St. Kilda’da yenidogan tetanozu ortadan kalktu.

Ebenin uygunsuz deposu, C. tetani icin fevkalade bir kay-
nakti. Sorumlulugu altindaki her bebege, etkin bir yontemle
gobek baginin kesik ucundan bakteriyi asiliyordu.

Hikaye, genis 6l¢lide mutlu sonlanmamustir. Birincisi, Peder
Fiddes St. Kilda’daki toplulugun ¢okiistinti 6nleme inisiyatifi-
ni ¢ok ge¢ gostermistir. Yillar boyunca ¢ok yiiksek olan bebek
Oliimleri nedeniyle niifus fevkalade azalmistir. Halk caresiz-
lik icinde aday: terk etmeye baslamis ve kalan son 35 kisi de
1930’da adadan ayrilmistir. Bugiin ada, dramatik gériintimli
kayalik yapis1 ve 400 m yiikseklikteki ucurumlariyla, Iskogya
Ulusal Trostii'ne ait bir doga koruma alanidir. Ozgiin koyun,
calikusu ve fare tiirlerini barindirmakta olup diinyadaki en ka-
labalik stimstik kusu toplulugu burada yasamaktadir.

Ikincisi, C. tetani yalnz bizle yasamay1p toprak ve belirli ot-
cul hayvanlarin bagirsaklarinda da bulunur. Bakteri, diinyanin
bir¢ok yerinde 6nemli saghk sorunlar1 yaratmaktadir. Simdi
cocuklarin asilanmasi ve 10 yilda bir rapel as1 uygulamasuyla,
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eskiden sik goriilen deri yaralarina kirli topragin bulasmasiyla
ortaya ¢ikan tetanozun goriilme riski artik erigkinler i¢in he-
men hemen ortadan kalkmigtir. Bununla birlikte, Diinya Saglik
Orgiitii her y1l en az 800.000 yenidogan bebegin yenidogan te-
tanozundan (tedavisi gii¢ ve genellikle bagarisizdir) ldagiini
bildirmektedir. Ugiincii Diinya’da bu 6liimler, gobek baginin
steril olmayan yontemlerle kesilmesine ve ¢camur, kiil veya
hayvan pisligi gibi C. tetani sporlarin iceren maddelerle pan-
suman edilmesine baghdur.

The Lancet’te 18 Subat 1984’te yayimlanan bir makaleye gore,
Sudan’da tek bir kdyde, Juba’da, dogan her 82 bebekten biri
tetanoza yakalanmis ve 110 bebegin biri tetanozdan dlmiistiir.
Burada pis ustura bigag1 kismen suglansa da baslica infeksiyon
kaynaginin gobek bagin1 baglamakta kullanilan Boerhavia erecta
bitkisinin ince, ipe benzer kokleri oldugu diistintilmiistiir. Juba
Egitim Hastanesi ve Londra Hijyen ve Tropikal Hastaliklar
Enstitiisii'nde yapilan incelemeler sayesinde bu koklerde C.
tetani saptanmistir. Gobek baginin steril kosullarda baglanma-
s1 ve pansuman edilmesiyle sorun kolaylikla ¢dziimlenebilir,
ancak bu gibi bir uygulamanin geri kalmis ve uzak bir Ugiincii
Diinya tilkesinde yerlesmesi zordur. Sorunun ¢éztimii i¢in bazi
uzmanlarin 6nerdigi baska bir segenek, gebe kadinlarin tetano-
za kars1 asilanmalaridir. Boylelikle, asilanan kadinlarda olusan
koruyucu antikorlar, plasenta yoluyla bebegin kan dolasimina
gecerler.

Angus Fiddes'in St. Kilda’daki fevkalade yiiksek bebek
olim oranindaki sirr1 ¢6zmesinden bir asir sonra hala yilda bir
milyona yakin bebek her yerde bulunan tetanoz mikrobunun
yaptig1 6liimciil spazmlar nedeniyle 6lmekte ve anneleri yas
tutmaktadir. Bebekler, karmasik tibbi uygulamalara olan ihti-
yactan degil, infeksiyonun 6nlenmesine yonelik en basit ve iyi
anlasilmis taktikler uygulanmadigindan dlmektedirler.
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Serratia marcescens
Paskalya’nin mucize yaraticis

Hangi mikrop Paskalya’nin Oykiisii ile Amerika Birlesik
Devletleri'nin biyolojik silahlar1 ve insan ve balarilarinin cid-
di infeksiyonlar1 arasinda bir baglant1 kurabilir? Yanit: Serratia
marcescens. Bir zamanlar ¢ok zararsiz kabul edilip 6grencile-
rin tokalasma sirasinda mikroplarin nasil elden ele bulastigini
gostermek icin kullandiklar1 bakteri. Giintimiizde, dini baglan-
tilar1 bir tarafa konulacak olursa, S. marcescens, 6zellikle eroin
bagimlilarinda ve hastanede yatan hastalarda goriilen, menen-
jitten osteomiyelite kadar uzanan bir dizi ciddi hastaligin etke-
ni olarak gittikge artan siklikta karsimiza gtkmaktadir.

Bu sira dist organizmanin &ykisii, MO 6. yiizyilda
Pisagor’un yiyecek maddelerinde zaman zaman goriilen kan
rengindeki degisikliklerden s6z etmesiyle bagladi. Sonra, MO
332’de, Fenike’deki (simdiki Liibnan) Tire’yi kusatan Biyik
Iskender’in Makedonya ordusundaki askerler, zaman zaman
ekmekleri tizerinde kan lekelerinin ortaya giktigim1 goérdiiler.
Makedonyal falcilar bu acayip olayi, yakinda Tire sehrinde
kan akacag1 ve Iskender’in zafer kazanacag: seklinde yorum-
ladilar.

Daha sonra, kanla lekelendigine inanilan kilisedeki cema-
at ekmegi, ‘kanayan ekmek’, Hiristiyan geleneginin bir par-
cas1 oldu. Ortaya ¢itkan bu mucizenin bir yorumu, inangsiz
Yahudiler tarafindan ekmegin bicaklanmig olmasiydi. Bu ola-
ya karigsan bir¢ok sehirdeki Yahudi misilleme olarak katledil-
di. Zamanla kanayan ekmek, dine donmenin somut bir kanit1
oldu. 1264 yilinda Italya’daki Bolsena sehrinde, kutsal varligin
yarattig1 mucizeden kuskulanan bir rahip, kilisedeki Biiyiik
Ayin sirasinda ekmegi boldiigiinde gelen kanin cilippesine ak-
mas! lizerine hemen iman etti. Rafael'in Vatikan’da bulunan
‘Bolsena Biiyiik Ayini” adli freski bu olay1 gostermektedir.
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Simdi tiim bu olaylardaki etkenin, hiicreleri ¢iplak gozle go-
riilemeyen ancak tiremesini saglayan bir sey tizerinde parlak kir-
muz1 koloniler olusturarak goriiniir hale gelen S. marcescens adl
bakteri oldugu anlasilmistir. Ortagag kilisesinin nemli ortamina
birakilan ekmek bdyle kolonilerin olusmasi igin ideal bir ortam-
dir. Modern zamanlarda da ayni etki sayisiz kez gortilmiistiir.

1819’da, geng bir eczaci olan Bartolemeo Bizio kan farz
edilen sey konusunda gergegi ilk sezen kisi oldu. Bir Italyan
koyliistiniin evindeki polenta denilen misir unu lapasindaki
kanl goriinimdeki renk degisikligini incelemeye karar verdi.
Koylii ailenin akli bagindan gitmisti ve ilahi intikamdan korku-
yorlardi ¢linkii polento iki yil 6nceki kithkta istiflenmis misir
unundan yapilmisti. Bizio, kan zannedilen seyin aslinda bir
mikrobun yaptig1 pigment oldugunu (yanlislikla, bir mantarin
yaptigini santyordu) kanitlayarak bu mistisizmi ortadan kal-
dirdi. Bizio, organizmaya, yanliglikla ilk buharli gemiyi yap-
tigin1 sandig1 Italyan fizik¢i Serafino Serrati’yi onurlandirmak
i¢cin onun adini verdi. Pigment 1s18a duyarh olup kisa siirede
soldugu i¢in organizma adina Latincede ‘glirtimek” anlamina
gelen marcescens sdzcligiinii de ilave etti.

Boylelikle sihri kaybolan bir 6nceki mucize yaratici, gevre-
deki mikroplarin nasil bir yol izlediklerini saptayan bir gos-
terge olarak daha kullanigh bir meslek edindi. Artik okullarda
yaygin olarak yapilan bir deneyde, 6grenci parmaklarinm S.
marcescens kiiltiirline batirdiktan sonra baska bir 6grenciyle
tokalasiyordu. Ikinci 6grencinin iigiincii, {igiincii dgrencinin
dordiinciiyle tokalagsmasiyla deney, bir diizine veya daha fazla
sayidaki 6grenciyi kapsiyordu. Bundan sonra, her 6grencinin
ellerinden siriintii 6rnekleri alinip agar besiyerine ekilerek
bakteri tiremesi olup olmadig1 kontrol ediliyordu. Gammazhk
eden pigment sayesinde, siradaki son 6grencide bile birkag S.
marcescens hiicresi bulundugu gosterildi.

1906’da Dr. M. H. Gordon agzin1 S. marcescens kiiltiiriiy-
le gargaraladiktan ve Avam Kamarasi’'ndaki bos siralara
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icinde kat1 besiyeri bulunan Petri kutular1 koyduktan son-
ra Shakespeare’den pasajlar okumaya bagladi. Bir siire sonra
besiyerlerinde olusan parlak kirmizi renk S. marcescens’in Dr.
Gordon’un durdugu yerin karsisina kadar ulashgini gosteri-
yordu. Bu, bakterilerin konusma, 6kstirme ve hapsirmayla ha-
vadan uzaklara ulasabilecegini gosteren ilk deneylerden biridir.

1970°li yillarin sonunda S. marcescens ad1 kotiiye cikty;
Amerika Birlesik Devletleri Ordusu, 1950-1966 yillar1 arasinda
tilkenin sekiz ayr bolgesinde yapilan biyolojik silah saldirisi
simiilasyonlarinda bakteriyi kullanmis olduklarini kabul etti.
Simiilasyonun yapildig: ti¢ yer; New York sehrinin metrosu,
San Francisco ve Florida’daki Key West’ti. Metrodaki deneme-
lerde, teknisyenler hareket halindeki bir trenden bakteri dolu
bir elektrik ampuliinii atarak S. marcescens’in yayilimini izle-
mislerdi. Newsday dergisi yayimladig: bir raporla bu deneme-
leri halka duyurunca, Pentagon denemelerin infeksiyon veya
6liime neden olmadigini duyurmak zorunda kaldu.

Gercekten o zamanlarda bakterinin ¢ok nadir olarak insan-
da hastalik yaptig1 kabul ediliyordu. 1964'te bir hastanede ya-
pilan infeksiyon arastirmasinda, diger, birbirleriyle yakin ak-
raba bakterilerin yaptig1 diizinelerce ve hatta bazen yiizlerce
infeksiyon yaninda sadece ii¢ infeksiyon S. marcescens’e bag-
lanmisti. Hastanede yatan hastalarin bozuk bagisiklik ve bagka
faktorler nedeniyle hastalik yapici mikroplara daha duyarh ol-
duklar g6z 6niine alinirsa, elde edilen bulgular bu bakterinin
biiytik 6l¢tide zararsiz oldugunu diistindiiriiyordu.

Ancak bu diistinceler saglam bir temele dayanmiyordu.
Serratia marcescens’e bagh insan infeksiyonlarinin taninma-
dan atlanmis olmasi, bu yanilgidan kismen sorumlu olabilir.
1968 yilina kadar tip literatiiriinde mikrobun kanda saptandig:
toplam 15 olgu yayimlanmisken, 1968 ila 1977 yillar: arasinda
bir uzman tarafindan tek bir hastanede 76 olgu bildirilmistir.
Daha yakin yillarda (balarilarinda hastalik yapmalar1 yanin-
da) S. marcescens’in 6zellikle damar i¢i uyusturucu kullananlar
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ve hastanede yatan hastalarda ¢esitli hastalik tablolar:1 yaptigi
gorulmusgtir. Bakteri, 1989'da, Londra’daki St. Bartholomew
Hastanesi’'nin beyin cerrahisi servisinde ciddi infeksiyonun
goriildigi bir salgina neden olmustu. Ayrica, S. marcescens,
Oonceden infeksiyonlarinin tedavisinde kullanilan antibiyotik-
lere gittik¢e diren¢ kazanmaktadir.

Hicbir sekilde zararsiz ve kesinlikle de mucizevi olmayan,
gercekte bir firsat¢i olan bu kanayan ekmek bakterisi konusun-
da, kuskusuz, daha ¢ok sey duyacagz.

Proteus 0X19
Nazileri aldatan bakteri

Ikinci Diinya Savasi sirasinda isgal altinda bulunan iilke-
lerin vatandaglari, zamanin getirdigi en kotii mahrumiyetleri
Onleme ¢abasi i¢inde, yaraticiliklarin1 sonuna kadar kullanmak
zorunda kaliyorlardi. Bu hikayelerden ¢ok azi, Polonya’daki
iki doktorun Almanya’da ¢alistirilan esirler arasinda bulunan
vatandaslarini kurtarmak ic¢in Alman yetkililerini etkisiz ve
Onemsiz bir bakteriyle nasil aldattiklarinin hikayesi kadar sa-
sirticidir (Sekil V). Sonradan, iggal altinda bulunan giiney-dogu
Polonya’daki Rozvadow gevresinde bir tifiis salgini oldugu ko-
nusunda Almanlar ikna edilerek ayni hileye yeniden bagvurul-
du. Hastaligin kendilerine de bulasmasindan korkan Almanlar,
durumu yakindan incelemeden, oradaki insanlar1 artik korku
veya sinirlama olmadan rahat yagamalari icin serbest biraktilar.

Dr. Eugeniusz Lazowski ve Dr. Stanislav Matulewicz tarafin-
dan diisiiniilen bu aldatmanin temeli, I. Diinya Savasi sirasin-
da Polonya’da kesfedilen olaganiistii bir olguya dayaniyordu.
Normalde, belirli bir mikrop tarafindan infekte edildigimizde,
baska mikroba karsi degil, sadece o belirli mikroba kars1 antikor
olustururuz. Ancak tifuis hastaliginda, kanda Proteus 0X19’a kar-
s1 da antikorlar olusur. Bu yanit ¢ok kesin ve 6zgiil oldugundan
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patoloji laboratuvarlarinda tifiis tamsi i¢in kullanilmaktadir.
Teknisyen hastadan alinan kan 6rnegini Proteus 0X19’1a karigtir-
diginda hiicreler kiimeleniyorsa, hasta tifiis demektir.

Varsova’nin yaklasik 200 kilometre giineybatisinda bulu-
nan Rozvadow ve Zbydniowie kdylerinde ¢alisan Lazowski
ve Matulewicz, Weil-Felix reaksiyonu ad1 verilen bu testi daha
tip Ogrencisi iken 6grenmislerdi. Biiyilik olasilikla, bu testin
klinik uygulamalarda yeri olmadigin1 diistinmiislerdi. Ancak,
Almanya’dan iki haftalik izinle donen ve Almanya’ya geri
donmekten ¢aresizce korkan bir is¢inin ziyareti sonucu, s6z
konusu test savas sirasinda akillarina gelecekti.

Ancak ciddi bir hastaligi oldugunu kanitlayan tibbi bir
belge iscinin evinde kalmasini saglayabilirdi, yoksa is¢i yaka-
lanip toplama kampina gonderilecekti. Acaba isciye Proteus
0X19 zerk edip antikor olusmasini saglayarak, Almanlar tifiis
olduguna inandirilabilir miydi? Adam kolelige geri donmek-
tense, intihar dahil her seyi yapmaya hazirdi. Bunun tizerine
Lazowski ve Matulewicz, baz1 zararh yan etki riskine ragmen
deneyi yapmaya karar verdiler.

Deney basaril oldu. Isci, tifiise kars1 antikorlar1 olusturdu
ancak saglikl kaldi. Alman Devlet Laboratuvari’na gonderildi
kan Ornegi ‘Weil-Felix pozitif’ olarak raporlandi ve isciye aile-
siyle birlikte Polonya’da kalmas: sdylendi.

Aslinda, tam-6lgek bir salgin konusunda kolaylikla aldatil-
mis olmanin nedenleri vardir. Almanlar, 25 yildir kendi tilke-
lerinde goriilmeyen tifiis konusunda son derece duyarhydilar.
Gergekten, tifiis ve akraba hastalik siper hummasindan o ka-
dar korkuyorlardi ki Auschwitz’deki toplama kampina alinan
esirler 6nce 6-8 haftalik bir karantinaya aliniyorlardi. Gestapo
doktorlari her iki infeksiyondan birinden kugkulandiklar: esir-
leri Oldiirerek salginlar: 6nliiyorlarda.

Zaten dogal direnci diisiik olan cephedekilere tifiistin si¢-
ramasiyla ortaya gikabilecek yikici bir salgin, durumu daha da
kotiilegtirebilirdi. Polonyali doktorlar daha bir¢ok vatandaga
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Proteus 0X19 enjekte edip kan 6rneklerini test i¢in gonderme-
ye basladilar. Pozitif test sonuglar1 geldik¢e Almanlar gercek-
ten tiftistin yayildigina ikna oldular. Sonug olarak, Lazowski
ve Matulewicz’'in tibbi sorumlulugu altindaki bir diizine veya
buna yakin sayida kody salgin bolgesi olarak ilan edildi ve bél-
gedeki Alman baskisi bigak gibi kesildi.

Hile, yalmiz bir kez kugku yaratti. Bilgi tasiyan bir kisi yet-
kililere salgin olmadigini séyledi, ancak hikayeyi biraz degisti-
rerek anlatti. Bu kisi, gercek bir tifiis hastasindan alinan kanin
degisik adlar altinda laboratuvara gonderildigine inaniyordu.
Hemen bir teftis yapildi. Hastalik korkusu o zaman bile sorus-
turmay1 engelledi. Tim s6ziimona tifiis hastalarina yapilma-
s1 gereken ve yapildiginda higbirinin hasta olmadigini ortaya
koyacak fizik muayene yerine, Almanlar sadece kan 6rnekleri
aldilar. Sonuglar kesin goriintiyordu: Hastalarin kan dolasimi
tiftise kars1 antikorlarla kayniyordu.

Bu hikayede oldukg¢a tuhaf iki nokta vardir. S6zde salgin
bolgesinde hi¢ kimsenin 6lmemesi veya ¢ok az kisinin 6lmesi
Alman yetkilileri neden sasirtmamisti? Normalde tifiiste 6liim
orani yiiksektir. Ikinci olarak, inceleme icin gonderilen kan
orneklerinin hepsinde daima ayni tarzda hep yiiksek diizey-
de antikor bulunmasin yetkililer nasil gbzden kagirmislardi?
Normalde, bir hastanin kan dolagimindaki antikor diizeyi has-
taligin seyrine gore degisir.

Yillar sonra, Rinteln’deki Britanya Askeri Hastanesi'nde
cerrah olarak calisan John Bennett bu destansi hikayeyi ye-
niden gozden gecirdikten sonra bu sorular1 yamitlamistir.
Birincisi, Almanlar resmi laboratuvar sonuglarina gereginden
fazla inanmaslar, basitce verdikleri bir kararla sonuca ulasmis-
lard1. Ikincisi, belki de infeksiyondan korktuklarindan, gor-
dtikleri birkag ‘hastayr’ da dogru diirtist muayene etmemis-
lerdi. Ancak sert icki de bu aldatmanin devaminda 6nemli bir
rol oynamis olabilirdi. John Bennett, 22-29 Aralik 1990 tarihli
British Medical Journal’da sunlar1 yaziyordu:
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Yasl bir doktor ve iki geng asistanindan olugsan bir Nazi
heyeti, Lazowski ve Matulewicz tarafindan yollanan sonugla-
r1 incelemek igin gonderilmigsti. Kendileri saygiyla karsilanip
geleneksel Polonya ddetine gore yiyecek ve icki ikram edildi.
Yasli doktorun kendisi koyii teftis etmedi, agirlanmaya devam
edip geng doktorlar1 teftise yolladi. Geng doktorlar binalari
listiinkorii incelediler, ancak infeksiyon riskini bildiklerinden,
daha yakin incelemeden kolaylikla vazgecirildiler. Yash dokto-
ra, gormesi igin zatiirreeden olmekte olan yagh bir adam ge-
tirdiler ve orada bir tiyatro oynayip adamin agir tifiis hastasi
oldugunu kabul ettirdiler. Goethe'nin dedigi gibi, ‘Bildigimizi
goriiriiz.” Heyet gordii, ikna oldu ve oradan ayrild:.

Isgal yillarinda tiim Polonya niifusunun beste biri katle-
dildi ve Almanya’da zorla ¢alistirilan ¢ok sayida Polonyali da
orada oldiiler. Kiigtik bir toplulugun bu dehsetten kurtulusu,
biiyiik Ol¢lide insanoglunun becerisi ve Proteus 0X19 bakterisi
sayesinde gerceklesmistir.

Borrelia burgdorferi
Lyme hastaliginin aldatici sekilde ortaya ¢ikig

‘Meslekten olmayan bu baski gruplari arastirmalara miidahale
ediyorlar... Bilim vardir ve bilim-olmayan da vardir ve bilim-olmaya-
min bilimsel bir toplantida yeri yoktur.’

Bu kizgin tepkiyi veren; 1992’de Virginia-Arlington’da
Lyme Besinci Uluslararast Lyme Borelyozu Konferansi’'nda
program komitesi liyesi olarak konusan Valhalla’daki New
York T1p Koleji'nden Durland Fish’ti. Ofkesinin nedeni, nce-
den istenen standarta uymadiklari icin komite tarafindan prog-
rama alinmayan bildirilerin sonradan programa alinmis olma-
stydl. Akademisyen olmayan klinisyenler tarafindan yazilan
bildirilerin programa alinmalarinda, hasta-destek gruplarinin
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baskisinin biiyilik oranda rolii olmustu. Giindemdeki baslica
konu, bu tartismali bildirilerde sunulan hastalarin gercekten
Lyme hastasi1 olup olmadiklari (Amerika Birlesik Devletleri'nde
hastalik gercek sayisi tizerinden tanilanmaktadir) ve hastalarin
uygun tedavi goriip gormedikleriydi.

Belki Fish hakliydi. Belki de degildi. Ancak bu olay, benzer
olaylarda Lyme hastaliginin nasil agikca ilk kez halkin giinde-
mine oturdugunu akla getirmektedir. Emekle elde edilen kesin
kanit1 savunan bilim insanlari, aslinda hepsi bir anda ¢tirtiti-
lebilecek bu temelsiz, sagma ve 6tesi olmayan iddialara yanit
vermeleri durumunda her zaman hatirlanacaklardur.

Bilim insan1 olmayanlarin sinirliligi ahududu regeline veya
bas agrisim1 elektrik diregine baglamas: karsisinda bilim in-
sanlar1 kurnazlikla alcaltic1 bir s6zciik olan ‘mantiksiz’a saril-
maktadirlar. Kampanya yiiriitiiciilerine ve Amerikallarin de-
yimiyle kaygili vatandaslara gosterilen bu sabirsizligin ¢cogu
kez dogru bir nedeni vardir ve bazen de yoktur. Mart 1983'te
Borrelia burgdorferi mikrobunun ve bir grup ABD’li arastirma-
cinin diinyaya kanitladig: gibi, uzmanlar haksiz ¢ikarken lobi
gruplar1 hakl olabilirler. Sifiliz etkeni bakteriye benzeyen ve
1980’1i yillarin basina kadar bilinmeyen mikroskobik spiroket
B. burgdorferi, ‘halktan olan’ gézlemcilerin ders kitaplarini de-
viren uzmanlardan daha giivenilir olabilecegini kanitlayarak
her zaman gecerli olabilecek bir hizmette bulunmuslardir.

Hikaye, Connecticut’ta yasayan dikkatli bir anneyle bas-
lad1. Yalniz Old Lyme koytinde (5000 niifuslu) en az 12 ¢ocu-
gun juvenil romatoid artrit tanisiyla hastalanmasi bu annenin
dikkatini gekti. Yerel doktorlar ilgisiz goriintiyorlardi. Gittikge
kafas1 karisan ve endiselenen kadin bagh oldugu devlet saghk
dairesine bagvurmaya karar verdi. Hemen hemen ayni zaman-
da ve ayri olarak, bir kdylii Yale Universitesi'ndeki Romatoloji
Klinigi'ne telefon ederek ailesinde ‘salgin artrit’ oldugunu bil-
dirdi. Ancak Connecticut Eyaleti'nin her zaman titiz ¢alisan
saglik tarama dairesi bu durumu degerlendiremedi.
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Baslangicta, resmi gorevliler Old Lyme’dan gelen iddialara
kuskuyla yaklasiyor, kdyliilerin bu gizemin ¢oziilmesi istegine
kars1 sabirsizlik gosteriyorlardi. Kim artritin salgin yaptigini
duymustu? Artrit bulasic1 bir hastalik olmayip yaslanmaya
bagh dejeneratif bir durumdur. Sugigegi veya kizamik gibi top-
lumda yayilmasi hicbir sekilde s6z konusu degildir.

Sans eseri, Yale’deki bir arastirmaci grubu kadinm ciddiye
alip ne oldugunu izlemeye basladi. 1977’de bilim insanlar
Old Lyme’da ve cevresinde gergekten bir artrit salgin1 oldu-
guna ikna oldular. Hastalarda agrili artrit ve boyun tutulmasi
yaninda bas agris1 ve ates de vardi. Hastalik iki ¢arpic1 6zellik
gosteriyordu. Genellikle yaz aylarinda basliyor ve ¢ocuk veya
eriskinlerin derisinde aniden beliren tuhaf bir lekeden haftalar
sonra ortaya ¢ikiyordu.

Bu sir igin gergek ipucu, bir hastanin lekenin ¢iktig1 yerde
onceden bir kene tarafindan 1sirilmis oldugunu hatirlamasiy-
la ortaya ¢ikti. Zamanla arastiricilar genellikle geyiklerde bu-
lunan 6zel bir tip kenenin hastalik etkeni mikrobu tasidigin
saptadilar. Daha sonra detektif gibi ¢alisarak keneden izole
ettikleri 6zel bir spirokete karsi Lyme artritli hastalarin kan-
larinda antikorlarin oldugunu saptadilar. Willy Burgdorfer ve
calisma arkadaslar1 bu tarihi bulgularn New England Journal of
Medicine’in 31 Mart 1983 tarihli sayisinda yayimladilar. Kisa
siire sonra Burgdorfer de, kendinden 6nceki Howard Ricketts,
Stanislaus von Prowazek ve diger 6nciiler gibi ad1 buldugu vi-
riilan mikroba verilerek onurlandirildi

‘Lyme hastaligy’, kesfinden sonra ABD'nin bagka yerlerin-
den de bildirilmigtir. Marcia Barinaga’nin 5 Haziran 1992 tarihli
Nature dergisi sayisinda yazdig1 gibi, ‘Kuzeydoguda, ¢ayirlarin
hastalik tasiyic1 kenelerle dolu ve 1980'lerin basindan beri on bin-
lerce insanin hastalanmis olmasi, Lyme hastalig1 konusundaki en-
diseleri artirmaktadir.” Artik ABD'nin o bdlgesinde beyaz-ayakh
farenin B. burgdorferi’'nin uzun-sireli kaynag1 oldugu bilinmekte-
dir. Geyikte bulunan kene, spiroketi fareden alip insana gegirir.
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Kaliforniya’daysa, farkli bir kenenin, batida bulunan siyah-
bacakl1 kenenin spiroketi insana bulastirdig1 saptanmis, ancak
hangi hayvanin etkenin kaynagi oldugu yillarca bulunama-
mustir. Farelerin kaynak olmadig: goriilmiis ve kaynak olarak
bagka hayvan da bulunmamustir. Daha sonra, yine 5 Haziran
1992 tarihli Nature dergisinde yayimlanan makalelerinde
Berkeley’deki Kaliforniya Universitesi'nden Richard Brown ve
Robert Lane, Lyme hastaliginin kaynaginin Kaliforniya’da sik
goriilen bir kemirici olan esmer-ayakli aga¢ faresi oldugunu
bildirmislerdir. Bu duruma gore, iki tip kene s6z konusudur.
Batili siyah-bacakli kene spiroketi insana bulastirirken bagka
tiir bir kene agac faresini infekte eder.

Hastalik, Avustralya ve Ingiltere’de New Forest’ta da goriil-
miugstiir. Hastalik; taninmadan, anlasilmadan ve betimsel ola-
rak adlandirilmadan 6nce de kesinlikle vardi. Ancak o zamana
kadar bilinmeyen B. burgdorferi ortaya ¢iktiginda, soruna 1sik
tutan ve infeksiyonun arastirilmas igin tetigi ¢ceken, profesyo-
nellerin merakindan ¢ok halkin endisesiydi.

1977'den Once olsayds, Dr. Fish meslektaslar1 arasinda sal-
gin artritin bilim say1lmamasi konusunda onlarin muhalefetiy-
le ya az kargilasacak veya hig¢ kargilasmayacakti. Ancak yanls
yapmus olacakti, degil mi?

Azotlayicilar
icten yikilan anitlar

Mikroplar lahana yapraklarini gtirtitebilir, siitti eksitebilir ve
peynirde delikler agabilirler, ancak kaya gibi sert bir seye sal-
dirabilecekleri kulaga abart1 gibi gelmektedir. Oysa bu durum
dogrudur ve herhalde muazzam bir 6l¢tide gerceklesmektedir.
Bakterilerin tas1 asindirabildigi uzun zamandir bilinmektedir,
ancak son arastirmalar bitkilerin kullandig1 azotu sabitleyen
ayn bakterilerin (s. 197) bina ve anitlari ciddi sekilde harap
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ettigini ortaya koymustur. Ayrica, bu bakteriler yeryiiziiniin
derinliklerinde kaya formasyonlarini olusturan minyatiir an-
cak ¢ok etkili yontucular olarak etkinlik gosterirler.

Diinyanin her yaninda atmosferdeki kirlilik meshur ve ta-
rihi binalar1 tehdit ve bazilarin1 da tahrip etmektedir. Dogal
fiziksel ve kimyasal olaylar tasin ‘erozyonundan’ kismen so-
rumlu tutulsalar da, esas sorumlu endiistrinin havaya saldig:
asitlerdir. Son kirk yildir kémiir ve gaz kullanimindaki biiytik
capta artig nedeniyle her y1l milyonlarca ton kirli gaz atmosfere
karismakta ve bu duruma paralel olarak bina ve heykellerdeki
asinma da artmaktadir. Bu olayda esas suclu olan kiikiirtdiok-
sittir. Suda eridiginde olusan siilfiirdz asit kire¢ tasin1 tam an-
lamiyla eritir. Asinma yapan bir diger madde, otomobil emis-
yonlarinda bulunan ve suyla tepkimeye girdiginde nitrik ve
nitroéz asitler olusturan nitrdz oksittir.

Tiim bunlar hem asinadir hem de iziicidir. Ancak
Almanya-Hamburg'taki Genel Botanik ve Mikrobiyoloji Ensti-
tisti'nde calisan Eberhard Bock ve c¢alisma arkadaslarinin
arastirmalari, tim hikadyenin sadece bu olmadigini gosterdi.
Arastirmacilar, bina ve abidelerin erozyonunda bakterilerin
de rol oynadigini gosterdiler. Daha da beklenmedik nitelikteki
sey, bu tehlikeli zarardan sorumlu olan bakterilerin kimligiy-
di: Bunlar, eskiden yalniz toprakta ve dogal su sistemlerinde
bulundugu diisiiniilen azotlayic1 bakterilerdi. Bildigimiz gibi,
azotlayic1 bakteriler gezegenimizdeki yasam igin gereklidir.
Kimya endiistrisi topragin verimliligini korumak ve artirmak
icin kendine diisen gérevi kimyasal giibreleri tiretmekle yapsa
da, azotun (ve bagska maddelerin) geri dontistimiinde esas rolii
oynayan toprak ve dogal sularda bulunan bakterilerdir (s. 199).

Bock’un ¢alismasina gore; topragin verimi ve bdylelikle insa-
noglunun refahi ve biyosferin iyiligi i¢in gerekli olan ayni bakte-
riler aslinda ¢ift yasam stirmektedirler. Zirai yararlarinin yanin-
da, cok sayida en giizel bina ve anitlarimiz1 asindirmaktadirlar.

Bock, beton ve kumtasinin yiizeyi ve icinde neler oldugu-
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nu elektron mikroskopla incelediginde, o zamana kadar akla
gelmeyen cliriimeye iligkin ilk ipuglarin1 yakaladi. Diger mik-
robiyologlar kuskuyla karsilasalar bile, Bock bakterilerin (dis-
lerdeki asit yapic1 bakteriler gibi) erozyonu kolaylastirdigina
inaniyordu. Tam diisiindiigiinii de buldu. Inceledigi malzeme-
de fazla sayida bakteri vardi ve sonraki incelemeler bu bakte-
rilerin azot baglayic bakteriler oldugunu ortaya koydu. Bock,
Koln ve Regensburg katedralleri ve Miinih ve Geinhausen’daki
eski binalarda yaptig1 son ¢alismalarinda, zarar1 hizlandiran
Nitrosomonas, Nitrobacter ve diger bircok tip bakteri saptadu.
Bu bakteriler; amonyag1 nitréz aside gevirenler ve nitroz asidi
tastaki alkalen baglayic1 maddeyi eriten nitrik aside gevirenler
olarak iki gruba ayrilirlar.

Bu tip bir asindirmanin ¢ok daha 6nceden saptanmamasi-
nin bir nedeni, mikroplarin ¢ogunlukla tasin icinde ¢alismala-
ridir. Bakteriler, biiyiik olasilikla, yagmur veya firtina gelme-
den 6nce, ylizeydeki toz partikiilleri icinde bulunurlar. Isiga
cok duyarli olduklarindan ancak nem yiiziinden yiizeyin al-
tina tagindiktan sonra iiremeye baglarlar. Ozellikle Koln ve
Regensburg katedrallerindeki kumtaslar1 5 milimetre derinlige
kadar ¢ok sayida azotlayic1 bakteri icermektedir.

Bu gibi organizmalarin sasirtic1 giigleri Hamburg’daki aras-
tirmacilarin yaptig1 bir deneyle gosterilmistir. Deneyde, beton
bloklara (60 cm x 11 cm x 7 cm) Cologne yakinlarindaki bir
elektrik santralinin sogutma kulesinden izole edilen Nitrobacter
ve Nitrosomonas bakterileri inokiile edilmistir. Bakteriler her yil
icin her blok basina yaklagik 14 mililitre konsantre (%65) nitrik
asit tireterek blok ytlizeylerini tamamen asindirmistir. Asit be-
ton icindeki baglayic1 malzemeyi kalsiyum nitrata ¢evirmis, an-
cak bakteriler asidi tolere edebilmislerdir. Bock, ¢cok benzer bir
kimyasal islemin dogal kumtasinda da olduguna inanmaktadr.

Eger bakteriler yeryiiziiniin yilizeyinde bu gibi mad-
deleri parcalayabiliyorlarsa, acaba yeralt1 kayalarini nasil
etkiliyorlar? Bu olas1 olmadig: diistiniilen senaryoya Texas
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Universitesi'nden Franz Hiebert ve Philip Bennett 11k tutmus-
lardir. Bilim insanlari, birkag yil 6nce Virginia’da yerkabugun-
da arastirmalar yapmak icin agilan ve 3000 m derinlige kadar
varan kuyularin dibinde canli, asit yapan bakteriler bulmus-
lard1. Acaba bu mikroplar asagidaki bu kayalara saldiriyorlar
miyd1? Acaba bu bakteriler, bir¢ok petrol alaninda tortul kaya-
lardan petrol ¢ikarmay: kolaylastiran ufak deliklerden olusan
sebekenin olusumundan sorumlu muydular?

Hiebert ve Bennett bu sorular1 yanitlamak igin, 1979°da
Minnesota’da bir petrol hattinin patlamasi sonucu ham petrol-
le kirlenmis bir akiferde bazi1 deneyler yapmaya karar verdiler.
Dogal bakterilerin petrolle beslendigi bu ortam tipik bir ortam
olmasa da bakterilerin etkinlik potansiyellerinin incelenmesi
acisindan idealdi. Arastirmacilar akiferdeki kuyulara feldispat
ve kuvars minerallerini ayr: ayri igeren delikli plastik silindir-
ler sarkittilar. On dort ay sonra silindirleri geri ¢ektiklerinde,
feldispat tizerinde belirgin ¢ukurcuklar ve hatta kuvars tize-
rinde hafif asinmalar saptadilar. Cogu kez erozyonun en fazla
oldugu yiizeylere bakteri kiimeleri yapismistu.

Bu deneyler, bakterilerin yeralt1 diinyasini sekillendirdikle-
rini kanitlamaz. Ancak, benzer organizmalarin yeraltinda bin-
lerce metre derine inen kuyulardan izole edilmis olmasi boyle
bir etkiyi akla getirmektedir. Philip Bennett’e gore, dogadaki
en sert yapilara mikroplarin saldirdiginin saptanmis olmas;,
‘bir zamanlar cansiz, yavas gelisen jeolojik olaylar olarak gorii-
len seyler mikroplarla ilintilidir” fikrinin gittik¢e kabul gérme-
sini saglamistir. Tuhaf, ancak gergek.

Brucella melitensis
giizellik salonundaki tehlike

Gelismis bir ililkede yasama sansini elde etmis bizler igin
bruselloz, difteri veya poliyomiyelit gibi, genis Ol¢tide eski
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yillarin hastaligidir. Hastalik eskiden genellikle hastalik etke-
ni bakteriyi tasiyan inek veya kegilerin siitiinden insana bula-
sirdi. Ancak hayvanlardaki bu infeksiyon, stikiirler olsun ki,
geng hayvanlarin agilanmasi ve daha sonra infeksiyon belirti-
si gosteren hayvanlarin kesilmesi politikas1 uygulanarak tam
anlamiyla yok edilmistir. Pastdrizasyon da bakteriyi ortadan
kaldirir: Yalniz ¢ig stit hastaligi bulastirir.

Bakterinin tek bir turi degil, ti¢ tiirti bruselloz (hastalik ti-
pik olarak tekrarlayan ates nobetlerine neden oldugundan es-
kiden dalgali humma da deniyordu) yapabilmektedir. S6z ko-
nusu g tiir; baslica konaga keci olan Brucella melitensis; baslica
konag sigir olan Brucella abortus; ve baslica konagi1 domuz olan
Brucella suis’tir. Hangi tiir olursa olsun, bakteriler kan dolasimi
da dahil olmak tizere tium viicutta ¢ogalirlar. Hiicrelere girerek
etkiledikleri dokularda ¢ok sayida kiigilik nodiiller ve apseler
olustururlar. Hastalarda, periyodik olarak gelen ates ve bol
terleme yaninda, yorgunluk, bas agrisi, kiriklik, istahsizlik ve
eklem ve kas agris1 vardr.

Bu igren¢ infeksiyondan ve etkenlerinden (etkenlere,
1887’de infeksiyonun bir seklinin etkenini bulan Ingiliz tro-
pikal hastaliklar uzmani Sir David Bruce’un adi verilmistir)
dogrusu iyi kurtulduk. Glintimiizde bruselloz, streptomisin ve
tetrasiklin kombinasyonuyla tedavi edilebilmekle birlikte, iyi-
lesme hi¢ de hizli veya kesin degildir. Bakteriler hiicre icinde
yasadiklarindan (hiicreler arasinda veya bagirsaklar gibi viicut
bosluklarinda yasayan bir¢ok bakteriden farkli olarak) antibi-
yotiklerin bunlara ulagsmasi daha zordur. Tedavide basar1 sag-
lamak icin tedavi haftalarca stirdiiriilmeli veya gerektiginde
tekrarlanmaldr.

Simdiye kadar, ¢igek virusii (s. 62) disinda, hicbir hastali-
gin mikrobu tam anlamiyla ortadan kaldirilamamuistir. Firsat
verildiginde, 6rnegin, insan davranislarindaki degisiklik veya
ziraatte yeni bir yontemin kullanilmasi1 durumunda, koétii ni-
yetli mikroplar her an yeniden insana saldirmaya hazirdirlar.
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Birkag yil 6nce, B. melitensis en umulmayan kosullarda boyle
bir firsat1 yakalamistir.

Yer, giiney Hollanda’da Limburg vilayetinde bir giizellik
salonuydu. Ekim 1981 ile Mart 1982 tarihleri arasinda buraya
gelen 15 kisi, yliz derisini giizellestirdigi 6ne siiriilen bir pre-
paratla tedavi edildi. Bir zamanlar zengin miisterilerinin 6m-
riini maymun-guddesi tedavisiyle uzatmay1 uman inangsiz
hekimlerin yaptigin1 animsatir sekilde, bu kisilere kullanilan
merhemin iceriginde ‘sigir orijinli plasenta ve fetiis hticreleri-
nin dondurulmus siispansiyonu’ bulunmaktaydi. Kullanilan
malzemenin kaynag1 tam olarak bilinmemekle birlikte, sonra-
dan gelisen olaylar, yapiminda B. melitensis’i tasiyan bir inegin
roli oldugunu gostermektedir.

Bir pratisyen hekimin 57 yasinda, nedeni bilinmeyen atesi
olan bir erkek hastay1 Limburg-Roermond’daki St. Laurentius
Hastanesi'ne gdndermesinden kisa bir siire sonra, Mart 1982'nin
sonunda ilk kez gtizellik salonundan kugkulanildi. Hastanin bru-
selloz oldugu bir uzman tarafindan kisa siirede saptandi. Tan,
laboratuvarda B. melitensis’e kargi sadece antikorlarin degil, has-
tanin kaninda etkenin de bulunmasiyla dogrulandi. Bakterinin
kaynagim1 bulma c¢abalar1 bosa gitti. Etkeni alabilecegi olasi
kaynaklar soruldugunda hasta hep olumsuz yanit veriyordu.
Pastorize edilmemis kegi peyniri yememisti. Sigirlarla bir iliskisi
yoktu, B. melitensis igerebilecek et iirtinlerinden de yememisti.

Ancak kozmetik tedavi gormistii. Bu ifade, arastirmacila-
r1 Once glizellik salonuna, sonrasinda da hastaya orada stiri-
len sigir hiicre stispansiyonuna gottirdii. Kurumun defterleri
incelendiginde, son 6 ay icinde bagka 14 miisterinin de ayni
malzemeyle tedavi edildigi goriildii. Kapsamli bir inceleme
icin ¢ok ge¢ olmasina ragmen, bu 14 miisterinin {i¢lintin de
hasta oldugu saptandi. Bu ti¢ hastadan biri gribe benzer bir
durum gecirmisti; diger iki hastaysa ates, kas agrisi, bas agrisi,
yorgunluk ve anormal terlemenin goruldigu ¢ok daha uzun
stireli bir hastalik gecirmislerdi. Geri bakildiginda, higbiri
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zamaninda dogru tani almasa da, hastalarin her birinin sigir
hiicreleri nedeniyle infekte olup bruselloz gecirmis olduklari
hemen hemen kesinlesti.

Giizellik salonunun 15 miisterisinin 13’tinde yapilan testler
bu sonucu dogruladi. Aragtirmacilar miisterilerin ve ayrica yas,
cinsiyet ve yasadig1 yer agisindan uygun 13 kisilik bir ‘kont-
rol’ grubunun kaninda antikor aradilar. Kontrol grubundaki
kisilerin kanlarinda saptanabilir diizeyde antikor bulunmad.
Buna karsilik, 13 miisterinin altisinda yiiksek antikor diizeyleri
saptandi. Bagka bir deyisle, sigir giizellik iksiri kullanan miis-
terilerin yarisindan biraz azi infekte olmus, daha az1 da klinik
belirti gosterecek sekilde hastalanmigtu.

Hayvan orijinli riskli ilaglarla derinin stvanmasinin getirdigi
kusku bir tarafa, bu masaldan alinacak énemli bir ders vardur.
Ders kitaplan ortadan kalktiklarini yazsalar bile, hekimler o in-
feksiyonlarin goriilebilecegi konusunda uyanik kalmalidirlar.

Brucellad'mnin megshur olmasinin diger bir nedeni de vardir.
Sigirlarda bulasic diisiiklere neden olan bu tiir, bilim insanla-
rinin neden belirli bir mikrobun belirli bir hayvan veya bitkiye
veya belirli bir dokuya saldirdigini1 anlamalarina neden olan
ilk bakteridir. Neden genglik hastalig1 virtusti kopeklerde has-
talik yapar da sempanzelerde yapmaz? Neden hepatit B virtisii
insan karacigerini tutar da bobreklerini tutmaz? Bir hastaligin
olugsma siirecinin anlagilmasiyla, ona uygun tedavinin buluna-
cagini umut eden arastirmacilar bu tip sorularin pesinden kos-
maktadirlar. Bulagic1 diisiik konusunda, Ingiliz mikrobiyolog
Harry Smith ve calisma arkadaslar1 B. abortus'un neden sigrr,
koyun ve kegilerdeki cenin zarlarina saldirmayz tercih ettigini
buldular. Agiklamalarina gore, bu dokularda ve yalmiz bu do-
kularda, bu bakteri icin besin maddesi olan eritrol bol miktarda
bulunur. Insandaysa eritrol i¢in boyle bir yerlesim séz konusu
olmadigindan, bruselloz etkenleri belirli tek bir dokuyu tercih
etmedikleri i¢in tim viicuda yayilirlar.
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PCB indirgeyicileri

gticlii mikro-¢opciiler

Diinyadaki en biiyiik su yollarindan biri olan biiyiik Hudson
Nehri, Adirondack Daglari’'ndan gelip New York Sehri'nin ha-
reketli limanina akar. Hudson vadisi, Mohawk Irmag1 vadisiy-
le birlikte, Kanada sinirindaki Biiyiik Goller ile Atlantik kiyi-
sindaki Big Apple arasindaki ticareti saglayan iki-yonli genis
bir otoyola ev sahipligi yapar. Ticaretin ana damarlarindan biri
olan bes ytiiz kilometre uzunlugundakibu yol sadece spor ve eg-
lence icin popiiler bir yer olmayip, ayni zamanda hidroelektrik
gliclin 6nemli bir kaynag1 da olan ve yer yer nefes kesici irmak
manzaralarinin da goriildiigi bir yerdir.

Ancak hepsi bu kadar degildir. Simdi Hudson Nehri'nin
bilimsel agidan 6nemli ve potansiyel pratik degeri olan ilging
ve beklenmeyen bir 6zelligi daha bulundugunu biliyoruz. Bu
hareketli su yolunun dibindeki sedimentin derinliklerinde,
simdiye dek endiistride goriilen en kalicy, inat¢1 ve korkutucu
kimyasallardan olan PCB'leri (poliklorlu bifeniller) pargalayan
mikroplar yatmaktadur.

Bu kimyasallar, 1970°li yillarda yasaklanmalarina kadar
hidrolik sivisi, plastiklestiricisi, 1si-iletim sivisi olarak ve bas-
ka bir¢ok amag i¢cin yaygin bir sekilde kullanilmiglardir. Hatta
Ozel kaliteleri nedeniyle ilk jenerasyon karbonsuz kopya kagidi
yapiminda da kullanilmislardir. Bununla birlikte, bu ve diger
yararlarina ragmen ve yillar icinde artan endiseler ve yapilan
tartismalar sonucu, PCB'lerin biyosferdeki hayvan ve diger
canlilara olabilecek zararli etkilerinin farkina varilarak PCB’ler
endiistriyel kullanimdan kaldiriimistur.

Konuya iligskin diger 6nemli bir kaygi, PCB’lerin parcala-
namaz oluslariydi. Cevrede bulunduklarindan, hayvan ve
bitki yasamina bir dizi uzun siireli toksik etki yapabilirler-
di. Gergekten, yillar 6nce yasaklanmis olmalarina ragmen,
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PCB'ler halen okyanuslarimiz ve topragimizda bulunmakta-
dir. Bu durumdan étiirti, 1988'de kuzey Avrupa denizlerinde
18.000 kadar fokun 6liimiine yol agan, morbillivirus ad1 verilen
bir mikrobun neden oldugu fok-6liimii salginina PCB’lerin
katkisi olabileceginden kugskulaniimistir.

Aradaki bu iliski kanitlanmamais olsa bile, PCB’lerin besin-
lerle alinip foklarin yag dokusunda depolandiktan sonra kana
gecerek hayvanlarin immdiin sistemini bozdugu akla yakin gel-
mektedir. Immiin sistemi bozulan foklar viriise agir1 duyarlilik
gOstermis ve bdylece viriis Kuzey Denizi ve bagka yerlerde ¢ok
fazla sayida fokun 6liimiine neden olmus olabilir. Bu gibi za-
rarh etkilerin siirecegi kesin gibi goriinmekte veya bu etkiler-
den zaman zaman kuskulanilmaktadir.

Sorun, bir¢ok baska madde erken veya ge¢ parcalanip gevre-
ye atilirken, bunun tam tersine, PCB’lerin inat¢1 bir sekilde bir
biitiin olarak kalmalaridir. Bu durum da, Hudson Nehri’'ndeki
kesfi 6zellikle 6nemli kilmaktadir. Hem ekologlar hem de mo-
lekiiler biyologlar, biyosfere dogal veya ‘dogal olmayan’ yon-
temlerle salinan diger madde kiimelerini ortadan kaldiran
veya detoksifiye eden bakteri, mantar ve diger tip mikroplarin
PCB'leri hi¢ yok edemeyecegi konusunda fikir birligi icindey-
diler. Ancak yeni olarak, East Lansing’deki Michigan Devlet
Universitesi Uriin ve Bitki Bilimi Béliimii'nden John Quensen
ve calisma arkadaslarinin PCB’lere etki eden bakterileri bil-
dirmeleri bilim insanlar igin biiyiik siirpriz oldu. Bu bulgu,
PCB'lerin kirlettigi sularin bu yeni bulunan bakteriler kullani-
larak temizlenebilecegini diistindiirmektedir.

Paradoksal olarak, s6z konusu bakteriler, elbette, gelismis
tilkelerdeki biiyiik su yollarinda goriildiigii gibi, endistriyel
atiklarla gittik¢e kirlenen Hudson Nehri nedeniyle giinde-
me gelmistir. Kuskusuz, irmaktaki astronomik sayidaki mik-
rop yillar icinde gesitli toksik atiklar tarafindan yok edilmistir.
Bununla birlikte, irmakta diisiik konsantrasyonlarda siirekli bu-
lunan PCB’ler de, klasik Darwin terimleri ile, “secilim baskist’
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yaparak bu toksik bilesiklerin zararsiz hale getirilmesini sagla-
muis olabilirler.

Gegmiste, bir bakteri bir noktada ortaya ¢ikan nadir bir mu-
tasyon sonucu PCB'leri pargalayabilme avantajin1 yakalamig
olabilir. Sonra, bu tek bakteri kendi tiirtiniin diger suslan pa-
hasina durmadan ¢ogalarak trilyonca bakteriden olugan PCB-
parcalayici yeni bir bakteri toplulugu yaratmis olabilir. Bu gibi
popiilasyon degisikliklerinde sorumlu mekanizmalardan biri
‘vatay evrim’dir. Bu mekanizmada, bir bakteri diger bakte-
rilere plazmidler (kiiglik DNA parcalar1) araciligiyla (s. 226),
antibiyotiklere direng 6zelligi gibi yeni edinilen yeteneklerini
aktarabilir, ancak bodyle bir durumun PCB-indirgeyicilerinde
de olduguna iligkin bir kanit hentiz yoktur.

Hudson Nehri senaryosundaki en 6nemli nokta, PCB’lerin
cogundan klor atomlarini kaldirabilen mikroplarin ortaya
¢tkmasidir. Bu isi yapan mikroplar, oksijensiz yasayip tireye-
bildiklerinden anaeroplar olarak bilinirler. Ancak PCB'leri ta-
mamen parcalayamazlar. Anaerop bakteriler PCB’leri, orijinal-
lerinden daha az toksik olan klorsiiz molekiillere ¢evirdikten
sonra aerop bakteriler parcalama islemini siirdiiriirler. Baska
bir deyisle, Hudson Nehri dibindeki senaryoda, anaerop ve
aerop bakterilerin sirasiyla yer aldiklan cift-evreli bir siiregle,
aksi taktirde ¢ok direngli olan bu kimyasallar parcalanip za-
rarsiz hale getirilir. Eger bu cift-evre, lagim temizlenmesinde
yapildig: gibi (s. 224), yapay bir sisteme oturtulabilirse, kirli
sulardan PCB’leri temizleme tesisinin temeli atilmis olabilir.

Burada, Hudson Nehri’'ndeki 6nceden bilmedigimiz mikro-
¢opcl ordusunun ortaya ¢ikmasina neden olan mutasyonun
son derece nadir bir olay oldugunun alt:1 ¢izilmelidir. Eger bu
mutasyonlar alelade mutasyonlar olsaydi, PCB’ler degismez
maddeler olarak iin yapamayacaklar ve cevresel sorun ola-
rak gortilmeyeceklerdi. John Quensen’in bulusu, endistriyel
gelisim ugruna hangi kimyasali salarsak salalim biyosferdeki
cok ¢esitli ve bol kaynaklh yasamin bu durumun iistesinden
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gelebilecegi gorisiinii desteklememektedir. Bununla birlikte,
Michigan arastirmasi, mikrop diinyasinin gasirtici metabolik
farkliliklarinin bagka bir 6rnegini sunmaktadur.

Domuz gribi viriisii
panik iginde bir millet

1976 yazinda, Amerika Birlesik Devletleri kendini, korkutu-
cu bir sansasyonun ortasinda buldu. Bu sansasyonu baglatan,
cok tehlikeli bir grip tipi olan, milyonlarca ABD vatandasini
olumle tehdit eden ve belki de tiim diinyay1 etkileyebilecek do-
muz gribinin ortaya ¢ikmasiydi. Etkenin saptandig: Subat ay:
ile esi benzeri goriilmemis bir yeni ulusal asilama kampanya-
sinin baslangici olan Ekim ay1 arasinda siiren bu ¢ilgin etkinli-
gin zaman agisindan ortas1 Haziran ayina denk geliyordu. Bir
mikrometrenin ancak binde biri biiytikliigiinde olan ¢ok kiigtik
bir mikrop bir milleti panikletmisti.

Ancak, panik skandala dontsiir gibiydi. New York Times'in
8 Haziran 1976 tarihli basmakalesinde ‘Federal Devletin 135
milyon dolarlik acil domuz gribi asilama programi her gecen
gin daha az gerekli ve daha ¢ok akilsizlik olarak gortinmek-
tedir’ satirlar1 yer aliyordu. Aylarca yapilan taramalara rag-
men Subat’taki salgindan sonra yeni bir vakaya rastlanmamus,
‘Bagkan Ford’un baglattig1, aslinda Kongre tiyelerinin sorus-
turmadan riza verdikleri kampanyay1 hakli ¢ikaracak buyiik
olimcil bir salgina iligkin higbir isaret gorilmemistir’. Diger
tilkelerse, ‘politik yillarda arada bir goriilen Amerikalilarin an-
lasilamaz sapinglarindan ve asir1 tepkilerinden biri daha diye-
rek biitiin bunlar1 umursamiyorlardi.’

Krize neden olan olaylar gercekten korkutucuydu. 1975-
6 kisinda Amerika son elli yilin en kotii tiglincti grip salgi-
nin1 gegiriyordu. 20.000 kadar insan solunum yolu hasta-
Iigindan Olmiistii. Salginin etkiledigi yerler arasinda New
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Jersey’de Fort Dix’te bulunan askeri kamplardan biri de varda.
Hastalananlardan biri olan geng¢ er David Lewis nisanlisina
gonderdigi mektupta, ¢ok hasta oldugunu, kendini ‘kamyon
carpmig’ gibi hissettigini yaziyordu. Hasta olmasina ragmen
emirlere uyup 4 Subat’ta karda 8 km’lik tempolu yiiriiytise
katildi. Kampa doniis yolunda solunum sikintisi iginde y1g1ilip
kald1 ve hastaneye yetistirilemeden 6ldu.

Ertesi giin Lewis’in otopsisinde, akcigerlerinin kopiikli,
kanh bir siviyla dolu oldugu goriildii. Bu tablo, 1918-19 yil-
larinda tiim diinyada 20 milyon insan 6ldiiren biiyiik kitasal
grip salgininin kurbanlarinda gérilen tabloyu ansitiyordu.
Virologlarin Lewis’in nefes borusundan kis salgininda goriilen
grip virlisini degil de, 1918-19 salgininin etkeni oldugu di-
siintilen domuz gribi viriisiine benzer baz1 6zellikleri olan bir
virlisti izole etmeleri kuskular1 daha da artirdi. Kisa bir siire
sonra ayni viriis dort acemi erden daha izole edilirken yapilan
kan testleri 273 erde antikor olustugunu, boéylece bu erlerin de
infekte olduklarini ortaya koydu.

Bilim insanlar1 ve politikacilar nasil hareket edilecegini tar-
tismaya bagladilar. Onlerine gikan birgok belirsizlikten biri, Fort
Dix’te izole edilen viriisiin 1. Diinya Savasi sonunda savasta
Olenlerden daha fazla insani 6ldiiren viriis ile ayni olup olma-
dig1 sorusuydu. Aslinda, domuz gribinin 1918-19 salginindan
sorumlu oldugu olasilig1 tizerinde hep durulmustur. Benzer
siddette bir domuz gribi salgin1 ayn1 zamanda milyonlarca do-
muzu Oldiirdiigiinden ikisi arasinda bir baglanti1 oldugu belliy-
di. Ancak 1918-19’da ne insanlardan ne de domuzlardan viriis
izole edilebildi. Bir on y1l sonra ilk kez domuz gribi viriisiiniin
Ozellikleri saptanmasina ragmen insan gribi viriisiiyle iligkisi
saptanamamuisti.

Diger taraftan, hastalik konusunda basarisizlik, 1976'da
tekrar ABD baskanhigina secilmek isteyen Ford igin, biiyiik
bir riskti. Hastalik Kontrol Merkezi’'nin direktorii, hiikiimet-
endiistri igbirligine dayanan ulusal bir asilama programinin
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‘devletin 200. kurulus yilim1 kutlamanin ideal yolu’ olacagin-
da 1srarliydi. Edward Kennedy de bu fikri agik¢a destekleyin-
ce halk daha da korktu. 24 Mart’ta Bagkan, polio (¢ocuk felci)
asisint bulan Albert Sabin ve Jonas Salk’in da destegi ile, her
Amerikal1 adam, kadin ve cocugun domuz gribine karsi asilan-
masi i¢in Kongre’den fon isteme kararinda oldugunu agiklad:.

Bu olay i¢in ¢ikilan biiytik hagli seferi higbir zaman tam ger-
ceklesemedi. Simdi arkaya doniip bakildiginda, o zamanki bi-
limsel ve politik iddia ve karsi-iddialarin yarattig: kisa stireli
karisikliktan stiziiliip ortaya ¢ikan sonug, Bliytik Domuz Gribi
Macerasi’ni bitiren doért nedenin olmasidir. Her seyden once,
virtis diigtintildigii kadar virtilan olmadigindan, 1976'nin geri
kalan aylarinda ABD ve diinyanin bagka tilkelerinde yayilma-
di. 1918-19 hayaleti ortadan kaybolmustu. Ikincisi, aceleyle ya-
pilan ilk agilarin bazilari ¢ok degisik sonuglar verip nahos reak-
siyonlara neden oluyorlardi. Ugiinciisii, yazin ag1 imalati kesin-
tiye ugrads; asiya bagh hastalik iddialar: kargisinda kendilerine
tazminat verilmesini saglayacak 6zel bir yasanin ¢ikmasin is-
teyen as1 ureticileri ¢calismayi biraktilar. Doérdiinciisii, daha son-
ra devam ettirilen kampanya, asilananlarin bazilarinda asinin
Guillain-Barré sendromu denilen bir tip felce ve hatta 6liimlere
neden oldugu disiiniilerek Aralik ayinda askiya alindu.

O zamana kadar 40 milyon kisi asilanmisti. Sonucu gereksiz
olsa bile, kampanya halk sagliginin desteklenmesi agisindan
gercekten biiyiik bir organizasyon zaferiydi. Ancak iki y1l son-
ra, Bagkan Carter’in Saglik Bakani Joseph Califano tarafindan
gorevlendirilen Richard Neustadt ve Harvey Fineberg olay:
cok farkli degerlendiren bir rapor hazirladilar. Kampanyada
saptadiklar1 baglica 6zellikler arasinda uzmanlarin ‘zayif ka-
nitlara dayali varsayimlarinda kendilerine asir1 giivenmeleri’
ve ‘belirsizlikleri, bir daha gozden gegirilmelerine olanak ver-
meyecek sekilde belirtmeleri’ de vardi. Sonu zafer veya fiyasko
olsun, Fort Dix grip viriisiiniin bu denli genis 6lgekte bir etkin-
ligi baslatmis olmasi kiiglimsenecek bir basar1 degildir.
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Ve salgin tekrar ortaya cikacak olursa... Mikrobiyologlar:
korkutan seylerden biri, 1918-19 salginin1 yapan virtise benzer
bir grip susunun ortaya ¢tkmasidir. Bu felaketten yillar sonra
bulasic1 hastaliklar antibiyotiklerin tedaviye girmesiyle, elbet-
te, kontrol altina alinmistir. Ancak antibiyotikler viriislere degil,
bakterilere etkilidirler. Bu nedenle, giintimtizde 1918-19 salgi-
ninda hastaliga yakalananlarda goriilen ikincil bakteri infeksi-
yonlarina kars: silahlarimiz bulunmakla birlikte, ¢ogu virtisle
bas edecek silahlarimiz yoktur. Grip viriisii gibi viriislere karsi
asilama zor bir girisimdir; bu viriisler zaman zaman degisime
ugradiklarindan eldeki agilarin olusturdugu antikorlar tarafin-
dan etkilenmezler. AIDS’e (s. 189) tepkimizin gosterdigi gibi,
saskinlik yaratan viriislerle hentiz bas edebilecek giicte degiliz.

Kitaplardaki mikroplar
bibliyofilinin tehlikeleri

Ekonomik durgunluk zamanlarinda oldugu kadar yiiksek
enflasyon zamanlarinda da antika kitaplarin ve saygin dergi
sayllarinin toplanmasi, yatirimcilar igin gittikge caziplesen bir
secenektir. Ancak yatirnrmcilar uyarilmalidir. Buralarda yuva-
lanmis go6zle goriilmeyen mikroplar, hem ikinci-el kitap ve eski
dergilerin degerlerini diisiirmekte hem de hastalik kaynag:
olabilmektedirler.

Kitaplardaki mikroplarin hikayesi, 1970’lerde, o zamanlar
Ingiltere’deki Kent Universitesi'nde mikrobiyoloji profesorii
olan Guy Meynell'in eski kitap ve dergilerde sik goriilen kah-
verengi lekeleri incelemesiyle kendiliginden basladi. Genelde
‘leke’ denilen bu renk degisikligi, fiyatlar diistirdiigiinden ki-
tap saticilan igin ¢ok 6nemliydi. ‘Baslik sayfasinda leke’” veya
‘son sayfalarda ¢ok sayida leke’, antika kitap saticilarinin ka-
taloglarinda ¢ok gecen tamimlamalardi. Diger antika objeler
tizerinde objenin yasini gosteren yesil kiif tabakas: seklindeki
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lekeler makbul iken, kitaplardaki lekeler fiyatlar1 asagiya ce-
kiyordu. Bu lekeler neydi? Meynell bunu 6grenmek istiyordu.

Bu nedenle, ¢ok sayida uzmani ve eskiden beri ¢alisan kitap
saticilarin ziyaret etti. ‘Oh, o mu,” diyerek giivenle devam etti-
ler, ‘ona lekelenme denir.” Bu lekelerin gercek yapisini bilmiyor
veya merak etmiyor gibi gortintiyorlardi. Kitaplar hakkindaki
kitaplar da duruma pek 1s1k tutmuyordu. Baz1 kitaplar kahve-
rengi lekelerin kagittaki kir oldugunu yaziyordu. Digerleriyse
lekeleri demir tuzlarina veya neme bagliyordu.

Bir bilim insan1 ve mikrobiyolog olan Meynell gercegi ke-
sin olarak 6grenmeye karar verdi. Yaptig: is zor degildi. Cok
sayida farkh tip elektron mikroskop kullanarak 1842 ile 1919
arasinda basilmis 11 kitab1 inceledi ve kisa bir siire sonra leke-
lerin bir mantar infeksiyonu sonucu ortaya giktigini saptadi.
Bulgularini bilimsel bir makale halinde, ‘Lekelenme, kagittaki
mantar infeksiyonu’ baslig1 altinda Nature dergisinin Agustos
1978 sayisinda sundu. Meynell’'in yazdigina gore, yeteri kadar
nemlenen kagittaki mantar sporlar: ¢cimlenerek migel adi veri-
len iplige-benzer yapilar olusturuyorlardi. Bu durum 6zellikle
mantara besin saglayan yerlerde, 6rnegin, okuyucunun ellerin-
deki besin maddelerinin bulastig1 6n sayfalarda goriiliiyordu.
Ancak diusiik sicaklik, besin maddelerinin azlig1 veya kitabin
sicak bir odada agilip sonra kurumasi nedeniyle tiim olay ¢ok
yavas gelisiyordu.

Bir yi1l sonra, Natal Universitesi'nden D. A. H. Taylor'in
Chemistry in Britain’e, kardes yayini olan Journal of the Chemical
Society dergisi hakkinda bir sikayet gondermesiyle bagka ge-
lismeler de oldu. Taylor, “Yillarca tropik/subtropik boélgeler-
de yasayan biri olarak enteresan oldugunu diistindiigiim bir
kesifte bulundum,” diye yaziyordu. ‘Kiifler ve hamambdocek-
leri Helvetica Chimica Acta’ya hig saldirmuyorlar, Journal of the
American Chemical Society’eyse nadiren saldiriyorlar, ancak
Journal of the Chemical Society kiifler ve hamambdocekleri ta-
rafindan yenilip yutuluyor. Bu durumun, J. Chem. Soc.’nin
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lezzetli bir yemek mi yoksa kiiflii eski bir dergi oldugu an-
lamina m1 geldigini bakis aginiza gore yorumlayabilirsiniz.
Gergekten, durum ¢ok sikici. Olay derginin omurgasi boyunca
gorilmektedir ve muhtemelen, sayfalar birlegtiren tutkal sal-
diriya ugramaktadir.’

Kraliyet Kimya Dernegi yayin yonetmeni ve Rothamsted
Deney Istasyonu’ndan bir uzman gibi farkh yetkililer tarafin-
dan verilen pervasiz yanitlara ragmen, kiiflenme konusunda
bu esitsizligi agiklayacak bir neden bulunamadi. Ancak hig
kimse, 6zellikle tropikal iklimlerde, mantarlarin Dernegin bas
yayin organinda neden gitiglii bir iireme gosterdigini sorgula-
miyordu. Zaman zaman diger dergiler de kendi sayfalarinda
da kiiflerin tiredigine iligskin 6fkeli mektuplar yayimliyorlardi.
Arsivciler bu olayda havay1 sorumlu tutarlar, ancak nemli ha-
vanin m1 yoksa kuru havanin m1 daha kéti etki yaptigi konu-
sunu halen tartismaktadirlar.

Bir zamanlar Miami Beach’teki Amerikan Mikrobiyoloji
Dernegi’'nin bir toplantisinda eski dergileri satan bir delikan-
liyla kargilasmigstim. Delikanli, dergilerin sayfalarini, klimayla
havalandirilmig konferans merkezinin iki tarafa agilir kapila-
rindan birkag saniyede bir giren nemli cereyandan korumakta
kararliydi. Sporlarin dergilerinin i¢ine girmesinden korktugu-
nu soyliyordu.

Galiba hakliydi. Amsterdam’da Dam Meydani’'nin birkag
yliz metre kuzeyinde bulunan, kanallarin birinin tizerindeki
nemli atmosfere agik, kapidan girdiginizde mantar migelle-
rinin olusturdugu kiiflii kokusu garpan bir Hollanda/Ingiliz
antika kitap diikkani bulunmaktadir. Bu koku, atalarimiza ¢o-
cukken kaginmalar: sdylenen pis su borularindaki koku gibi,
tehlike yaratabilir mi?

Ilk bakista, bu durum olas1 gériinmemektedir. Elbette, Guy
Meynell veya diger biyologlar inceledikleri eski kitap ve der-
gilerde hastalik yapici mikrop bulmadilar. Ancak, en azindan
kaygi1 yaratan bir rapor vardi. Isve¢-Umea’daki Ulusal Meslek
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Giivenligi ve Saghg1 Bakanligi’'nda calisan Birgitta Kolmodin-
Hedman ve iki meslektasi, International Archives of Occupational
and Environmental Health dergisinde yayimlanan makalelerin-
de (Cilt 57, s. 321, 1986), bir yil icinde 10 kez Oksiiriik, ates,
tisiime-titreme ve mide bulantis1 aksesi gegiren bir hanimefen-
diyi sunuyorlardi. Semptomlar; her zaman ¢alisma giintiinin
sonunda ortaya ¢ikiyor, evde 1-3 giinde kayboluyor ve tatiller-
de hi¢ goralmiyordu.

Yapilan arastirmalar kisa zamanda, kadinin eski, kiifli ki-
taplarin sergilendigi bir miizenin iyi havalanmayan, arsiv ola-
rak kullanilan bir bodrum odasinda tam giin ¢alistigini orta-
ya koydu. Akseler, kitaplarin baska bir yere tasinmalarindan
sonra ortaya cikiyordu. Hava filtreleriyle yapilan Olglimler
sayesinde, kadinin korkung yogunlukta Aspergillus versicolor
ve Penicillium verrucosum gibi kiiflere maruz kaldig1 saptandu.
Kolmodin-Hedman, bu organizmalarin solunum yoluyla alin-
masinin talihsiz hanimefendinin hastaliginin ortaya ¢ikmasi
icin yeterli oldugunu 6ne stirmiistiir.

Gereginden fazla dramatik olmak istemeyiz. Meynell'in
buldugu mantarlar 6rnek olarak aldig: kagitlarin catlaklarina
sik1 sikiya yapismis gibi goriinmektedir. Aksine, Isvegli arsiv-
cinin kitaplar1 o denli yogun kiifle kapliyd: ki zavalli kadinin
yillar 6nce isini terk etmesi gerekirdi. ]. Chem. Soc. aboneleri
derginin sayfalarin1 ¢ok karigtirmadan tehlikesizce dergiyi
okuyabilirler. Bununla birlikte, az bir dikkat de gerekli olabilir.
Tim bunlardan sonra, antika kitap toplamaktan daha masum
ve yararli ne olabilir ki?

Salmonella typhimurium

laboratuvar giivenligi dersleri

Laboratuvar saatlerinde tizerinde ¢ok durulan giivenlik 6n-
lemleri, mikrobiyoloji 6grencilerine gore, asir1 sikic1 ve hatta
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bazen resmen delilik olabilir. Kendi saglikli ve tertemiz deri-
lerinden aldiklar1 6rneklerden bakteri tirettikten sonra, oturu-
mun sonunda neden kiiltiirleri dikkatlice ve sigratmadan giic-
lii dezenfektan iceren kaplara koymak zorunda olduklar1 6g-
rencilerin kafalarim1 karistirmaktadir. Masum toprak 6rnekle-
rini iceren vida kapakl siseler sonradan otoklavda ¢ok yiiksek
sicaklikta steril edilmelidir. Siit gibi toksik maddeyi mikroskop
lamina aktarmak icin kullanilan 6zeler alevde uzun siire yaki-
larak mikroba iliskin tiim izler ortadan kaldirilr.

Bir mikrop teorik olarak, hatta yapilan ¢ok sayidaki deney-
lere gore zararsiz kabul edilse de, altin kural onlarin higbiri-
ni tehlikesiz kabul etmemektir. Aslinda, rutin uygulamalar;
Louis Pasteur, Robert Koch ve diger mikrop avcilarinin 6ncii
calismalariyla, 19. ytizyilin sonlarindan beri bu kurala gore
yapilmaktadir. Ancak daha yakin zamanlarda bu kural daha
sik1 uygulanir olmustur. Bu siki uygulamayi harekete geciren
olay, Ingiltere’deki Leeds Universitesinden Simon Baumberg
ve Roger Freeman tarafindan 1971°de Journal of General
Microbiology dergisinde yayimlanan makalede tanimlanmustir.
‘Salmonella typhimurium LT-2 susu insan i¢in halen patojen’
bashikli bu makalede, sinif deneylerinde yaygin olarak kulla-
nilan ve tamamen zararsiz oldugu kabul edilen bir bakterinin
igreng yapisi gozler Onitine seriliyordu.

Salmonella ady, insan i¢in bir dereceye kadar tehlike anlamina
gelir. Bu mikrop cinsi, besin zehirlenmesi yapan bir¢ok etkeni
(s. 171) ve ciddi ve 6liimle sonuglanabilen tifo hastaliginin etke-
ni bakteriyi de igerir (s. 150). Ancak iyi olmayan atalardan gelen
bir¢ok diger iyi nesiller gibi, LT-2 insan i¢in tamamen zararsiz
goriiliiyordu. Yapay besiyerlerinde arka arkaya sayisiz nesilleri
elde edilerek hastalik yapici 6zelligini kaybettigi diistintiliiyor-
du (tipki Pasteur’tin ag1 yapmak i¢in hastalik-yapici1 bakterileri
‘zayiflattigr’ gibi). R. C. Clowes ve W. Hayes 1968’de basilan
Experiments in Microbial Genetics (Mikrop Genetiginde Denemeler)
adli kitaplarinda, ‘Bu sus, yillardir laboratuvar deneylerinde
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kullanilmakta olup genellikle zararsiz olarak kabul edilmekte-
dir,” diye yaziyorlardi ‘Bundan 6tiirii, kiltiirleri dagitmak igin
tikagsiz pipetlerin kullanilmasi... yayginlasmistir ve giivenli bir
islem olarak kabul edilmektedir.’

Simdi Baumberg ve Freeman’in raporuna neden olan
olaya gelelim. Olay, Leeds’deki genetik laboratuvarinda bir
cuma giinii 6gleden sonra bagladi. Ogrenciler LT-2 trans-
diiksiyonunun yapilacagl, yani bir viriis araciligiyla genetik
malzemenin aktarildig1 bir deney i¢in hazirlik yapiyorlardi.
Transdiiksiyon, dogada yaygin olarak rastlanan, aslinda ya-
kin zamanlarda gelistirilen genetik miihendisligi yontemleri-
ne benzeyen bir olaydir (s. 225). Pratik yapilan simifta bir kiz
Ogrenci pipetiyle, emilerek 6lciiye gére sivi alan cam tiip ile,
sakarca ancak goriintirde 6nemsiz bir hareket yapti. Pipetiyle
cektigi, LT-2 iceren joleye benzer bir s1iviydi. Ayrica, pipetinin
agza gelen tarafinda, disardan bulagsmayi 6nleyecek ham pa-
muk tikag¢ da yoktu.

Ogrenci, siispansiyondan kiigiik bir miktar1 kazara yuttu. Bu
miktar yaklasik 200 milyon bakteri icerse de siniftaki §gretim
gorevlileri bunun koétii bir etkisi olmayacagindan emindiler.
Ancak hata yapiyorlardi. Hafta sonunda kendini hasta hisseden
Ogrencide hafif bir gastrit gelisti. Bunu izleyen sali giinii 6grenci
kendini daha iyi hissederken ¢arsamba gtinii genel durumu tek-
rar bozuldu. Gostermis oldugu ishal, bas agris1 ve kiriklik gibi
semptomlar daha agirlasti ve gece boyunca bir¢ok kez kustu.
Sonra kendini daha iyi hissetmeye basladi. Bir sonraki 24 saat
icinde oldukga iyilesti ve 3 giin sonra tamamen sifaya kavustu.

Leeds’de ve Londra-Colindale’deki Halk Saghgi Merkez
Laboratuvari’'nda eszamanli olarak yapilan digki incelemesi ve
testler ile, hastanun 6 giinliik 1stirabinin nedeninin LT-2 oldu-
gu kanitlandi. Simon Baumberg ve Roger Freeman bu olaydan
cikardiklar1 sonucu soyle agikliyorlardi: ‘Bu olayin 1s1g1inda,
19 y1l 6nce transdiiksiyonda kullanilabilecegi saptanan ve bir
olasilikla o tarihten beri laboratuvarda kiiltiir besiyerlerinde
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tutulan bu organizma, biraz nahos olan bazi 6zelliklerini bu
siirede koruyabilmistir; bu nedenle, tikach pipetler kullanarak
pipetleme gibi belirli ek 6nlemlerin alinmasi1 uygundur.’

Cicek virtisti tamamen yok edilmeden once (s. 62) Mart
ve Nisan 1973'te Londra Hijyen ve Tropikal Hastaliklar
Ensitiitiisii'nde ¢igek hastaliginin patlak vermesi gibi daha cid-
di olaylarla birlikte Leeds’deki bir 6grenciye Salmonella typhi-
murium LT-2 bulasmasi, mikroplarla ¢alisan laboratuvarlarda
daha siki 6nlemlerin alinmasini sagladi. Leeds’deki olaydan
ti¢ y1l sonra, Londra’da bir laboratuvarda patlak veren ¢igek
salgini icin verilen raporda, laboratuvar ‘eski moda, kotii de-
kore edilmis ve esyayla doldurulmus’ diye tanimlanip ‘bu ha-
liyle gtivenlik standartlarini diisiiriiyor” diye devam edilmisti.
Rapor ayrica, laboratuvar gémleklerinin saglanmasi, giyilmesi
ve dezenfeksiyonu konusuna yeterince dikkat edilmedigini ve
personelin ¢igek hastaligina kars1 diizenli bir sekilde agilanmasi
konusundaki diizenlemelerin yetersiz oldugunu bildiriyordu.

Londra’daki olay, elbette, Leeds’deki olaydan ¢ok daha
ciddiydi. Katil olarak bilinen viriis bu olayda da birgok kisi-
nin 6liimiine yol agmisti. Bununla birlikte, bagka bir agidan,
Leeds’deki laboratuvarda gegen olay daha rahatsiz ediciydi
cinki burada, uzun siire yapay besiyerlerinde tutulan ve ta-
mamen zararsiz oldugu diistintilen bir mikrop s6z konusuydu.
Olay ayn1 zamanda, hastalik yapici organizmalarla nasil ¢alisi-
lacag1 konusunda egitilmemis yeni nesil molekiiler biyologlara,
herhangi bir mikrobun canli kiiltiiriiyle ¢calisirken nelere dikkat
edilecegini ve hangi 6nlemlerin alinacagini tam zamaninda ha-
tirlatmis oluyordu. Bu titizlik zaman zaman sagmalik sinirina
dayaniyor gibi goriinse de, bakteri ve diger yasam formlarinin
genetik yapilarinin degistirilmeye baslandig1 gitinimiizde, her
zamankinden daha gereklidir. Ister 6grenci ister arastirmaci ol-
sun, glinimiizdeki mikrobiyolog ve genetik miihendislerinin
Salmonella typhimurium LT-2’ye minnet duymalar gerekir.
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Stafilokoklar
deri kepegindeki mikroplar

Son zamanlarin en sasirtict sosyo-ekonomik olaylarindan
biri siselenmis su kullanimindaki patlamadir. Ingiltere’deki
durgunluk yillarinda ilk 6nce ‘Highland Spring’ markasi bii-
yiik aligveris merkezlerini istila etti. Enflasyonun artmasina,
insanlarin cebine giren paranin ay be ay azalmasina ragmen,
beklenmedik bir sekilde agikgdzce ortaya ¢ikarilan bu mal bir
gecede kazang kaynagi oldu. Siislii piislii siselerde su satan ¢ok
sayida yeni su firmasina ragmen, Perrier de bilinen yesil sise-
lerini eskisinden daha ¢ok sattigini ilan etti. Maden suyu, son
yirmi yilin pazarlama sampiyonu olmustu.

Firmalarin su satarak para kazanmalarinin tuhafligi ya-
ninda, bu ¢lginhgin sasirtici 6zelliklerinden biri de, saflik
maskesinin altinda suyun higbir 6zelliginin olmamasiydi. Bu
balli malin satilmasini saglayan; iiretici, girisimci ve etiketci-
lerinin 6viindiikleri, sattiklar1 suyun tuzlar1 i¢ermemesiydi.
Magnezyum siilfat, Ingiliz sehri Epsom’u meshur etmistir.
Bugiinlerde Amerika Birlesik Devletleri'nde iz elementlerin
tablet sekli modadir (Philadelphia’da ‘Sekerim, selenyumu de-
nedin mi yoksa halen ¢inko mu aliyorsun?’ diye gevezelik ya-
pan yash bir bayan neredeyse tiim Periyodik Cetveli element
element taramistir). Oysa giiniimiizdeki su tiiccarlari, yalniz
klortir ve floriir degil, bilinen her iyon ve bilesigin neredeyse
yok sayilacak miktarlarda suda bulunmasinin en dogru sey ol-
dugu konusunda bizleri ikna etmeye ¢alismaktalar.

Ancak toplumun ¢ok ragbet ettigi bu madde gercekte ne
kadar temizdir? 1980°li yillarin ortalarinda, Cardiff'teki Galler
Universitesi Hastanesi'ne bagh Halk Saghg Laboratuvari’'nda
calisan iki mikrobiyolog bu durumu aydinlatmaya karar verdi-
ler. Paul Hunter ve Susan Burge, cevre sagligi memurlarindan
cevrelerindeki ¢esitli marka sise sularini satin alip inceleme
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icin kendilerine gondermelerini istediler. Yaris1 karbonatsiz ve
yaris1 da karbonath su olmak tizere 58 6rnek topladilar (kar-
bonath sular da dogal kopiiren sular ve karbonat katilarak ya-
pay olarak kopiiren sular olarak hemen hemen birbirine esit
oranda ikiye ayrilir). Su érneklerinden 31 adedi Ingiltere’den,
digerleriyse Ortak Pazar’dan geliyordu.

Kamu yararina yapilan bu ¢alismanin sonuglari, 1987'de
Epidemiology and Infection dergisinde, ‘Siselenmis dogal maden
sularinin bakteriyolojik kalitesi’ basligiyla yayimlanan makale-
de agikland1. Once, iyi haberler. Orneklerin higbirinde digkiyla
kirlenmeyi gosterecek tek bir bakteri kolonisi bulunmads, ay-
rica su kaynaklarinin giivenirligini kontrol etmek icin yapilan
standart bakteriyolojik tarama testleri de {iiziicii sonuglar ver-
medi. Sonra, zararsiz sonuglar ortaya gikti. Ingiltere’deki yerli
sular ile ithal sular arasinda izole edilen toplam bakteri sayisi
acisindan bir fark bulunmada.

Sonrasindaysa, daha az iyi ve daha kotii haberler izle-
di. Hunter ve Burge, cok sayida bakteri bulundugunu kesin
olarak saptamiglardi. Ornegin, 22° C’de 72 saat inkiibe edil-
diklerinde, kdpilirmeyen maden sularinin yaklasik yiizde
70'inde mililitrede 100’den fazla bakteri bulunuyordu. Bu
say1, Avrupa Birligi tarafindan 6nerilen insanin igecegi su kali-
tesindeki bakteri sayisindan daha fazlaydi. Avrupa Birligi yo-
nergesi siselenmis maden suyuna izin vermese ve ayrica kar-
bonatli sular daha az bozuluyor olsa da (karbondioksit, suda
bakterilere karsi etki gosterir), bu diizeyde bir kirlilik Biyuik
Su Patlamasini atesleyen ‘saglik i¢in yararli” imajina tamamen
ters diismektedir.

Bundan bagka, su 6rneklerinden kiiltiir yapip elde edilen
organizmalar belirlemeye baslayan Cardiff'teki arastirmacilar
daha rahatsiz edici sonuclarla karsilastilar. Sadece 11 su sise-
sinden Gram-pozitif kok olarak tani alan 17 bakteri susu elde
edilmisti. Bu bakterilerden ikisi Micrococcus cinsi bakteriler, ye-
disiyse Staphylococcus xylosus’tu. Bu son grup bakteri normalde
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insan derisinde veya i¢ organlarinda bulunmuyordu (en azin-
dan Birlesik Krallik’ta insanlar tizerinde yapilan ¢alismalarin
sonuglarina gore), ancak sularda saptanan diger iki bakteriyse
insan derisinde bulunuyordu. S6z konusu bakteriler; {i¢ su 6r-
neginden izole edilen Staphylococcus epidermidis ve dort su Or-
neginden izole edilen Staphylococcus hominis'ti.

Hunter ve Burge, S. epidermidis ve S. hominis i¢eren suyun si-
selenmeden 6nce insan derisindeki kepeklerle kirlendigi sonu-
cuna vararak, ‘en azindan bazi siselerde hijyen standartlar: dii-
siniuldigi kadar yiiksek degil” diye yazdilar. Arastirmacilar,
11 sisede saptanan bakterilerin kaynak suyunda bulunmadig:-
na ve bu duruma gore, 6rneklerin yasal standartlara uymadan
siselendiklerine inandiklarini belirttiler. Siselenmis dogal ma-
den suyunun mikrobiyolojik olarak, Tiiketiciler Dernegi'nin
cikardigr Which? dergisi tarafindan yiiriitiilen bir arastirmada
su fabrikatorlerinin 6ne siirdiigii kadar ‘temiz’ olmadigini ka-
nitladilar. Ayrica, eski bir arastirmacinin bu gibi iirtinlerin be-
bekler icin bir igecek segenegi olmamasi konusundaki fikrine
de destek verdiler.

Gevredeki mikroplar konusunda yapilan arastirmalar-
dan elde edilen bilgiler kisiyi elbette ¢cok heyecanlandirabilir.
Cevrede klozet oturma yerlerinde bulunan, siitte ilireyen ve
cilek sepetlerinde saklanan korkung sayidaki mikropla ilgi-
li medyaya yansiyan bircok 6rnek vardir. 1960l yillarda Dr.
(daha sonra, Baron) Michael Winstanley, i¢kili yerlerdeki cam
esyada bazen ¢ok fazla sayida bakteri bulunabilecegini yaza-
rak Manchester Guardian gazetesi okurlarin1 uyarmigti. Yirmi
yil sonra Sunday Mirror gazetesinin icinde, benzer durumlan
ortaya ¢ikariyordu. 1978'de Sunday Post, kamuya acik tele-
fonlar1 kullanmanin getirdigi korkung infeksiyon tehlikesi
konusunda korkutucu bir yazi1 yayimladi. Agustos 1986'da,
Illustrated London News gazetesi tarafindan gurme yemekle-
rin kotii goriinen yerlerini arastirmakla gorevlendirdigi bir
mikrobiyolog, Londra’nin prestijli lokantalarindan biri olan
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Connaught Restaurant’taki patenin her graminda 34 milyon
bakteri saptadi.

Mikroplar ¢evremizde her zaman bulunan elemanlar oldu-
gundan, saptanan bu sayilar her zaman saglik icin gergek risk
anlamina gelmez. Bu baglamda, 1980’lerin basinda Avrupa
Birligi Komisyonu'nun konuyailiskin yonergeyi tartismasi sira-
sinda, neredeyse manavda satilan patateslerdeki bakteri sayisi-
nin sinirlanmasina kadar varabilecek ¢ilgin 6nerilerin getirilmis
olmasi da hatirlanmalidir. Bununla birlikte, Cardiff’teki bulgu-
lar 6nemli ve bir dereceye kadar endise vericidir. $iselenmis su-
yun mutlak varolus nedeni —ve ayrica yiiksek fiyatinin gerekge-
si— el degmemis safligidir. Bu 6zelligi, Avrupa Birligi'nin i¢me
sular1 i¢in izin verdigi sayidan fazla sayida mikrop ve ayrica
insan derisinin bakteri yiiklii kepeklerini icerdigine iliskin ka-
nitlarla hemen hemen hi¢ bagdasmamaktadir.

Trichoderma
higbir seyle yasayan mantar

‘Kendiliginden tireme’ olarak tanimlanan, canlilarin tama-
men cansiz maddelerden ortaya ¢iktig: fikri, iki-agamali bir
olumle 6lmis ve daha sonra, uygun bir ironiyle tekrar hayata
dénmiistiir. 1688’de Italyan tip bilgini Francesco Redi, sinekleri
uzak tutmak icin tlizeri gazl bezle ortiildiigii takdirde clirtiyen
ette kurtcuklarin goriilmeyecegini sdylemistir. Yaklasik iki ytiiz-
yil sonra, Fransiz kimyager Louis Pasteur steril edilen ve kirli
havadan korunan buyyonda, simdi mikrop olarak bildigimiz
mikroskobik ‘animalkiillerin’ tireyemeyecegini saptamustir.

Ilk olarak, Pasteur havada mikroplarin bulundugunu gos-
termistir. Bunun igin 6nce buyiik hacim havayi pamuk barutu
filtreyle stizmiis ve siiziintii igerigini mikroskopta incelemistir.
Sonra, 1sitilmig (boylelikle steril edilmis) havay: kaynatilmig
(boylelikle steril edilmis) buyyona verince, mikroplarin tireme-
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digini géstermistir. Ancak mikropla dolu olan pamuk barutu
buyyona ilave edilince, mikroplar tiremistir.

En zarif deneyler, Fransizlarin disaridan mikrobun igerideki
besiyerine ulasmasini engelleyecek sekilde yapilmis cam balon-
lar1 kullanarak yaptiklar1 deneylerdi. Kugu-boyunlu balon ola-
rak adlandirilan balonlarda balonun uzun boyun kismi asagiya
dogru egilmis olup, havadaki mikroplarin difiizyonla camdan
yukar1 tirmanmalarina ve sonra igerideki siviya ulagsmalarina
izin vermiyordu. Pasteur’iin bu gibi balonlara koydugu besiye-
ri, balonun boynu digardaki havaya agik oldugu halde sonsuza
kadar steril kalabiliyordu. Ancak balonun boynunu kirdiginda
veya sadece igerideki steril siviy1 kirik boyunla temas ettirip
tekrar geriye alinca, mikroplar iiremeye bashyordu.

1860’11 yillarda bu etkilerin dramatik sekilde halka gosteril-
mesinden sonra, bilim diinyas: (stirekli stipheci kalan birkag
kisi disinda) en sonunda cansizdan canli olusumunun yanls
bir diisiince oldugunu kabul etti. Béylece, Aristoteles ve Incil'in
otoritesiyle destek bulmus bir fikir de sonunda ortadan kalk-
mis oldu. Ancak bu yiizyilin basinda, yerytiziindeki hayatin
baslangicin1 merak eden bilim insanlary, ilkel organizmalarin,
baslangi¢ ¢corbasindaki inorganik maddelerden nasil olustugu-
nu incelemeye basladilar (s. 23). Glinumtizde biyologlar, ¢cok
eski ge¢miste boyle olmus olsa da, artik canli hiicrelerin cansiz
kimyasallardan kendiliginden olusmadigina inanirlar.

Hi¢ kurbaganin bulunmadig1 bir golette birden kurbaga
yumurtalarin1 goren bir kisi, kendiliginden iireme kavrami-
nin neden inatla devam ettigini anlayabilir. Laboratuvarda
calisan bir kisi zaman zaman steril edilmis, agz1 kirlenmeyi
onlemek icin ham pamukla kapatilmis ve bir tezgah tizerinde
unutulmus balon igindeki besiyerinde bir seyin tiredigini gor-
diigiinde de bu inad1 anlayabilir. Kontrol edilmeyen, bir gece
unutulan ve steril oldugunda 1srar edilen sivi besiyerlerinde
zaman zaman bir bakteri veya mantar tabakasinin olustugu
goriiliir. Saskinlik uyandiran bir bagska durumsa, nadir de olsa,

115



mikroskobik mantarlarin ve diger organizmalarin steril distile
su disinda bagka bir sey bulunmayan ortamda tireyebilmele-
ridir. Burada sorulacak soru yalniz ‘Bu mikrop nereden gel-
di?’ (yanit, kazayla kirlenme olmali) olmayip ayni zamanda
‘Mikrop nereden beslenerek yasiyor?’ da olmalidir.

Ingiltere’deki Sheffield Universitesinden Milton Wain-
wright Bulletin of the British Mycological Society dergisinde (Cilt
21, s. 182, 1988) basilan makalesinde, mikromantarlarin, orga-
nik maddelerin ve yeryiiziindeki tim canhlarin temelini olus-
turan element olan karbonun yoklugunda da tiredikleri deney-
lerden s6z etmistir. Ornegin, hicbir karbon bilesigi icermeyen
besiyerlerine ekilen Trichoderma tiirlerinin, gossamer dedigi,
ince, ylizen iplik¢ik aglar olusturduklarini saptamustir.

Olasi bir yanit olarak bu organizmalarin cam ve suda bu-
lunan karbonlu bilesiklerden yeteri kadar karbon sagladiklar
diistincesi de kesinlikle reddedilmistir. Cam kap asitle yikan-
sa ve tim organik karbon izlerini ortadan kaldiran bir katki
maddesiyle besiyeri distile edilse bile Trichoderma sadece canl
kalmayip lireme de gostermektedir. Bu durum, mantarin yal-
niz hayatta kalmak ve tiremek icin gerekli enerjiyi degil, ayni
zamanda yeni hiicresel madde olusturmak igin temel yapitas-
larin1 sagladig: bilinmeyen bir kaynagin olmasi anlamina gel-
mektedir. Agikcasi, mantar enerji ve malzemelerini bir yerden
saglamaktadir.

O halde bu gibi Spartali mikroplar, biyolojinin temel pren-
siplerine ters diisecek sekilde nasil gelismektedirler? Yazik ki,
kendiliginden tireme bu durumun yanit1 degildir. Giincel iki
aciklamadan birine goére, Trichoderma gibi, dnceden olusmus
organik bilesiklere gereksinim gdsteren bu mikroplar, bu ge-
reksinimlerini laboratuvar havasindaki tozdan saglarlar. Diger
aciklamaysa, baz1 mantarlarin ototrof olmalandir; yesil bitkiler
gibi, havadaki karbondioksiti karbon kaynagi olarak kullana-
rak kompleks organik maddeler sentezlerler.

Fotosentez igin gilinesin enerjisini kullanan bitkilerden
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farklh olarak, bu mantarlar enerjilerini basit kimyasal tepki-
melerle elde ederler. Ornegin, belirli Cephalaporium (penisilin-
lere akraba sefalosporinler adi verilen antibiyotikleri yapan)
ve Fusarium tirleri gerekli enerjiyi, hidrojenin okside olup su
olusturmasina verilen ismiyle ‘knalgaz’ tepkimesinden (s. 256)
saglarlar. Eldeki kanitlara gore, bagska tip mikromantarlar kar-
bondioksiti baglamak igin gerekli olan enerjiyi, baz1 azot ve
stilfiir kaynaklarin okside ederek elde ederler. Bu organizma-
larin yasam sekli temel, minimal bir yasam sekli olsa da, enerji
saglama agisindan ¢ok basarili ve verimlidir.

Siirgit devinimin (ve bagsina buyruk kimyager David
Jones'in her hafta Nature bilim dergisinde Daedalus adiyla ya-
yimlanan olagantistii yaratici derin distincelerinin) en etkile-
yici ve zekice yapilan gosterilerinin bile dogal bir agiklamasi
vardir. Ayni sekilde, Milton Wainwright'in elde ettigi kanutlar,
canl yaratiklarin bazen laboratuvardaki cam esyada yeniden
(de novo) ortaya giktiklar: fikrini ¢uriitmektedir. Tek sorun su-
dur: Giinlimiizde biyologlar ¢ok eski ge¢cmiste kendiliginden
tiremenin gerceklestigini, ancak bunun ¢ok nadir dogal bir
olay oldugunu ve sadece tesadiifi olaylarin bir araya gelip ge-
rekli sekilde takimlasmasi ¢cok uzun zamana yayildigindan bu
durumun ortaya ¢iktigini kabul etmektedirler; ama bu durum
bugiin yeniden ortaya ¢ikarsa nasil bilecegiz?

Legionella pneumophila
bir firsatgi saklandig1 yerden ¢ikiyor

Temmuz 1976, Philadelphia’daki Bellevue-Stratford Oteli.
Amerikan Lejyonu’'nun Pennsylvania kolu 58. toplantilarim
kutlamak i¢in toplanmis. 4400 kadar delege, aile fertleri ve
dostlar dort giin siirecek olan gecit resmi, toplantilar ve diger
resmi ve resmi olmayan etkinlikler i¢in bir araya gelmisler.
Her zaman yeniden bulusmalar ve gelecekte de arkadashk ve
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sefa beklentisiyle baglayan bu hos yillik toplantida her sey yo-
lunda goriintiyor. Ancak bu ayni toplantinin kaderi, tip tari-
hinde 6zel bir yeri olan trajik olaylarin gectigi yer olmasidur.
Toplantinin basladig: ertesi giin olan 22 Temmuz’'da lejyo-
nerlerde ates, Okstiriik ve zattirree belirtileri gosteren, tuhaf an-
cak ciddi bir hastalik gériilmeye basladi. Katilimcilarin ¢ogu-
nun evlerine donmis oldugu bu tarih ile 3 Agustos arasinda,
en az 149 kisi hastalanmisti. Zamanla, bunlardan 29’u o zama-
na kadar bilinmeyen bir hastalik nedeniyle 6ldii. Lejyonerler
Amerika’nin degisik yerlerine dagildiklarindan, Pennsylvania
Saglik Dairesi yetkilileri, toplantiya katilanlar arasinda bir sal-
ginin ortaya giktiginin 2 Agustos’a kadar farkina varamadilar.
Hemen, halk saglig yetkililerinin o zamana dek yaptig1 en
hayal kiria ve karmasik aragtirmalardan biri olacak bir ¢alisma
baslattilar. Aylar gecmesine ragmen, arastirmacilar zatiirree
nedeninin Bellevue-Stratford Oteli'ndeki yiyeceklerde veya
suda bulunan bir mikrop mu yoksa bir kimyasal madde mi ol-
dugunu saptamakta zorlaniyorlardi. Ancak sonunda, medya-
nin ‘lejyoner hastaligl’ olarak tanimladig1 hastaligin etkeninin,
onceden bilinmeyen ve baslangicta laboratuvarda iiretilen, in-
celenmesi ¢ok zor bir bakteri oldugunu saptadilar. Ancak gore-
cegimiz gibi, bu ve daha sonra gelen arastirmacilar; Legionella
pneumophila’'min (Sekil VI) 6nceden taninmamasina ragmen
oldukga sik bulunan bir mikrop oldugunu, antibiyotiklere du-
yarli oldugunu ve ilk kez belirlenmesinden 6nce bagka salgin-
lara ve miinferit olgulara neden oldugunu ortaya koydular.
Salginin 6zelligine iliskin, ancak baslangicta sasirtici olan
bir ipucu, toplantiya katilmayan 72 kisinin de lejyonerler gibi
ayni semptomlar1 gostermesiydi. Bu insanlar otelde veya ote-
lin yakininda kaliyorlardi. Zamanla, yiyeceklerin veya suyun
salginin nedeni olmadig: saptandi. Arastirmacilar, toplam 221
kisiyi hastalandiran ve bunlardan 34'tinti 6ldiiren salgin etke-
ninin havayla bulasan bir mikrop olduguna ikna olmuslard:.
Ancak Ocak 1977’de, hastaliktan 6len lejyonerlerin akciger
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dokusundan 6nceden bilinmeyen, kuskulu bir mikrop izole
edebildiler. Arastirmacilar bu asamaya gelene kadar, olas: et-
kenin bir bakteri olmadigini diisiiniip viriise benzeyen ve basit
besiyerlerinde degil, ancak canli hiicreler i¢inde tireyebilen kii-
clik bir organizma olan riketsiyanin pesine diismiislerdi.

Arastirmacilar 6nce hasta otopsilerinde aldiklar1 maddeyi
kobaylara inokiile ettiler; ateslenen kobaylarin dalaklarinda
comak-sekilli mikroplarin iiredigini gordiiler. Bir sonraki adim
olarak, dalak ekstrelerini tavuk yumurtalarina enjekte ettiler
ve sar1 kesede aym bakterinin bol miktarda tiredigini sapta-
dilar. Lejyoner hastaligina yakalananlarin kan 6rneklerinde
mikroba karsi yiiksek diizeyde antikor bulmalariyla, kugkular:
daha da artti. Son olarak, hastaligin seyri sirasinda olgularin
cogunda antikor diizeyinin ytikseldigini gosterebildiler. Boyle
bir durumun olmasi, belirli bir mikrobun belirli bir hastaligin
etkeni oldugunun 6énemli bir kanitidir.

Legionella pneumophila’nin riketsiya olmadig), ancak ytiksek
miktarda demir ve bir amino asit olan sistein iceren besiyerle-
rinde ureyebilen bir bakteri oldugu saptandi. Bunun yaninda,
akciger ve diger dokulardaki mikroplar1 saptamak icin kulla-
nilan boyalarla boyanmadigindan mikroskopta goriinmiiyor-
du. Bu nedenle, yaygin ancak ileri derecede olagandisi olan bu
mikrobun 6nceden taninmamis olmasina sasmamak gerekir.

Ancak Philadelphia salgininin kaynagi neydi ve ne-
den bdyle bir toplantida boyle ciddi bir olaya yol agmisti?
Arastirmacilar:1 bu sorularin yanitina bir basamak yaklastiran
sey, L. pneumophila’nin gercekten daha 6nceleri de kaynag bi-
linmeyen solunum hastalig1 salginlar1 yapmis oldugunun far-
kina varilmasiydi. Béyle bir olay, 1968’de ayni binada calisan
100 kisiden 95’inin ‘Pontiac hummasi’'na yakalanmasiydy; yiik-
sek ates, ishal, kusma ve gogiis agrisi (zatlirree yok) belirtileri
gosteren hastalik, adini salginin ¢iktig1 bir Michigan sehrinden
aliyordu. Hig¢ hastalanmayanlar, havalandirma sisteminin ka-
pali oldugu zamanlarda binada ¢alisanlar is¢ilerdi.
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Havalandirma sisteminin yakindan incelenmesi, hava kanal-
larinda bir buharin ortaya ¢ikip sivilasmasina neden olan bir ari-
zay1 ortaya ¢ikardi. Bu buhara tutulan kobaylarda zattirree orta-
ya ¢ikinca, hastalik yapict mikrobun biiytik bir olasilikla buharda
bulundugu distinildii. Suglu mikrobun yeri daha bilinmezken,
1977’de Philadelphia’daki aragstirmacilar, dokuz yil 6nce Pontiac
hummasina yakalamig hastalardan alip saklanan kan 6rnekle-
rini inceleyebildiler. Incelemeler, bu hastalarin cogunda da L.
pneumophila’ya kars1 antikorlarin bulundugunu gosterdi.

Bugiin i¢in L. pneumophila’in birbirleriyle bagintili iki has-
talik tablosu olugturdugunu biliyoruz. Ozellikle yaghlar tutan
Lejyoner hastaligy, atesin eslik ettigi kirginlik, bas agris1 ve kas
agrisiyla baslar. Bu etkilerden sonra oksiiriik, gégiis ve karin ag-
r1s1, nefes darlig: ve ishal gorilir. Antibiyotik tedavisi ve diger
tedaviler uygulanmadig: taktirde hastalananlarin yuzde 20’si
ilerleyen zatiirreeden Oliirler. Geri kalan ytizde 80 kurtulur, an-
cak ¢ok hasta olup durumlar1 hemodiyaliz gerektirebilir. Pontiac
hummasiysa benzer, ancak daha hafif bir hastaliktir; zatiirree
yapmaz veya bobrekleri etkilemez ve nadiren 6liime neden olur.

Bakterinin neden oldugu zarar, iclerinde akciger dokusunu
feci sekilde harap eden enzimlerin de bulundugu farkl susla-
rin yaptig1 enzimlere baglansa da, Legionella pneumophilia’nin
etkileri arasinda neden bu denli dramatik farkliliklar oldugu
tam olarak bilinmemektedir. Hi¢ kusku yok ki, bu bakteri mii-
kemmel bir firsatgi olup dikkati ¢ekmeden sogutma kulesi,
nemlendirici aletler ve dus odalan gibi yerlerde yasayabilip
bugu veya aerosol haline geldiginde havaya karistiginda 6l-
diirticii olabilen hastaliga neden olmaktadir. Korunma basit-
tir: Dezenfektan kullanimi; durgun su birakmaktan ve mikro-
bun tiremesini kolaylastiran sicakliktan (20-46° C) kaginmak.
Ancak siiregiden infeksiyon patlaklarinin gosterdigi gibi, bu
onlemler kolaylikla unutulmaktadar.
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Legionella pneumophila

ve hasta bina sendromu

Ingiliz nérolog Profesér Henry Miller bir zamanlar soyle
demisti, ‘Eger ciddi arastirmacilar ellerinde anket kagitlariyla
gidip herhangi bir sey sorarsa, insanlar o siralarda havanin et-
kisi altinda olduklariny, biraz bogaz agrisi ve hafif bir bag agrisi
cektiklerini ve bir miktar yorgunluk hissettiklerini soyleyecek-
lerdir.” Sunu da eklemisti, ‘Bu tibbi gercekleri onlar: dinleyecek
birine, 6zellikle uzmanlara ve ayrica sdylediklerini yazan biri-
ne aktarmak konusunda ¢ok istekli olacaklardir.’

Miller, bir 6zelligi olmayan toplu konutlarda oturan geng ev
kadinlar arasinda goriilen giiya 6zgiil bir durumdan, yani ‘ke-
nar mahalle nevrozu’'ndan s6z ediyordu. Ancak bu yorumlari,
zaman zaman haber basliklarinda goriilen bir¢ok diger hasta-
ik ve sendromlar i¢in de gegerlidir (en azindan arastirmacilar
icin metodolojik bir uyari olabilir).

Miller’in bu i¢ doken ifadesi, akla hem gazeteler hem de bi-
limsel literatiirde yer alan hasta bina sendromunu getirmekte-
dir. Cogumuz, dnceden oturan bazi kisilerin kisin burun ¢ek-
meye ve yazin da uyusukluga neden olmasi nedeniyle sikayetci
oldugu binalardan birinde oturmusuzdur. Bu yakinmalarin her
biri basmakalip nedenlere baglanarak agiklanabilir. Michael
Finnegan ve ¢alisma arkadaglar1 8 Aralik 1984 tarihli British
Medical Journal’da bu modern hastaligin 6zelliklerinin altini ¢i-
zince bazi okuyucular yerinde bir kuskuyla tepki gésterdiler. O
zamandan beri hasta bina sendromunu, duvarlardan sizan ra-
don gazindan VDU ekranlarindan yayilan gériinmez isinlara,
uygunsuz acik plan ofis tasarimina bagh kétii psikodinamikten
riizgarda sallanan yiiksek binalarin neden oldugu ses 6tesi dal-
galara, hava kanallarindaki mantar sporlarindan merkezi 1sit-
madaki bakterilere kadar her seye baglayan art arda raporlar,
hasta bina sendromu konusundaki kuskular1 artirmis olabilir.
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Bununla birlikte, daha yakin zamandaki olaylar sayesinde
bu durumun gegerliliginde ilerleme saglanmis ve gercek tabiati
ortaya ¢tkarilmigtir. Londra-Colindale’deki Bulasic1 Hastaliklar
Gozlem Merkezi'ne bagh Halk Saghig: Laboratuvar Servisi'nde
calisan Mary O’Mahony ve ¢alisma arkadaslarinin raporuyla
durum kanitlanmistir; arastirmacilar Birlesik Krallik’taki bir
salgin sirasinda Lejyoner hastaliginin iscilerde hasta bina send-
romunu diisiindiiren semptomlarin ortaya ¢ikisiyla baglantili
oldugunu bildirmislerdir.

Olay, bolge polis kuvvetlerinde gorevli 41 yasinda bir ada-
min, 1976’da Philadelphia’da oldugu gibi, Lejyoner hastaligina
yakalanmasiyla baglamistir. Hasta, birkag y1l 6nce insa edilen tig
kath ve bes kanatli binanin havalandirilan tek kanadi olan ile-
tisim kanadindaki operasyon odasinda ¢alistyordu. Merkezde
calisan 273 gorevlinin incelenmesi ve ayrica dort ay oncesine
kadar gecirdikleri hastaliklarin geriye doniik degerlendirilme-
siyle, alt1 kiside Lejyoner hastaligi saptandi. Hastalardan dordi
iletisim kanadinda galisan veya buraya girip ¢ikan, ikisi de gev-
re halkindan olan kisilerdi. Bu bulgular tizerine, O’'Mahoney
ve ¢alisma arkadaslar titiz bir calisma yaparak operasyon oda-
sinin infeksiyonla iligskisini ortaya ¢ikardilar.

Polis merkezinden alinan 6rneklerin mikrobiyolojik incele-
mesi ile, Legionella pneumophila sogutma kulesindeki suda ve
havuz dibindeki ¢amurda saptandi, ancak tim bina i¢indeki
cesme ve duglarda bulunmadi. Yapilan duman testleri, hem
kule tepesindeki egzozun hem de kule tabanindaki yogunlas-
ma suyunun, havalandirma tertibatinin ana hava girisine gi-
rerek tiim iletisim kanadinda dolastigini ortaya koydu. Cevre
halkindan hastalanan iki kisi -biri, kopegini merkez yakinla-
rinda dolastiriyor, digeriyse merkezden geyrek mil 6tede otu-
ruyordu- herhalde riizgara karisan egzoz gaziyla infekte ol-
muslardi. Sogutma kulesi (iki y1l bogsaltilmamuist1) iyice temiz-
lenip dezenfekte edildikten sonra bagka hastalanan olmadi.

Ancak hepsi bu degildi. Aragtirmacilar, baslangicta yaptik-
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lan1 goriismelerde merkezin iletisim kanadi personelinde, bas
agris1 ve goz yorgunlugu basta olmak tizere baz1 daha hafif
yakinmalar oldugunu saptadilar. Daha ileri incelemeler, bi-
nanin diger boliimlerinde ¢alisanlarla karsilastirildiginda, bu
kisilerin daha sik akciger infeksiyonu ve/veya gribe benzer
hastalik gegirdiklerini ve daha sik hastalik izni kullandiklarini
ortaya koydu. Kuru oksiiriik ve g6z yorgunlugunun iletisim
kanadinda galismayla siki bir iliskisi vardi. Ayrica bu kanatta
calisanlarda bogaz agris1 daha sik goriliiyordu; ¢alisanlarin
ligte biri, bogaz agrisinin sabah ise baglar baglamaz bagladigini
sOyliiyorlardi. Gorevliler bu semptomlarin, merkezden uzak
kaldiklarinda, hafta sonlarinda ve tatillerde énemli derecede
diizeldigini belirtiyorlardi.

Arastirmacilar, hastalik ile iletisim kanadindaki tuvaletler
ve icme suyu tesisat1 arasinda bir iliski bulmadilar. Ayrica, goz
yorgunlugu ve Okstiriik gibi olasi ‘hasta bina” semptomlar ile
gorevlilerin kaninda L. pneumophila’ya kars1 olusan antikor-
lar arasinda bir baglant1 da saptamadilar. Bu semptomlar ile
Lejyoner hastalig1 salgin1 arasinda dogrudan bir baglant1 ol-
mas1 miimkiin goriilmiiyordu.

Bununla birlikte, Mary O’Mahony ve ¢alisma arkadaslan,
bulgularinin 1s1ginda, mikroplarin iyi bakimi yapilmayan so-
gutma kulesi veya havalandirma sistemi i¢inde tireyerek hasta
bina sendromu semptomlarina yol agabilecegine inanmakta-
dirlar.

Ayrica ‘O’Mahony ve arkadaslari, bir arastirmaci tarafin-
dan daha 6nce yapilan bir ¢alismadan da 6rnek vermislerdir;
s0z konusu arastirmaci, sogutma kulesini L. pneumophila igeren
bulasic1 aerozoliin kaynag: olarak saptamis ve gbz agrisinin
hava deligine yakin oturanlarda daha sik goriildiigiinii bildir-
mistir. Ancak bu olay ayrintili olarak incelenmemis ve bilimsel
bir dergide de yayimlanmamustir.

Bu iki baglanti, hasta bina sendromu gibi dogal olarak be-
lirsiz bir durumun gergekte ne oldugunu veya gergek tabiatini
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aciklayamaz. Ancak L. pneumophila’nin yalniz Lejyoner hastali-
g1 ve Pontiac hummasi degil, bazen hasta bina sendromu olgu-
lar1 da yaptigin1 dogrulayacak olurlarsa, bagka bir bilmecenin
daha ortaya ¢ikmasina neden olacaklardir. Ancak bu baglanti-
lar, en azindan Lejyoner hastalig1 salginlarini yaratan kosulla-
rin daha yakindan incelenmesiyle, ileri aragtirmalar i¢in daha
net bir stratejiyi ortaya koymaktadirlar.
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Yikicilar

Bizi hald tehdit

eden mikroplar







Insanlarin giiniimiizde de héla evrim gegirip gecirmedikleri, ge-
netikgiler arasinda bir tartisma konusudur. Modern endiistri top-
lumunda yagamanin fiziksel tehlikelerden korunmak igin bir sans
oldugu kuskusuz. Binalar, arabalar ve ucaklar bizi sicak ve kuru
tutuyorlar. Havalandirma ve 1sitma sistemleri diinyanin her yerinde
konforlu yasamamizi ve yolculuk yapmamizi saglyorlar. Yiiksek
kaliteli yiyecekler, etkili sanitasyon ve modern cerrahi (rutin ya da
olaganiistii yenilikci) sagligimizi koruyor. Biiyiik azgin hayvanlar
sorun yaratmiyor. Ancak, yine de, bu mutluluk resminin bir istis-
nasi1 var. Mikroplar, yiizyillardir korktugumuz saghgimiz icin bir
tehlike olma yeteneklerinin biiyiik bir kismina hdld sahipler. Tehdit
onemli, ve her zaman her yerde.

Vibrio cholerae
ikinci pandemi

Kolera, tiim salginlarin belki de en dehget vericisidir: O kadar hiz-
I seyredebilir ki, saglikli bir insan bir giin icinde olebilir ve akgam
karanliginda gomiilebilir.

Harold Scott, 1939 yilinda yayimlanan A History of Tropical
Medicine (Tropikal Tibbin Tarihi) adli klasik kitabinda boyle
yazmis. Vibrio cholerae bakterisinin etken oldugu kolera, be-
lirli bir terériin kaynagi olmustur, ¢iinki hastalik, ge¢mis iki
ylizy1l boyunca bir dizi biiyiik, gériiniirde 6nlenemez kiiresel
salginlar ve kitalararas: salginlar (epidemiler ve pandemiler)
seklinde ortaya ¢ikmistir. Uzun zamandir Hindistan’da en-
demik (her zaman tekil vakalar halinde) olarak bilinen hasta-
hik, Asya’nin diger boliimlerine ilk kez 1817 ile 1823 arasinda

127



girmistir. Sadece ¢ y1l sonra baglayan ikinci pandemi daha
yaygindi ve insanoglunun goriinmez diismanlarinin en kor-
kutucularindan biri olan V. cholerae’nin ortaya ¢ikisin1 haber
verdi.

Birinci salgina benzer bir sekilde, ikincisi de Hindistan’da
baslad;, ama 1829°da Rusya’ya ulasti; mikrop oradan da
Polonya, Almanya, Avusturya, Isve¢ ve Ingiltere’'ye gecti.
Dehsget veren bir hizla, tim Avrupa sarsilmig ve sadece Paris’te
7000, Londra’da 4000 kisi Olmiistii. Anayurtlarindan kagan
Irlandali g¢menler, hastaligi Kanada ve Birlesik Devletler’e
tagidilar, V. cholerae buradan halkin ¢cogunu 6ldiirdiigi Kiiba'ya
ilerledi. Sonraki salginlar, ayni, hatta baz1 durumlarda daha
cok sayida kisiyi oldiirdii: Italya’da 140.000, Fransa’da 24.000,
Ingiltere’de 20.000 kisi 1846-62 arasindaki iiciincii pandemi
sirasinda Olmiistiir. Ancak bu tiglincli pandeminin esi goriil-
memis dogasi, ardindan insanlara dikkate deger bir teror ge-
tirmistir.

1831 Noel'inin hemen sonrasinda, Iskogya’da zeki
Edinburgh halki, 6nceden birkag haftadir kuzey Ingiltere’de
icten ice devam eden koleranin kendi esiklerine yaklastig-
n1 okumak tizere uyandilar. Yikia giiclinden ¢ok korkulan
dehset bir Asya hastaligi, dogu Lothian’da kiiciik bir kasaba
olan Haddington’a ulasmisti. Edinburgh Courant’in bildirdigi-
ne gore, “kurban, bir 6nceki gece, tamamen bir intoksikasyon
durumunda, neredeyse ¢iplak ve had sathada dagilmis olarak
dolasan bir adamdi.”

Bu raporda, i¢ rahatlatici herhangi bir fikir aramak nafiley-
di. Koleranin kiy1 boyunca yayilmasi sadece hastalig1 kuzey
Ingiltere’de Sutherland girisinde durdurmak yoéniindeki ¢aba-
larin basarisiz oldugunu dogrulamiyor, ayn1 zamanda, tilke ¢a-
pinda korkung bir salginin bagladigini haber veriyordu. Alman
bakteriyolog Robert Koch'un o y1l panik ve caresizlige yol agan
bakteriyi kesfetmesinden 6nce bir bagka yarim ytizyil daha
akip gitmisti: Koch, bulusunu Temmuz 1884’de Berlin’deki bir
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konferansta acgikladi. Sonunda, V. cholerae’'nin neden oldugu yi-
kim Britanya’da halk sagligini ilerletmek ve yoksullarin yagam
kosullarini iyilestirmek icin ilk 5nemli ¢abalar1 da tetiklemistir.

Gok az infeksiyon hastalig, kolera kadar tehlikelidir. Sular
veya besinlerle alinan V. cholerae, 6zellikle iyi beslenen zengin-
lerde mide salgilar: tarafindan parcalanabilir. Bu gerceklesme-
diginde, mikrop bagirsaga gecer, burada astronomik sayida ¢o-
galir, siddetli ishal, kusma, ates ve 6liime neden olur; bazen ilk
hastalik belirtilerinin goriilmesinden sonraki saatler icinde. Bir
kolera kurbaninin ¢ikarttig1 “piringli su” goriiniimlii digkinin
miktar1 ¢ok fazladir: 24 saat iginde hastanin tim viicut agirh-
ginin yarisi kadarina ulasir. Agir su kaybi sonucunda, hasta,
¢Okiik gozleri ve yirtilan kan damarlari nedeniyle siyaha donii-
sen derisiyle burusuk bir karikatiire doniisiir. Soluk aldirmaz;
bilin¢ sonuna kadar acgiktir.

Tatsiz bir hastalik olmasina karsin, kolera, anestezi uzmani
John Snow’un 1855’de dramatik bicimde gosterdigi gibi, sula-
rin ve besinlerin insan digkisiyla kirlenmesinin 6niine gecilmesi
yoluyla, aslinda 6nlenmesi en kolay infeksiyonlardan biridir.
Snow, hastaligin Londra’da Golden Square’de Broad Street
pompastyla iligkili sudan kaynaklandigin ilk kez tam olarak
belgelendirmistir. Ev ev yapilan sorgularda, Snow 6zellikle bir
pompadan su saglayan kisilerin kolera oldugunu bulmustur.
Pompanin kolu iptal edilince, salgin gerilemistir. Snow, Giiney
Londra’da cesitli sirketler tarafindan saglanan suyla iliskili ko-
lera vakalarinin yayiliminin titiz bir agiklamasini da yayimla-
mustir. Bu kanit, koleranin mikrop bulagsmis sularla yayildiga
goriisiinii biyiik oOlglide gliglendirmistir. Snow’un diger ba-
sarilar1 arasinda sineklerin ve kirli ¢arsaflarin da infeksiyonu
bulastirdigina dair g6zlemleri ve hastalik riskinin sularin birik-
tirilmesi ve ¢okeltilmesiyle azaltilabilecegini bulmasi vardar.

Britanyalilar, koleray1 ilk kez 1817'de, Hastings Marki’sinin
ordusu Bengal'de bir salginin gazabina ugrayinca duymus-
lardi. Hastaligin neden tam bu zamanda, dogal ortamindan
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1829’da Rusya’ya ulasarak ve sonra batiya dogru yonelerek
harekete gectigini kimse bilmiyor. Ancak, bu 6nlenemez yayil-
manin ve durumun yikict dogasinin farkinda olmak, 1831'in
sonlarina dogru ortaya ¢ikan vakalari izleyen histerinin artir-
dig1 derin bir korkuyu yarattu.

Ekim sonuna dogru, Sunderland’da William Sproat isimli
bir gemici, Britanya’daki dogrulanmus ilk Asya koleras: vakasi
oldu. Ama, salgini sinirlandirmaya y6nelik tiim erken cabalar
basarisiz kaldy; bunun nedeni kismen, patronlar ve iscilerin ti-
caret icin kétii olacagini diisiinerek karantinaya ve diger 6nlem-
lere birlikte karg1 cikmalariydi. Daha sonra, Iskogya’da ilk vaka
ve diger tilkelere etkileriyle birlikte taktikler kaba sekilde agir-
last1. Forth korfezi kiyilar1 ve uzak adalara giden gemilerde has-
talanan yolcular, kiyiya atildilar ve 6lmeye terk edildiler. Ikisi
umutsuz hasta olan ti¢ dilenci kadin, Edinburgh yakinlarinda
kaldiklar1 pansiyondan ¢ikarildilar ve yolun kenarina atildilar.

Berbat hastalik giineye dogru giderken, Liverpool’da
1500, Leeds’de 700 ve Manchester’'da da 700 kisiyi oldiir-
dii; Evangelistler horoz doéviistinden Katoliklige kadar her
seyde oldugu gibi, koleray1 da Tanri’'nin cezasi olarak gori-
yorlardi. Yine de, en sonunda Britanya adalarinda koleranin
kokiini kaziyan ve yasam kosullarinda timit verici gelisme-
lerin kaydedilmesinde 6nemli rol oynayan kisi rahip Charles
Girdlestone oldu. O ve Sir Edwin Chadwick’in 1842’deki
Report on the Sanitary Condition of the Labouring Population of
Great Britain (Buyuk Britanya’da Isciler I¢in Saglik Kosullarina
iligkin Rapor) bildirisine katkida bulunan diger kisiler, 1831-
32 salginlarindan biiyiik 6l¢ilide etkilenmislerdi. O zamanki V.
cholerae tahribat1 olmasaydi, Britanyalilar, toplumsal bozukluk
ve duyarsizligin lanet birlikteliginin yayimlanmasindan sonra
gerceklestirilen halk sagligi —ve topluma- iligkin reformlar igin
daha ¢ok beklemek zorunda kalacaklarda.
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Vibrio cholerae
yedinci pandemi

Tim infeksiyonlarin en yikicilarindan biri olup, kurbanla-
rinin giinde 20 litreden fazla su kaybederken goriiniir sekil-
de biizildiigi kolera, biitiin diinyada periyodik olarak 1826-
37’deki ikinci ve 1846-62'daki iiglinclii pandemilerden sonra
araliklarla birbirini izleyen biiyiik dalgalar halinde yayilmay:
sirdiirdii. Tedavi edilmeyen kurbanlarin %60 1ndan fazlasinm
Oldiirerek, Vibrio cholerae, 1864-75'te Asya, Afrika, Avrupa ve
Amerika’ya dogru hareket etti. Besinci pandemi, esas olarak
1883 ile 1896 yillar1 arasinda Misir, Kiigiik Asya ve Rusya’da et-
kili olmus, ayrica baz1 Avrupa limanlarini1 da etkilemisti. Ay
sekilde, 1899'dan 1923’e kadar siiren altinc1 pandemide, V. cho-
lerae prensip olarak Asya, Misir lizerinden gilineydogu Avrupa
ve bat1 Rusya’ya yayildu.

Sonra hastalik yillarca, neredeyse sadece Hindistan ve 1940
ile 1946’da Cin’de oldugu gibi, sadece orada burada zaman za-
man salginlar yaparak belirli bazi1 dogu tilkelerinde, tiimiiy-
le sinirh kalmistir. Ancak, 1961’de Selebes Adasi’'nda (bugtin,
Sulawesi, Endonezya), daha sonra El Tor olarak bilinecek olan
V. cholerae susunun etken oldugu bir salgin gerceklesmistir.
Gevre tilkelerde tek tiik vakalar gérilmistiir ve sonra infek-
siyon hizla Java, Filipinler, Hindistan, Ortadogu ve Afrika’ya
yayilmistir. Glintimiizde de devam eden bu biiyiik infeksiyon
dalgasi yedinci pandemidir. 1993’iin ortalarinda, Diinya Saglik
Orgiitii, bu pandemide ii¢ milyondan fazla kurban ve on bin-
lerce 6liim oldugunu bildirmistir.

Guntmizde kolera etkin bicimde tedavi edilebilmektedir;
ancak bu, sadece, sivi kaybinin yerine konmasina (ve daha
sinirl olarak tetrasiklin ile) yonelik 6nlemlerin (s1iv1 kaybinin
giderilmesi) hemen uygulanmasiyla olmaktadir ve diinyanin
pek ¢ok bolgesinde uygulanamamaktadir. Bu nedenle, hastalik
hala korkutmaktadlr. Ocak 1991’de kolera, Amerika kitasina
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geri donmiistiir. Dogrulanan ilk vakalar, Subat ortalarinda
10.000 hastanin saptandigi Peru’da gorulmistiir. V. cholerae,
buradan Onlenemez bicimde Kolombiya, Ekvator ve Giiney
Amerika’'nin diger tilkelerine gitmistir. 1992'nin ortalarinda,
kolera, Guatemala, Honduras, Panama, Venezuela, Bolivya,
Sili, Nikaragua, El Salvador ve hatta 1500 vakanin géraldiigt
Brezilya'dan bildirilmistir.

V. cholerae’'nin Giliney Amerika’da tekrar saglam bir yer
edinmesinin hikayesinin 6zel bir yonti vardir. Bilimsel bir der-
gi olan Nature’da agiklandig: gibi, sularin rutin klorlanmasinda
duraksama, 6nemli bir rol oynamstir. Bu islem, halk sagliginm
koruyucu 6nlem olarak ilk kez baslatildiginda, florlama gibi,
halkin muhalefetine yol agmis olmakla birlikte klorlamanin
kolera ve tifoyla miicadelede ¢ok belirleyici bir silah oldugu
tartisiilmaz. Kolera ve diger mide-bagirsak hastaliklarinin etke-
ni olan mikroplan 6ldiirmede ¢ok etkili bir aragtir.

Son on yil boyunca, iki farkl arastirma alani, bu dezen-
feksiyon yonteminin, kanser yapic etkileri olan maddelerin
olusumuna da yol agabildigiyle ilgili kuskulara neden olmusg-
tur. Farklh laboratuvarlardaki arastirmalarda, klor ile toprak
kaynakli olup igme sularinda kaybolacak kadar az miktarlar-
da ¢dzlinmiis “sivi maddeler” arasinda kimyasal tepkimeler
gosterilmistir. Bunlardan bazilarinin klorla tepkimeye girerek
olusturduklan bilesikler, bazi canli hiicrelerde mutasyon olus-
turarak kansere yol acgabilirler. ABD Cevre Koruma Dairesi
(Environmental Protection Agency) da kendi arastirmalariyla
sudaki belirli organik parcalanma tirtinlerinin klorla tepkimesi
sonucunda olusan trihalometanlarin da kanserojen etkileri ol-
dugunu géstérmigtir.

Bu bildirilenler belirsizliklerle doludur ve bugitinkii ortak
goriis, insan saghig: acisindan risklerin ¢ok diisiik oldugu yo-
niindedir. Elbette, klorlanmamis sularla V. cholerae gibi mik-
roplarin yayilmasinin ortaya ¢ikardigi tehlikeler, kesinlikle
daha biiytiktiir. Ancak bu, bazi gevre otoritelerini yeni kanitlari

132



asir1 bir gayretle savunmaktan alikoymamustir. Boylelikle,
ABD Cevre Koruma Dairesi, salgin hastaligin ¢ok daha biiytik
tehlikesini 6nlemek i¢in olasi bir kanser riskini géze almak iki-
lemiyle miicadele etmeye devam etti; Lima, Peru’daki yetkili-
ler sehrin bazi su kaynaklarin1 klorlamay1 durdurmaya karar
verdiler. Bu karar, 1991’de sehirde V. cholerae’nin yayilmasinda
rol oynamuis gibi goriintiyor.

Dogal olarak, klorlanmanin olmamasi tek basina V. chole-
rae bakterisinin ortaya ¢ikisinin nedeni olamaz. Pan American
Health Organisation yetkilileri, mikrobun miirettebatinin ba-
zilan koleradan 6ldiigii igin limana geri ddnmek zorunda ka-
lan tahil yikli bir Cin gemisi yikini burada bosalttiginda
Lima’ya ulasmis olduguna inaniyorlar. Kaptan, liman yetkili-
lerinden kolera agis1 istemis (as1 yoktu, zaten az yararh olabi-
liyordu) ve gemi giinler sonra, miirettebat iyilestiginde demir
almistir. Hastalananlardan 6len olmamasina karsin, sonradan
yapilan kan testlerinde El Tor V. cholerae’ye kars: yiiksek antikor
diizeyi saptanmustir. Bu, infeksiyonun ne oldugu konusunda
kusku birakmamustir.

Limanda kaldig siirede gemi, kontamine suyunu limana
bosaltmisti. Sonra bakteriler kabuklu deniz hayvanlar tarafin-
dan alinmuis, olasilikla ilk hastalara, Peru’da ¢ig deniz hayvan-
larindan yapilan ve sevilen bir yemek olan “cerviche” aracili-
g1yla bulasmistir. Ancak, bir kez klorlanmamuis suya karisinca,
bakteriler, insandan insana bulasmaktan daha hizli sekilde
cok sayida insana bulasirlar. Her ne kadar klorlama yeniden
baslatilsa da, cevreye V. cholerae yayan hastalarin sayisinin ¢ok
yliksek olmasi nedeniyle, bdylesine yayilmis bir salgini sonlan-
dirmak ¢ok giigctiir.

Boyle bir sey Avrupa’da da olabilir miydi? Modern hijyen
sayesinde kolera, kuzey yarikiirede gercekte artik bilinmiyor.
Avrupa sehirlerinde gezginlerin getirdikleri tek tiik vakalar go-
riilmekle birlikte, normal kosullarda V. cholerae’nin toplumda bir
salgin seklinde yayilabilmesi olanaksizdir. Ancak, 1973 yazinda
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Napoli'de ortaya ¢ikan Avrupa’daki son gergek salgindan alina-
cak dersler vardir. Bu salginin nedeni, V. cholerae’yi, isleme tabi
tutulmayan lagimi dogrudan Napoli korfezine -balikgilarin tinlii
Napoliten midyeleri tirettikleri bircok yere— bosaltan klorlanma-
st ihmal edilmis kanalizasyon sistemine dokmiis olmalaridr.

Bu birinci ders. Ancak bir ders daha vardi. 1973 salginim
incelemeye baglayan Italyan doktorlar, kolera konusunda o ka-
dar bilgisizdiler ki ilk kugkulari, hatirlanamayacak kadar eski
zamanlardan kalma bir bakteriden ¢ok, o zamana kadar bilin-
meyen bir viriise odaklanmistu.

Bu yaz1 yazildig1 sirada, sadece yedinci El Tor kolera salgini
yayillmaya devam etmekle kalmadi, ayni1 zamanda yeni bir V.
cholerae susu Hindistan eyaletlerinde ciddi salginlara neden ol-
maya bagladi. Koleraya karsi her an tetikte olma durumumuzu
asla aksatmamaliyiz.

Corynebacterium diphtheriae
neden agsilar hdld ¢ok onemlidir?

Gazetelerin mansetleri, “Kral kolera”nin varligin1 hatirlat-
maya devam ederken, bir zamanlar korkutucu olmus olan bir
baska infeksiyon da, tarihi 6nemi biraz daha az oldugundan,
kolayca gozden kagmaktadir. Difteri de —¢ocuklarin asilanma-
dig1 her zaman ve her yerde- tehdit olmaya devam etmektedir.
Giliniimiizde, kurbanlarim1 kelimenin tam anlamiyla bogarak
oldiren bir bakterinin etken oldugu bu hastalik, Rusya ve
Ukrayna’da yayilmaktadir. Esas neden, kurallara uygun ste-
ril edilmeyen ignelerle AIDS ve hepatit B bulasmas: tehlikesi
nedeniyle, ebeveynlerin her tiirlii enjeksiyona ve bu arada da
cocuklarinin asilanmasina kars1 koyuslaridir. Saglik bilincinin
yiiksek oldugu Isveg gibi bir iilkede bile, sadece 1984 ile 1986
yillar1 arasinda 17 difteri vakasi gériilmiis, bunlardan altisinda
fel¢ olusmus ve tici de 6ltimle sonuglanﬁngtlr.
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Ote yandan, difteriyle miicadele tip tarihinin en biiyiik
basar1 Oykiilerinden birisidir. Bu 6ykii 1891 Noel gecesinde,
Berlin’de Dr. Heinrich Geissler’in hastaliktan ac1 ¢eken geng
bir kiza deneysel bir ilag enjekte ettigi Bergman Klinigi'nde
baslamistir. Birkag¢ gilin sonra, hasta yeniden kendini iyi his-
setmis, hayret uyandiran iyilesmesi, infeksiyon hastaliklarina
kars1 kazanilmig tarihi zafer yolumuz tizerinde kii¢tik mucize-
lerden biri olmustur.

Bu etkileyici doniisiime goétiiren olaylar 1883-84 yilla-
rinda, iki 6ncii bakteriyologun, Ziirih’de Theodor Klebs ve
Berlin’de Friedrich Loeffler, difteri mikrobunu, bugtin bilinen
adiyla Corynebacterium diphtherige’yi bulmalanyla baglamis-
tir. Mikrobun kurbanin bogazinda tirediginden, iirerken kan
dolasimiyla tasinan ¢oziiniir bir toksin irettiginden kuskula-
nan Loeffler olmustur. Difterinin lokal etkileri yeterince acik-
tr: Bakterilerden ve 6li hiicrelerden olusan tikayici bir tabaka
nazofarinks, larinks ve trakeada igreng bir koku yayan koyuy,
yapiskan bir yalanci zar (psddomembran) olusturur. Kurbanlar
giderek daha zor yutkunur, zor nefes alirlar ve burun delikle-
rinden cerahat ve kan gelerek, siklikla, bogulma sonucu 6liirler.

Ancak basta kalp, bobrekler ve sinir sistemi (damak, goz
kaslar, girtlak ve soluk borusunda felgle sonlanan) olmak tize-
re mikrobun tiremedigi organlarda da hasar olduguna dair ka-
nitlar vardi. Loeffler, bu nedenle, difteri bakterisinin, viicudun
bu daha uzak boélgelerine yayilabilen bir madde olusturdugu-
nu tahmin etti.

Hakliydi. Her iki tip hasar da difteri toksini tarafindan
olusturulur. Bu toksinin varligim1 ortaya ¢ikaran arastirmaci-
lar, Louis Pasteur’iin ekibinden Emile Roux ve Isvicreli geng
asistan1 Alexandre Yersin’di. 1880'lerde Paris’te yeni kurulmus
olan Pasteur Enstitiisii'nde birlikte calisarak C. diphtheriae’yi
buyyonda trettiler. Daha sonra buyyonu filtrasyonla bakteri
hiicrelerinden arindirarak filtratin laboratuvar hayvanlarin,
canl bakteriler gibi 6ldiirdiigiinii gosterdiler.
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Ancak, difteri hastalar1 neden bazen iyilesiyorlardi? Bu so-
runun yanit1 —viicudun toksini nétralize eden antikorlar tiretti-
gi- Berlin’de Infeksiyon Hastaliklar1 Enstitiisii’nde ¢aligmakta
olan Emil von Behring ve Shibasaburo Kitasato’dan geldi. Bu
arastirmacilar, difteri toksininin 6ldiirmeyecek kadar dozunu
hayvanlara enjekte ettiklerinde, hayvanlarin kaninda antitok-
sin ad1 verilen ve toksinin etkisini ortadan kaldirma yetenegi
olan bir antikor ¢esidinin olustugunu saptamiglardir. Daha da
Otesi, boyle bir hayvanin kanini alip serumunu ayirarak ko-
runmamis bir hayvana enjekte ettiklerinde, serumun difteriye
karst koruyucu etki gosterdigini gérmiislerdir. Bu, hastaligin
tedavisinde de kullanilabilirdi.

Kisa bir siire sonra, Berlin’deki arastirmacilar tarafindan
koyunlarda hazirlanan difteri antitoksini klinik denemeler igin
hazirdi. 24 Aralik 1891’de dikkatlice yapilan bu ilk 6nemli dene-
yin ardindan kisa siirede bagka hastalar tedavi edildi. Toksinin
ve antitoksinin dozlarinin standardize edilmesine y6nelik yon-
temlerin yetersizliginin sonucu olarak, hem insanlar hem de
hayvanlar arasinda bazi 6liimlerin olmasina ragmen, olagantis-
tli bagsarilar daha fazla oldu. Meister, Lucius ve Briining kim-
ya sirketi tarafindan koyun ve kegilerde elde edilen antitoksin
Almanya’da g y1l iginde 20.000 ¢ocuga enjekte edildi.

O giin igin ¢ok bagsarili olmasina ragmen, difteriyle miicade-
lenin —antitoksinle pasif bagisiklama denen— bu yontem, yerini
bugiin de kullanilan aktif bagisiklamaya (asilama) birakmugtur.
Bu yontem, temelinde, insanin kendi antikorunu kendisinin
olusturmasini uyaran modifiye (degistirilmis) toksinin kullanil-
masina dayanmaktadir. Her iki teknigin de gelistirilmesinde, et-
kilerini hayvanlarda 6l¢mek yerine laboratuvarda cam tiiplerde
basit bir nétralizasyon deneyi kullanarak toksin ve antitoksin
etkilesimini saptayabilen yontemin kesfinin biiyiik yardimi ol-
mustur. Bu, hayvan deneylerinin yerini alan daha ucuz ve daha
duyarl se¢eneklerin erken 6rneklerinden birisi olmustur.

Gilintimiizde, ¢ocuklara difteri antitoksini genellikle tetanoz,
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cocuk felci ve bogmaca asilarini birlikte iceren karma asi igin-
de verilmektedir. Ancak, hastaligin rastlantisal salginlari, son
zamanlarda Isve¢’te oldugu gibi, ebeveynlerin ¢ocuklarini agi-
latmay1 ihmal ettiklerinde ortaya ¢ikan sonuglara vurgu yap-
maktadir. Rusya ve Ukrayna’daki vakalar da her yerde ve her
zaman var olan bir tehdidin bagka bir ytiztinti gostermektedir.

C. diphtheriae’nin bir ylizyil sonra tipta oynadig: rol de en
az difteri agisinin Oykiisii kadar dikkat gekicidir. Berlin’de 1891
Noel’inde ¢ocugu kurtaran karigim giintimiiziin agisinin 6ncii-
sliydii. Bu karigim, hastaligin hasar olugturan ve bazen 6ldi-
riicii olabilen etkisinden sorumlu toksine karsi antikorlardan
ibaretti. Hatta bu ayni 6liimciil toksin, simdi, viicuttaki 16semi
hiicrelerini par¢alamak i¢in deneysel bir “sihirli mermi” olarak
kullanilmaktadur.

Son yillarda, genetik miihendisleri, C. diphtheriae toksinini
bu amag igin bir silah olarak uyarlama ¢alismalarina baglamig-
lardir. Teksas Universitesi'nden ve ABD’nin diger merkezlerin-
den Charles Le Maistre ve meslektaslari, toksin molekiiliiniin,
yeni bir bolgesi olan hedef hiicrelere normal olarak baglanan
kisminy, 16semi hiicrelerine baglanmasini kesinlestirmek tize-
re degistirmiglerdir. Kronik lenfositik 16semili 60 yasindaki bir
hastaya verilen modifiye toksin, alisilmis tedavide bagarisiz ol-
mustur. Sonug olarak, hastada 16semi hiicresi sayis1 hizla azal-
mis ve bliytimiis dalak ile bezler kiigtilmuistiir.

Bu tedavi yontemi heniliz deneme asamasindadir, ama ki-
liclarin pulluga donitstiiraldigi bir bagka dikkat cekici 6rnek
var midir?

Haemophilus influenzae

grip nedeni olmayan mikrop

Journal of the American Medical Associationin (JAMA) 13
Ocak 1993 tarihli sayisinda, editor, bu “sonun baglangict mi1?”
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diye sormustu. Editdr, derginin bu sayisinda yayimlanan ve
her biri, Birlesik Devletler’de goreli az bilinen ama ¢ok tehlike-
li bir mikrobun —Haemophilus influenzae tip B ($Sekil VII)- neden
oldugu hasta sayisinin azalmasina iligkin biiyiik basarilar1 an-
latan ti¢ dikkat cekici makaleyi kaynak gosteriyordu.

“Hib” cesitli infeksiyonlarin etkenidir, ancak 6zellikle me-
nenjit etkeni olarak korkutucudur. Tek bagina bu hastalik diin-
yada on binlerce ¢ocukta 6liime veya kalic1 beyin hasarina yol
acmaktadir.

Simdi, tic JAMA makalesinde gosterildigi gibi, ilk kez
ABD’de 1987’'de uygulamaya giren bir asinin bu bakteriye kars:
kullanilacak miithis bir silah oldugu kanitlanmustur. Ilk olarak,
ABD’de 1989 ile 1991 yillar1 arasinda bes yas altindaki ¢ocuk-
larda Hib’in etken oldugu hastalikta %71 ve 1985 ile 1991 yillar
arasinda Hib menenjitlerinde %82 azalma oldu.

Ikinci olarak, bagimsiz bir ¢alisma, Minnesota’da ¢ocuk-
larda Hib hastaliginda %85 ve 1983 ile 1991 yillar1 arasinda
Dallas’da %92 diisiis oldugunu gosterdi. Birlesik Devletler or-
dusundan askerlerin gen¢ ¢ocuklarinda yiiriitiilen tgilinci bir
calisma, sadece menenyjitte degil, ayn1 zamanda Hib'in yol a¢-
t1g1 zatlirree ve diger durumlarda da benzer sekilde yogun bir
azalma gosterildi.

Birlesik Krallik’ta ilk kez 1992’de kullanilmaya baslanan
Hib agisinin etkinligine iliskin daha ¢arpici kanit yoktur. British
Medical Journal’da (BM]) da sdylendigi gibi, Ingiliz ebeveynler
artik Britanya’da ve bagka tilkelerde Hib vakalarinin sayisinin
hizli ve olaganiistii diististine sevinebilirler. Ancak bu durum,
ebeveynler hala ¢ok tehlikeli olmaya devam eden mikroba
kars1 ¢ocuklarini asilatirlarsa gergeklesir. Gilinlimiizde Birlesik
Krallik’'ta, yarisindan fazlas1 menenjit olmak tizere yilda 1500
vaka gorilmektedir. Her ne kadar, bu hastaligin tedavisinde
antibiyotikler kullaniliyorsa da, Hib menenjitinden her yil 65
cocuk 6lmekte ve 150 ¢cocukta kalic1 beyin hasari gelismektedir.

Gocuklar: bu hain mikroba karsi koruyan bir aginin uygu-
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lamaya girmesi, neden bu kadar uzun zaman almistir? Temel
neden, acik farkla ¢ok viriilan olan H. influenzae suslarindaki,
bakteri hticrelerinin kalin bir polisakkarit kapstille ¢evrili ol-
masinda yatmaktadir. Bir kisi infekte oldugunda, polisakka-
rit viicudu antikor olusturmasi i¢in uyarir. Ancak, bagisiklik
hem kisa siirelidir ve hem de, pek ¢ok baska infeksiyondan
sonra olusandan daha az giiglidiir. Bu olumsuzluklar, as1 ge-
listirme ¢abalarini uzun siire engellemistir. Bu sorun, polisak-
karidi bir proteine baglayarak giivenilir, dayanikli ve uzun
siireli bagisiklik olusturan bir asinin gelistirilmesiyle artik ¢6-
zimlenmisgtir.

Son yillarla karsilastirildiginda, Hib’e iliskin neden bu ka-
dar az sey duyuldu? Biyik Alman bakteriyologu Richard
Pfeiffer, uzun zaman 6nce, 1892’de bu mikroorganizmay: ilk
kez tanimladig igin bu soru daha da yerindedir. Pfeiffer, 1889-
90’'da diinyay1 kasip kavuran grip pandemisi kurbanlarinin
bogazlarinda bu bakteriyi bulmus ve gribin etkeninin bu bak-
teri olduguna inanmisti. Bakteri, Pfeiffer basili, influenza basili
veya (1917’den beri) Haemophilus influenzae olarak bilinirdi; et-
ken olarak gripte rolii dldugu kabul edilmisti.

Daha sonra, bagka arastirmacilar, Pfeiffer basilini baz1 grip
hastalarinda bulamayinca yavas yavas gtivensizlik ortaya ¢ikt:
ve bu bakterinin, basitge, hastaligin esas etkeni olmayip ashn-
da ikincil bir infeksiyon etkeni oldugundan kuskulanilmaya
baslandi. 1920’lerin sonlarina dogru, ¢ogu mikrobiyolog, H.
influenzae’'nin, aslinda, asil suclu tarafindan zaten istila edilmis
olan solunum dokularina saldiran bir firsat¢1 olduguna inan-
dilar. Bir viriis, bakteriden daha kiigiik bir mikrop gribin asil
etkeni olabilir miydi?

Sonunda bu soru, 1933’te Londra’da meydana gelen
sansli bir kaza yardimiyla kanmitlandi. Londra’da Wellcome
Laboratuvarlari’'ndaki bilim insanlari, bir kopek hastaliginin
etkenini arastirmak igin gelincik kullaniyorlardi. Bir giin, in-
san grip salgininin ortasinda, bilim insanlari, gelinciklerden
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bazilarinin da gribe yakalandigindan kuskulandilar. Wellcome
arastirmacilari, Londra’nin kuzeyindeki National Institute
for Medical Research’te (Ulusal Tip Aragtirmalar1 Enstitiisii)
calisan Christopher Andrewes, Wilson Smith ve Patrick
Laidlaw’un ¢esitli laboratuvar hayvanlarina grip bulastirmay:
denediklerini (ama basarisiz olduklarini), bu nedenle kendile-
rinin hastalig1 daha ayrintili inceleyebileceklerini ve belki de
bir as1 ya da tedavi gelistirebileceklerini biliyorlard:.

Ironik olarak, yeni haberler kendisine ulastiginda Andrewes
salginin bir kurbani olmustu. “Kendimi hasta hissetmeye bag-
lamigtim. Atesim aniden ¢ok ytikselmisti. Grip oluyordum,”
diye anlatmist: sonradan. “Wilson Smith, dezenfeksiyon igin
gargara yaptirdi ve eve gidip yattim.” Andrewes terlerken,
meslektaslar1 agi1z calkanti suyunun bir kismin saghkl gelin-
ciklere enjekte ettiler. Gerisi tarihsel bir olay oldu: “Ise bagladi-
gimin ertesi giindi, yani 10 giin sonra,” diye yazmis Andrewes,
“Wilson Smith, ilk gelincigin, tikali burun ve hapsiriklarla, has-
ta goriindiigiinii bildirebilmistir.”

Sans izini stirerek, Andrewes ve calisma arkadaslar1 kisa
zamanda, mikrobun aslinda bir viriis oldugunu, ¢tinkii bak-
terilerin gecemeyecegi kadar kiiciik delikli filtrelerden ge-
gebildigini gostermislerdir. Bunu izleyerek, birkag yil icinde
influenza viriistiniin ti¢ farkl tipinin -A, B ve C- bulundugu
kesfedilmigtir. Gribe karsi savunmamizda héala bilmedigimiz
seyler olmasina karsin, bu buluslar, asinin ve salginlarin izlen-
mesinde kullanilan laboratuvar yontemlerinin bulunmasinda
¢ok 6nemli olmusglardir.

Ancak, bunun dezavantaiji da olmustur. Influenza viriisii kes-
fedilince, H. influenzae tibbi mikrobiyoloji ders kitaplarinda dip-
not diizeyine indirgenmis ve gribin nedeni olmayan mikrop olarak
Onemsiz sayilmistir. Bu mikrobun ve 6zellikle B tipinin aslinda 6l-
diiriicii olduguna diinyay1 inandirmak igin Birlesik Devletler’de
ve Britanya’da az sayida mikrobiyologun cabasi gerekmistir.
Oxford’da John Radcliffe Hastanesi’'nde Richard Moxon ve mes-
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lektaglarinin H. influinzae'nin virilansinin molekiiler mekaniz-
malan tlizerine arastirmalar1 sayesinde uygun bir bagisiklama
yontemi gelistirilmis ve Merck Sharp & Dohme ve diger firmalar
tarafindan Hib’e karsi ¢esitli asilar kullanima sunulmustur.

Plasmodium
ve sitma terlemesi

Seckin Fransiz virolog Andre Lwoff, 1966’da Moskova’daki
Uluslararas1 Mikrobiyoloji Kongresinde, atesin aslinda iyi bir
sey oldugunu, doktorun tedavi etmesini gerektiren bir durum
olmadigini 6ne siirerek katilimcilar: sasirtti. Lwoff, “antikor-
larin savas1” fikrine —bagisiklik sisteminin yanitinin, viicudun
infeksiyonlarla miicadelesinin temel mekanizmasi oldugu dii-
siincesi— karsi ¢ikarak bunun yerine, ytikselen ates gibi, viicu-
da giren bakterilerin hayatin1 zorlagtiran ve 6zgiin olmayan
Ogelerin 6nemine dikkat cekmekteydi.

Profesor Lwoff’a gore doktorlar, viicutlarina giren mikrop-
lar1 birkag giin yorganin altinda terleyerek geri puskiirtmede
daha etkili olan hastalara, siklikla ates diisiiriicti ilaglar ver-
mekteydiler. Bitki patologlarinin, viriis bulasmis bitkileri 1sita-
rak tedavi etmeyi uzun zaman 6nce kegfettiklerine dikkat ceken
Lwoff, “Insanda neden baska tiirlii olsun?” diye soruyordu.

O zamandan beri, atesin olumlu etkisi daha yaygin olarak
kabul edilmistir; 6zellikle viriis hastaliklarinda ve belki bazi
bakteri hastaliklarinda da. Ancak sitmada durum nedir? Bu
hastaligin bir 6zelligi olan ve sitma parazitlerinin kan dolagi-
mina katilmasiyla tetiklenerek tekrarlayan yiiksek atesin her-
hangi bir olumlu etkisi oldugu diistiniilebilir mi? Bu savi kabul
etmekte zorluk ¢ekmeyen herkes, 1924’te yayimlanan Health
Problems of Empire [Imparatorlugun Saglik Sorunlari] kitabinda
Andrew Balfour ve Henry Harold Scott tarafindan yapilan em-
salsiz sitma tanimlamasini okumalidir:
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Hasta aniden kendini atesler icinde bulur, bir krampla sarsilir ve
sonra Oylesine iigiir ki titrer ve digleri kastanyet gibi birbirine vurur.
Siiriinerek yataga girer ve sikica iistiinii orter, atesi ¢ok yiiksek ol-
masina karsin yine de kemiklerine kadar iisiir. Yaklagik bir saat son-
ra terleme baglar... Cildi kurudur ve yanar, siddetli bas agrisi ve sik
tekrarlayan kusma vardir. Atak siddetliyse hasta sikinti icindedir ve
termometre belki de 40 °C"yi gosteriyordur. Ustiindekileri atar ve belli
belirsiz bilincini kaybeder... Daha sonra terleme asamas: baslar, deri-
sinden ter siiziiliir ve biitiin giysileri ve oOrtiileri 1slanr.

Hastaligin bu seyrinin hasta icin avantajli olduguna ina-
nan gilinimiiziin sitma {iizerine c¢alisan iki arastirmacisi,
Gambia’da Banjul yakinlarinda Medical Research Council
Laboratories’den Dr. Brian Greenwood ve meslektas1 Dr.
Dominic Kwiatkowski'dir. Ancak onlar, sitma paraziti olan
Plasmodium’un da ayni atesten yarar sagladigin1 6ne stirmek-
tedirler. Tezleri, sitmanin 6zgiin ve bilinmeyen 6zelliklerinin
—parazitlerin yasam dongiistiniin eritrositlerdeki asamasi sira-
sinda tamamen senkronize gelisiyor olmalari— arastirildig1 bir
calismaya dayanmaktadir.

Nitekim, iki olgu tamamen birbiriyle iligkilidir. Tersiyer sit-
mada (etkeni P. falciparum, P. vivax ve P. ovale), her iki giinde bir
ve kuartan sitmada (etkeni P. malaria) her ti¢ giinde bir ategin
ctkmasinin nedeni, parazitlerin eritrositler icinde birincide 48
ve ikincide 72 saatlik dongitilerle gelisip ¢cogalmalaridir. O den-
li uyum igindedirler ki, olgunlasip “sizontlar” olustugunda,
eritrositlerin ¢cogu hemen ayni anda patlar ve daha ¢ok sayida
parazit serbest kalir. Bunun en basit agiklamasi, plasmodium-
larin art arda gelen nesillerinin tek bir sivrisinegin sokmasinin
ardindan ayni anda gelismeleridir. Ancak, bu fikri savunmak
olanaksizdir, ¢linkii parazit konak disinda eritrositlerde senk-
ronize bir sekilde tirememektedir. Ayrica sitma, ikinci ve tigtin-
cii tekrarlarindan sonra karakteristik ritmini kazanmadan 6nce
baslangicta belirli bir dongii gostermez.

Acikga, senkronizasyon, parazitler ile konaklar1 arasindaki
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etkilesimle iligkili goriinmektedir. Bir olasilik, sitemin insan
viicudunun dogal giinliik ritimlerinin, besin olarak kan temin
etmek tizere giiniin belirli bir zamaninda insanlarda beslenen
sivrisineklerin parazitin olgunlasmasiyla senkronize olacak
sekilde evrimlesmis olmasidir. Greenwood ve Kwiatkowski,
bu igsel ritimler, uyuma yardimai olurken, atesin bunlarin en
onemli nedeni olduklarin1 6ne siirmektedirler. Iki arastirma-
c1, cok sayida sizontun patlamasiyla ayn1 anda ortaya ¢ikan
atesin geriye kalan gelismekte olan sizontlara zarar verdigine
inanmaktadirlar. Bu, gecici olarak sonraki ¢ogalmalarini 6n-
lemektedir. Ama serbest kalan bir sonraki nesil atese ragmen
canli kalir; ates, atesin nedeni olan parazitin sonraki nesliyle
yeniden senkronize olur. iki {i¢ giin sonra (tiire bagh olarak),
parazitin bir sonraki neslinin olusturdugu olgunlasmis sizont-
lar patlar, ates yeniden yiikselir ve uyum gticlendirilir.

Greenwood ve Kwiatkowski haklilarsa hem Plasmodium
hem de Homo tiirleri, atesten her ikisinin de yararlanabilece-
gi sekilde bir arada evrimlesmislerdir. Teorilerinin merkezin-
de, sitma parazitleri infeksiyonun baslangi¢c asamas sirasin-
da kisitlanma olmaksizin tireyebilirlerse bunun, her iki taraf
icin de oOliimciil olacag: argiimani bulunmaktayd, c¢linki
parazitin bulasabilen sekillerinin olgunlasmak i¢in zamana
gereksinimleri vardir. Hem parazit hem konak, bu nedenle,
tiremeyi kisitlamak igin, ilk temas sonrasinda olusan anti-
korlardan bagka bir seye bagimlidirlar. En uygun adaylardan
biri atestir ve digeri konagin 6zgiin olmayan savunma meka-
nizmalaridir.

Ideal olan (parazit acisindan), bu tip mekanizmalarin para-
zit yogunlugu belirli bir diizeyin altina diistiigiinde durabil-
mesidir, ve ates ylikselmesinde durum budur. Ayrica konak
yanit1 ¢cok giiclii oldugunda, parazit kagmalidir ve ates oldu-
gunda, senkronizasyon bir kagis yolu saglar. Periyodik olarak
ylikselen ates, bu nedenle parazitin canli kalmasina ve konagin
korunmasina yardimci olur.
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Iki anahtar gozlem, bu hipotezi desteklemektedir. Birincisi,
cok yiiksek sitma ateslerini, bazen, kandaki parazit sayisinda
onemli bir diisiis izler. Ikincisi, kanda P. falciparum’da oldugun-
dan daha az sayida parazit oldugunda atesin yiikselmesine
neden olan P. vivax da kandaki parazit sayisini stabilize etme
egilimindedir. Uclinciisii, her ne kadar, P. falciparum, kan para-
zitleri sayis1 bakimindan goreli yiiksek olana dek atesi tetikle-
mezse de, insani infekte eden diger parazit tiirlerinden daha az
senkronize olmaya egilimlidir.

Sanssizlik eseri sitma terlemelerinden mustarip olan biri-
si, klorokinolon almay1 ihmal eder veya direngli bir parazitle
infekte olursa, elbette, Greenwood ve Kwiatkowski’'nin cesur
hipotezlerinden sadece entelektiiel bir rahatlama saglayabilir.

Desulfovibrio ve Hormoconis
yagmacilar

Kitapliklarimdan birinde, ufacik mikroplarin paradoksal
glclerinin degismez bir hatirasi olarak, birkag yil 6ncesine ka-
dar 6n kapiya yakin bir yerde toprak altinda bulunan kalin bir
gaz borusu durmaktaydi. Bir sizinti, borunun kazilip gikartil-
masin1 ve daha modern uzun plastik boruyla degistirilmesini
tetiklemisti; bu sizintinin nedeni, kesinlikle, borunun baglanti
noktalarindan birindeki t¢ ¢ok biiytik delikti. O halde, tipki
Streptococcus mutans ve bazi digerlerinin, kontrol altina alinma-
diklarinda dis minesini asindirarak disimizde oyuk a¢malan
gibi, Desulfovibrio bakterisini de (Sekil VIII) kalin demirde delik
acmakla suglayabiliriz.

Toprak veya kille simsiki ¢evrelenmis yani pratik olarak
havasiz kalmig demir veya c¢eligin bozulmaktan korunmus
olmas: gerektigi kabul edilmelidir. Bir ignenin suyun altin-
da kaldiginda ve dolayisiyla havayla temas etmedigi stirece
paslanmadigini hepimiz okuldaki klasik deneylerden biliriz.
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Oyleyse, topragin derinliklerinde havasiz bir ortamdaki —bu-
rada mikroplar, yilizeyden toprak altina giren tiim oksijeni tii-
keterek anaerop (oksijensiz) bir ortam yaratirlar- demir boru
nasil parcalanabilir?

Bu sorunun yanitini, Desulfovibrio ve temel kimya bilgisi
saglar. Paslanma (korozyon) demirin suyla birlesmesi olup, so-
nugta hidrojen ve demirhidroksit olusur. Oksijen olmadiginda
stire¢ hizli sona erer, ¢linki hidrojen metal ytizeyinde, benzet-
mek gerekirse, gdriinmeyen bir deri olusturur ve onu sonraki
tepkimelerden korur. Ama oksijen varliginda, oksijen hidrojen-
le birlesir ve su olusturur. Paslanma, demir tiimiiyle yok olana
dek devam eder.

Simdi, eski gaz borumu dustinelim; yillarca hidrojen ta-
bakasiyla korunmus ve bu nedenle evin eski sahiplerine 1sin-
ma ve sicak su i¢in giivenli bir dogal gaz boru hatt1 saglamus.
Ancak, Desulfovibrio bakterisi sulfatlar: siilfitlere indirgeyerek
kendisi i¢in gereken enerjiyi saglamak i¢in hidrojene gereksi-
nim duyar. Bu nedenle, bu ve yakin cinsten bakteriler olustu-
gunda hidrojeni kullanmaya baslarlar. Bu, boylece gaz borusu-
nun paslanmasina yol acar. Bakteri etkinligi borunun bazi yer-
lerinde diger yerlerine gore daha fazladir ve buna bagl olarak
gaz kacagina neden olan ii¢ delik olusmustur.

Mikroplarin neden oldugu korozyon (paslanma) pahali bir
istir. Gaz ve su borularina, drenaj borularina ve (isin iginde
olan bakteriler tuzlu suya direngli olduklar: i¢in) denizlerdeki
gaz ve petrol ¢ikarma tesisleri ile gemi govdelerine zarar verir.
Evlerdeki sicak su ve merkezi 1sitma sistemlerinde kullanilan
bakir borular bile bu saldiriya karsi korunakh degildirler. Bir da-
haki sefere radyatoriin havasini alirken dikkat edin ve hidrojen
stilfidin bozuk yumurta kokusunu fark ederseniz énemseyin.

Infeksiyon etkeni olan bakteriler ve viriislerin yani sira di-
ger pek ¢ok mikroorganizma, genelde, yillarca gozlemlenen
etkinlikleri sayesinde taninirlar. Ancak 1992'de International
Biodeterioration and Biodegradation adli dergide yayimlanan
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bir makalede, mikroorganizmalarin daha da 6nemli etkile-
rinin olabilecegi gosterilmistir. Bu ¢alisma, Kanada’da Novo
Scotia’daki Defence Research Establishment’da yapilmistir ve
Kanada Deniz Kuvvetleri i¢in can sikici sonuglar: olan mikrop
etkinliklerini tanimlamaktadir.

Hikéaye, benzinle calisan bir tiirbin gemi tilkenin dogu ki-
yisindan bat1 kiyisina yol alirken rota tizerindeki tropiklerde
benzin alirken baglamigtir. Seyahat tamamlandiktan kisa siire
sonra, gemide, tlirbinlerin bazilarinda yaygin hasar goriilen
ciddi motor sorunlar1 ortaya ¢itkmis ve maliyeti yiiksek bir ona-
rim i¢in geminin servis disina ¢ikarilmasi gerekmistir. Benzinle
calisan gemilerden ¢ok buharla ¢alisanlar1 bilen bazi gemi go-
revlileri, kismen sorumlu tutulmuslardir. Geminin yeni lima-
ninda da bu tip motorlarla deneyime sahip kimse yoktu.

Bununla birlikte, suglu insan degil mikroplardi. Miihendisler
motoru ¢ikarip incelemeye basladiklarinda, geminin benzin ile-
tim sisteminin tiimiinde Hormoconis resinge mantarinin tiremis
oldugunu gérmiislerdir. Bu, 6nce gemi motorlarinin randimani-
n1 ¢ok ¢ok diistiriir ve en sonunda durma noktasina getirir. Cok
kiiclik boyutuna karsin, H. resinge uygun kosullarda mantar ve
stimiiksti yapiskan bir maddeden ibaret kalin bir tabaka olus-
turarak yiginlar seklinde ¢ok miktarda tirer. Bu mantar, diger
mikroplardan farkl: olarak, bagka besin kaynaklar: ve oksijen hig
olmasa bile petrol bulunan sularda yasayabilir. Olasilikla, bu ne-
denle, bu mantar her zaman benzin filtrelerini tikayarak benzin
depolarinda ve gaz tribiinlerinin hemen her yerinde sorun ya-
ratir. Gegtigimiz on yil i¢inde, deniz miihendisleri, H. resinae’yi,
gliclii ve basarili bir diisman olarak kabul etmeyi 6grenmislerdir.

Bu olayda yine de, mantarla kirlenmenin yayginhg: goz-
lemciler igin siirpriz olmustur. Once benzin filtresinin ¢alisma-
digini, bu nedenle sistemde su bulundugunu, benzin pompa-
larinin, benzin kontrol tinitelerinin, benzin tankinin, karbiira-
tor elemanlarinin ve benzin filtrelerinin tiimiiniin sadece tuz
ve tuzlu su degil ama ayn1 zamanda mikroplarin tiremesinin
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bir sekli olarak goéziiken tortularla dolu oldugunu gérmiisler-
dir. Ozellikle tanklar ve karbiiratdr 2 cm’den fazla kalinliktaki
simiiglimsi yapiyla yogun bicimde kaplhiydilar. Ayni sekilde,
bu stimiigliimsii tabakayla kapl olan borular ve sistemin diger
parcalarinda, ve iiremenin bir sonucu olarak, korozyon varda.
Ayrica, benzin hortumlar: da tahrip olmustu, benzinin figkir-
ma sekli degismisti ve bu motorun ¢alismamasina yol agmustu.

Sistemin pek ¢ok bodlgesinden alinan drneklerin laboratu-
varda incelenmesi, gemi tiirbinlerinin bozulmasina yol agan
yogun mikrop birikintisi ve stimiiksii tabakanin ¢ok cesitli
mikroplardan olustugunu gostermistir. Bu mikroplar icinde ge-
sitli bakteriler, Penicillium ve Candida da dahil olmak {izere ma-
yalar ve kiif mantarlar1 bulunmaktaydi. Mikrop toplulugunun
bas tiyesi, yine de, olasilikla tropiklerde gemiye ¢ikmis olan H.
resinae’ydi. Once, petrol buharinda iireyebilen ve contalar ve
koruyucu kaplamalari tahrip eden bir mikroorganizma olarak
bilinmesine karsin, Kanada’da tetikleyici olan 6zel durum, ge-
milerde yarattig1 hasarin beklenmeyen boyutlarda olusuydu.

Kanada Deniz Kuvvetleri'nin sorununun ¢ozimii basitti.
Galistirma sistemi bogaltilmali ve temizlenmeli ve herhangi bir
tekrar1 6nlemek iizere bir dezenfektan uygulanmaliydi. Pratikte,
ancak, tanklarin ve borularin bogaltilmasy, lifsiz malzemeyle si-
linmesi ve benzin sisteminin pargalarinin ayrilmasi, tim unsur-
larinin temizlenmesi ve tiimiiniin yeniden kurulmasi son derece
zor, zaman alic1 ve pahaliydi. Yanlis yerde bulunan mikroplar,
hele ¢ok sayida olurlarsa, gergek bir bag belas: olabilirler.

Salmonella typhi

ve kotiiriim bir kuzen

Nerede bir savas c¢iksa ya da insanlar go¢ etmek zorunda
kalsalar, olas tifo vakalar1 hakkinda duyumlar alinir. Bu ne-
denle, 1992 Kasim’inda, Diinya Saghk Orgiitii (WHO) eski
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Yugoslavya’da bir tifo salgini bildirdiginde stirpriz olmamustir.
Salginin nedeni Bosna’daki normal su kaynaklarinin yerle bir
olmasinin ardindan halkin kontamine (kirli) suyu kullanma-
stydi.

Tifoya alisilmamis yerlerde de rastlanabilir: Ornegin
1861’de Windsor Satosu’nun seckin ortaminda Prens Albert’in
olimii veya 1983'te ad1 saglik ve iyilesmeyle anilan Ege adas1
Kos'ta ¢ikan salgin. Ama diinyada her yil bildirilen 33 milyon
tifo vakasinin ¢ogu az gelismis iilkelerdedir. Bat1 tilkelerin-
deki vakalar genellikle bagka tilkelere seyahatlerle iliskilidir.
Hastalik, Salmonella typhi bakterisi araciligiyla, denizasin tilke-
lerde infekte olmus kurbanlardan veya aym sekilde mikrobu
almis “tasiyicilar” dan bulasir.

Diger olasiik kontamine besinlerin ithal edilmesidir.
Aragtirmacilar, 1964'te Iskogya’da Aberdeen’deki salginin izi-
ni stirerek Arjantin’deki bir imalathanede tiretilmis konserve
sigir etinden kaynaklandigini gostermislerdir. Konserve iyi
kapatilmamis ve sogutmak igin su igine daldirilmistir. Suyun
icindeki S. typhi konservenin igine girmistir.

Hangi yolla olursa olsun bir topluluk bir kez infekte oldu-
gunda, S. typhi hizla su ve besinlerle yayilir. Modern yontem-
lerle, su, et ve diger besinlerle oldugundan gittikce daha az
rastlanir bir bulasma yolu olmustur.

Iki asamali bir hastalik olan tifo, S. typhi’nin bagirsak duva-
rindan kan dolasimina ge¢mesinin neden oldugu ates, bas ag-
ris1 ve agir kiriklikla baglar. Ishal ve deride kirmizi dékiintiiler
ikinci hafta, bakteri viicudun belirli bir bolgelerinde yerlesince
ortaya ¢ikar. Bu yerlesim yerleri arasinda safra kesesi, bobrek-
ler ve bagirsak hiicreleri yer alir; bunlar koparlar ya da kana-
ma olur. Glintimuizde, hastalik genellikle antibiyotiklerle teda-
vi edilebilir, yine de yaslilar, bagka kronik hastaliklar: olanlar
ve antibiyotiklere direncli bir S. typhi susu bulasmis insanlar
kadar sanssiz olanlar i¢in hayati tehdit edicidir. Bunlar ya da
baska nedenlerle, bagisiklanma yeglenecek bir segenektir, hem
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turistler hem de tiglincii diinya tilkelerinde yasayanlar igin.

Infeksiyon hastaliklarini 8nlemek i¢in uygulanan tiim agilar
o hastaliklarin nedenleri olan bakteri ya da viriisten hazirlanur.
Asilarin bazilarn 6lii mikroptan, ya da mikrobun bir pargasin-
dan veya mikroba ait toksinin (zehir) degistirilmis seklinden
olusur. Bagka bazi asilarsa canli ancak hastalik yapma giicti
zayiflatilmis mikroptan olusur. Her iki durumda da, asilar,
koruyucu antikorlarin olugsmasini tetikler ve hastaligin ortaya
¢ikmasini 6nler.

1896'da, Ingiliz patolog Almroth Wright (Bernard Shaw’un
The Doctor’s Dilemma [Doktorun Ikilemi] adli eserinde Sir Colenso
Rigeon olarak karikattiirize edilmistir) iki kisiye bagisiklik olus-
turmak tizere olu S. typhi mikrobu verdigini (enjekte ettigini)
bildirmistir. Royal Army Medical Corps ve Indian Medical
Service’den gontilliilerle daha ayrintili galismalar, Wright'in
yaklagimini desteklemistir. Daha ileri diizeyde iyilestirmelerle
temelde ayni teknik giintimiize kadar kullanilmigtur.

Ancak, 6lu asiyla saglanan bagisikligin hem gegici olmasi
hem de nahos durumlara yol agmas: iyilestirme galismalari-
na dayanak olusturmustur. Aradaki on yillarda, bu nedenle,
baska bir strateji secenegi —bakterinin, virtilan S. typhi gibi, ba-
girsaklara giderek antikor olusmasin tetikleyecegi umuduyla
agizdan canli as1 verilmesi- tizerinde pek ¢ok ¢alisma yapil-
mustir. Teorik olarak olanakliysa da bu deneylerin sonuglar
soniik olmustur — 70’li yillarin ortalarina kadar.

Sonra Bern’deki “Swiss Serum and Vaccine” Enstitiisii'nde
(Isvicre Serum ve As1 Enstitiisii) bir grup, S. typhi'nin Ty21a
olarak bilinen susunu gelistirmislerdir. Tamamen viriilan olan
akrabalari gibi, bu sus da bagirsak duvarini infekte eder; ancak
sadece birkag giin siiresince, sonra kendini ortadan kaldirir,
clinkii boyle yapmak tizere “genetik olarak kotiirim (eksik,
arizal)” kilinmigtir. Bern’li arastirmacilarin marifeti, bakteride
galaktozu sindirmek icin gerekli olan tepkimeler dizisinin bir
asamasini katalize eden bir enzimin bulunmayacag: sekilde
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bakteriyi degistirmeleriydi. Bunun sonucu olarak, bu gercek-
lesmeyen tepkime asamasinda ara trtliniin birikmesi hticrenin
Oliimiine neden olmaktayd: ve bu sirada koruyucu antikor-
larin olugmasini tetikleyen antijenler (6zel proteinler) serbest
kaliyordu.

1992 yilinin sonlarina dogru, ge¢miste tifoya kars: asilan-
mig, bunun sonucunda agri, bas agrisi ve halsizlik sikayeti ¢ek-
mis olan turistler i¢in iyi haberler vardi. Evans Medical $irketi,
Ty21a susunu ag1 olarak daha da gelistirerek Vivotif adiyla yeni
bir iiriin seklinde sundu. Yaygin olarak, sadece Isvigre’de degil
ayni zamanda tifonun endemik oldugu $ili ve Misir’da da de-
nemeleri yapilan as1, var olan diger asilar gibi %70 basar1 sag-
lad1; ama enjekte edilmedigi, agizdan alindig1 icin agrisiz ve
daha az yan etkiliydi. Ayrica, bagisiklik en az ti¢ y1l stirtiyordu.
Bazilarinin hatirlayacag: gibi geleneksel agilarla buna ancak ilk
asilanmadan 4-6 hafta sonra, ikinci bir dozla asilanirlarsa ula-
silabiliyordu.

Vivotif'in 6li asilara gore bagka bir tistiinliigii de ilave iki
farkli bagisiklik seklini daha indtikliiyor olmasiydi. Birincisi,
kan akiminda dolasmakta olan antikorlarin olusmasini uyari-
yordu. Vivotif canli bir mikroptan olustugu icin hticresel ba-
g1s1klig1 da harekete gecirir. Ismi de yaptiklarina uymaktadir,
clinkii T lenfositler olarak adlandirilan beyaz kan hiicreleri
viicuda giren mikroplara saldirmak ve onlar1 parcalamak tize-
re programlanmiglardir. Ikincisi, bu as1 “mukozal bagisiklig1”
uyarmaktadir. Bunun, bir zamanlar antikorlarin kan dolasi-
minin disina ¢ikarak Ornegin sindirim sisteminin c¢evresi gibi
membranlara girmesinin bir sonucu oldugu diistintilmiistiir;
ancak bugiin, mikroplarin bu membranlarda farkl tip bir an-
tikorun yerel olarak olusmasin tetikledikleri bir baska tip ba-
gimsi1z mekanizmayla olustuklar: bilinmektedir.

Yeni asinin tartismali bir olumsuzlugu, maliyetinin yiiksek
olusu ve bes giinliik periyotlarla alinan kapsiillerin sogukta
bekletilme zorunlulugudur. Bunlar, tiglincii diinya tilkelerinde
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kullanimi i¢in ciddi dezavantajlar iken, pek ¢ok turist eski asi-
nin verdigi rahatsizlik ve agriy1 diisiiniince daha ¢ok 6demek-
ten ¢ekinmeyeceklerdir.

Salmonella typhi
Tifo Mary yaswyor

Tifo etkeninin karakteristik bir 6zelligi, kimi zaman hasta-
l1g1 geciren kisilerin safra keselerinde veya bobreklerinde yil-
larca kalmaya egilimli olasidir. Béylece, bu kisiler, mikrobu
yillarca ¢ikarmaya, yaymaya devam ederler. Bu durumda or-
taya ¢ikabilecek en ¢arpici olasiliklar, J. F. Federspiel'i en tinlii
tastyicilardan birinin yar1 kurgusal dykiisiiniti yazmaya tesvik
etmistir. 1984’te yayimlanan The Ballad of Typhoid Mary [Tifo
Mary'nin Baladi] New York City’de evlerde ve otellerde as¢1
olarak calistig1 yaklasik 40 y1l boyunca Salmonella typhi bulasti-
ran kadinin dykiisiidiir. 1938’de 6ldiigiinde, tifo Mary bilinen
10 salgina, belki de daha ¢oguna, neden olmustu.

Federspiel'in ellerinde, S. typhi edebiyata onemli katkida
bulunmustur. Kitabin ilk 40 sayfasinda, bir intihar girigimi,
diski ve Olii bedenlerle dolu bir go¢men gemisi, bir taciz ve
sevigsme, iki dramatik 6liim vardir; ayrica meyve bahgesindeki
elma ¢iginin yol actig1 beyin hasar1 nedeniyle bir insan bitkisel
hayata girer. Ocak 1868’de tifo Mary’nin Birlesik Devletler’e
varmasindan, gizli bir anarsiste dontisen bir arkadas bulma-
sina kadar, Federspiel, yaris1 gercek yarisi gergek disi olaylar
sinirsiz bir 6zgiirliikle yazmigtir. Oyle ki, Mary’nin vakitli va-
kitsiz, sik tekrarladig1 birkag Ingilizce sdzciik, —“yemek yapa-
bilirim”— okuyucular i¢in, eli kulaginda bir trajedinin yogun
ipuglarini oyunun hedefine oturtmak tizere kullanilan bir kli-
seye benzemeye baslar. Sonugcta balad, ilgiyi ayakta tutmak ve
her tiirla kaygiy1 bastiracak bir canlilikla ve hi¢ tahmin edile-
meyecek sekilde bu ilk yillardan baglar.
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Ancak, tasvirler ve taskinlik arasinda bir sorun vardir.
1906’da Long Island’da bir malikdne sahibinin Dr. George
Soper’i evindeki 11 kisiden altisin1 etkileyen bir tifo salgini-
n1 incelemek igin ¢agirdigini biliyoruz. Titiz bir arastirmadan
sonra, Soper, mikrobun kaynaginin, kisa bir siire evde ¢alismis
olan ve sonra habersizce ortadan kaybolan as¢1 oldugundan
kuskulanmistir. Ayrica, eninde sonunda izi bulundugunda,
Mary’nin, tehlikeli mikrobu tasiyabileceginden kusku duyul-
masina —-1902’de yanlarinda c¢alistig1 bir ailede ortaya ¢ikan
daha eski bir salgin da kendisi tarafindan dogrulanmistir- kiz-
digin1 da biliyoruz.

Ayrica, asgiyla yapilan soylesinin New York Sehri Saglik
Dairesi’'ndeki kayitlarinda, 1907 yilinda hastaneye yatirildigy,
Kuzey Brother Adasi’'nda Riverside Hastanesi’'ne nakledildigi
ve besin iglerinde hasta olarak izin almadan ¢alismayacagina
sOz verip serbest birakilmadan 6nce bir kuliibede tutuldugu
goriilmektedir. Sonug olarak, Mary’nin séziinii tutmadig: ve
tutuldugu kuliibeye goétiiriilmeden 6nce bagka bir salgina yol
actig1 bir dogum hastanesinde ¢alismaya dondigii biliniyor.

Olaylar dizisini edebi versiyonuyla karsilastirma girisi-
mi, bir belirsizlik ve baginti karigimi ortaya koyar. Oykiide
Federspiel bir giinliik ayrint1 zenginligi sergiler. Bunlarin bazi-
lar1, tartismasiz, sanatsal siisleme, renklendirme olarak kabul
edilebilir. Diger bazilariysa 6nemli ve anlaml bilim ve tarih so-
runlarnidir. Bir taraftan, Mary’nin St. Denis Oteli'nden ayrilma
tazminatin reddettigini ve diger mutfak ¢alisanlarinin aldikla-
rinin Ui¢ katini ve ilaveten asgilik meziyetlerini éven birinci si-
nif bir referans mektubu istemesini (sadece sonra daha parlak
bir karne istemek i¢in) okumak elbette ¢cok eglencelidir. Zaten
miidiir de Mary’'nin neden oldugu salgini halkin hatirlamama-
s1 icin sert davranmamis ve Mary bu karneyi almistur.

Diger taraftan, Mary’'nin geng bir mongola ¢ocuk bakicili-
g1 yapmasini saglayan ve Napolyon’'unki gibi bir sapkasi olan
faytoncunun garip epizodu vardir. “Sizi uzun zamandir goz-
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lemliyorduk. Tibbi agidan karar verdirecek bir belge eksik...
Sen bir yikicisin,” dedi, Mary’nin amacinin ¢ocugu 6liimciil bir
hastalikla infekte etmek oldugunu agiklayarak. Bu 1883 yilinda
gercekten olmus mudur? Bu, Robert Koch’un asistan1 Georg
Gaffky’'nin S. typhi’yi kesfetmesinden 6nce ve George Soper’in
gozlemlerinden ¢ok Oncedir. Mary’'nin tasiyiciligl, gergekten,
gozlem yapan yabancilar tarafindan -hatta bir kamgis1 ve
Napolyon sapkasi olan bir ugursuz adam tarafindan- biliniyor
olabilir miydi?

George Soper, Mary’nin Oniinti kesip kendisinden kan, id-
rar ve digski 6rnegi vermesini istediginde hos dramatik sahneler
ortaya ¢ikar. Bu sahnelerin ilkinde Mary, kotii niyeti olmayan
doktora tahta catalla saldirirken 60. Sokak ile Park Caddesi’'nin
kesistigi kosedeki evin mutfagindadir. Ikinci sahnede, Mary
bir kasap bigagini silah olarak sectiginde, yaninda anarsist ev
arkadasiyla kendi evindedir. Kisa bir siire sonra, Mary karsi-
sinda kendisini tutuklamak tizere gelen polisleri bulur; “ba-
girarak ve lanetleyerek polisleri 1sirir ve gozlerini tirmalar,
adamlardan birinin dizini topuguyla tekmeler, dirsegiyle bir
digerinin 6n disini kirar ve sanki kagittan yapilmis gibi birinin
kulagindan bir parca koparir.” Ancak, sonunda yasa kazanir ve
zanli, Mary, bir hastaneye kapatilir. Orada hemsireler Mary’yi
altinda bir kap bulunan tahta bir bank tizerinde, iki giin sonra
“agridan bagirarak bagirsaklarindan taslasmis diskiyi ¢ikarana
dek” baglarlar.

Bu olaylar gercekten oldu mu? Bilmiyoruz. Dr. Soper’in
yazilarindaki tirnak ic¢indeki 6zgtin ifadeleri ve Dr. Josephine
Baker’in anlattiklari, 6ykiiniin dogru oldugu izlenimini giig-
lendirmekteyse de, renkli ayrintilar1 dogrulamamaktadir.
Ayrica, Tifo Mary’yi tanidigini sdyleyen tek baska kisiye —an-
laticinin varsayimsal biiyiikbabasi oldugu sanilan kisi- ait dii-
siincelerle uyum gostermektedir. Ama, bu kisi, olasilikla, Dr.
Howard Rageet gibi bir kurgudur. “Al¢alma tahtinda” oturan
Mary hikayesi inanilirligin1 daha da artirmaktadir S. typhi'nin

153



tahlili i¢in bir digki 6rneginin gerekli oldugu ¢ok agikken, buna
kars1 gelen kisilerden 6rnegin bu yolla zorla alinmasi1 da miim-
kiindiir. Glintimiiziin gimriik memurlari, bir turistin igine
uyusturucu konmus kondom yutmus oldugundan kugkulan-
diklarinda, sadece turisti bir yere oturtup beklemeleri gerekti-
gini bilirler.

Federspielin ¢ok eglendirici Oykiisli, okuyucuyu kesin
olaylar ve kugkusuz hayal tirtinlerinden ve bunlara eklenmis
heyecan verici belirsizliklerden ibaret tatmin etmeyen bir ka-
risimla bas basa birakmaktadir. Cilinkii, Federspiel’in kitabi
tarihsel giincel olaylar tizerine kurulmustur; infeksiyon hasta-
liklarinin anlatildig1 bagka hayal tirtinti 6ykiilerin yol agmadig:
bir gesit gerilimi tetikler.
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Sekil II Clostridium acetobutylicum -
Israil Devleti’nin yaraticisi (s. 49) bakteri,
icinde (solda) direngli spor olusturmus.
Biiyiitme: x 27.600.

Sekil I Yersinia pestis — kara 6liim etkeni
olan bakteri (s. 30 ). Orijinal ismi, Fransiz
kimyager Pasteur’e ithafen Pasteurella

pestis (onceki sayfa). Bliytitme: x 70.000.



Sekil III Smallpox virtis (Cigek virtisti) — Yiizyillarca dehget
sagmug bir katil, dogada kokii kazinmigtir. Fakat, simdi soyunun
tilkenmesine mahkiim edilmeli midir? (s. 62). Biiyiitme: x 165.600.



Sekil IV Haloarcula - Sina’da bir havuzdan izole edilmis olan ve
gecmisteki tiim beklentileri boga ¢ikararak mikroorganizmalarin
gercekten kare seklinde olabileceklerini ortaya ¢ikaran bakteri

(s. 75). Biiyiitme: x 27.000.



Sekil V Proteus mirabilis — Polonyal: doktorlara
bir tifiis epidemisini simiilasyonla gostererek
Nazileri oyalamakta yardimci olan bakterinin yakin
akrabasi (s. 85). Biiyiitme: x 19.800.




Sekil VI Legionella pneumophila - saklandigi yerden
ctkarak giiniimiizde lejyoner hastaligi olarak bilinen bir cegit
pnomoniye neden olan firsatci bir bakteri (s. 117).

Biiyiitme: x 21.500.

Sekil VII Haemophilus influenzae —
solunum yoluyla bulagarak gribe yol agar, fakat
aym zamanda onemli menenjit etkenlerindendir
(s. 137). Sag alttaki yapisi bozulmusg hiicre
duvanidir. Biiyiitme: x 85.800.






Sekil VIII Desulfovibrio — dogamin en biiyiik pas
yapicist. Biiyiik bir olasilikla, gaz borumu delen en
kiigiik ve en giiclii bakteri (s. 144). Biiyiitme: x 23.400.

Sekil IX Salmonella enteritidis — besin zehirlenmesi
etkeni olan ve yaptiklar: Ingiltere Saglik Bakan:
Edwina Currie’nin istifasina yol acan bakteri (s. 174).
Biiyiitme: x 52.200.
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Sekil X Simian immunodeficiency viriis — maymunlarda
AIDS’e benzeyen bir hastaligin etkeni (s. 188). Bilim
insanlarimin AIDS ‘e iligkin bilgilerinin kaynag: bu viriisle
yaptiklar: aragtirmalardir. Biiyiitme: x 129.500.

Sekil XI Rhizobium - fasulye bitkisindeki nodiillerin
icindeki bakteriler goriilmektedir. Rhizobium,
atmosferdeki azotu bitkilerin kullanmasi igin sabitleyen
bakterilerden biridir (s. 198). Biiyiitme: x 29.900.






Sekil XII Saccharomyces cerevisiae — ekmegimizi, sarabimizi
ve biramizi yapan maya (s. 200). Solda tomurcuklanan bir
maya. Biiyiitme: x 13.800.

Sekil XIII Escherichia coli — tiim mikroplarin iginde
en fazla arastinilmig olan ve bagirsaklarda yasayan
bir bakteri; genetik miihendisligi calismalarinda ¢ok
kullamlmaktadir (s. 225). Bilyiitme: x 35.400.
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Sekil XIV Fusarium graminearum - et olmayan mikoprotein
olarak giiniimiizde giderek daha ¢ok bilinen ve aranan
mikromantarlarin yeni iiretilmis bir tiirii (s. 231). Biiyiitme: x 830.




Sekil XV Vaccinia viriis (As1 virtisii) — Edward Jenner
tarafindan ¢igek hastaligina karg1 bagisiklamada kullanilmig olan
ve giiniimiizde tiim infeksiyonlara karg: bizi koruyabilecek bir
etken (s. 253) Biiyiitme: x 101.400.




Sekil XVI Trichoderma - “yesil” vebayla miicadelede kullanilan
bir mantar (s. 206). Bu resimde, marulda hastalik etkeni olan
Rhizoctonia solani’nin iplige benzeyen hiflerine girmekte olan
trichoderma. Biiyiitme: x 10 000.




Salmonella typhimurium
ve aldatict saghklilik

Isvicre’de Vaud (Waadt) kantonunda 1980’lerin ortasinda
bir giin, bes asker kusma, ishal ve ytiksek ategle hastalanmis-
lardir. Askerlerdeki besin zehirlenmesinin kaynagin1 bulmak
timidiyle kislanin baghekimi askerlere bir giin 6nce ne yedik-
lerini sormustur. Tim kuskulari, komsu kantondaki talimleri
sirasinda bir kdy diikkanindan satin aldiklar1 gravyer-krem
peynirinde odaklanmugtir. Izleyen incelemelerde, pek ¢ok koy-
liintin de bir 6nceki ay ayni belirtilerle hastalandiklar1 ortaya
ctkmigtir. Bir evden ¢ kisi o denli agir hastalanmiglardir ki,
rehidratasyon ve antibiyotikle tedavi edilmeleri amaciyla has-
taneye kaldirilmalar gerekmistir.

Diski Orneklerinin laboratuvar incelemesinde, bes askerin
ve tim sivillerin tamamen ayni Salmonella typhimurium sug-
larin1 tasidiklan belirlenmistir. Ancak bu bakteri, hi¢ peynir
artmadig1, kalmadigi i¢in, peynirle tam iligkilendirilememistir.
Peynir imalathanesinde yapilan taramalardan da S. typhimuri-
um agisindan olumsuz sonug alinmistir. Bu, aslinda hig stirpriz
olmamuistir, ¢linkdi peynirin tiretim tarihi ile tiiketim tarihi ara-
sinda en az bir aylik bir siire vardir.

Ancak, sonra beklenmeyen bir kamit ortaya c¢ikmuistur.
Bakterinin duyarlik deneylerinin sonuglarina gore, susun, ali-
silmamis bir sekilde, ayn1 zamanda domuzlarda biiylimeyi
hizlandirmak ig¢in kullanilan bir antibiyotige direngli oldugu
saptanmugtir. Peynir imalathanesinin yakinlarinda da bir¢ok
domuz agili bulunmaktaydi. Arastirmacilar, kisa siire icinde,
bu agillarin birinde, besin zehirlenmesi salginindakiyle ayn S.
typhimurium susunu bulmuslardir. Her ne kadar, bunca zaman
sonra kesin olarak kanitlamak olanaksizsa da, peynir imalatha-
nesi ile domuz agili arasindaki en 6nemli baglanti, hem domuz
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agilinda hem de peynir imalathanesinde ¢alisan ve ellerinde ya
da giysilerinde mikrobu tasiyan iscilerin belirlenmesiyle, kesi-
ne yakin olasilikla ortaya konmustur.

Bu Oykiiniin, siit tirtinleriyle ilgilenen domuz ¢obanlarinin
ise alinmasindaki sorumsuzluktan daha 6te bir mesaji vardr.
Vaud’daki Salmonella besin zehirlenmesi salginindan sorumlu
Mont d’Or krem peyniri ¢ig stitten, geleneksel yontemlerle, hij-
yen biliminden yeterince yararlanilmadan yapilmisti. Olayin
ardindan ancak salginin sayesinde, rutin imalatta degisiklikler
yapilmigtir. Bu peyniri tireten tiim imalathaneler artik stitleri
60-65 °C’de pastorize etmektedirler ve peynirde hastalik yapan
mikroplarin iiremesini engellemek icin yeterli asitligi sagla-
mak {izere laktobasil “baslatici kiiltiirii” kullanmaktadirlar.

Ancak, bu ilerleme hamleleri direncle karsilasmistir. Yerli
halk ve sehirdeki gurmeler i¢in, Mont d’Or krem peynirinin
cazibesi, kismen, s6ziimona bozulmamis temizligi ve halisli-
giydi. Her ne kadar giinlimiizde besinler, kuskusuz eskiden
oldugundan daha giivenliyse de, baz tiiketicilere gére belirli
bazi prosediirlere ve sanitasyon islemlerine maruz birakildik-
lar1 icin besin degerinden kaybetmektedirler. Bu, besinle bula-
san hastaliklarin 6nlenmesinde kaydedilen ilerlemenin, tiike-
ticilerin organik besin ve yapay olmayan katki talebiyle artan
Olciide ¢elistigi pek ¢ok durumdan sadece biridir.

Besinlerde, zaman kazandiran ama tehlikeli olan islemlerin
kaldirilmasini izleyen yararlarin dikkat gekici kaniti, Iskogya’da
halka satilan stitlerin pastorize olmasini zorunlu kilan yasalarin
yurirlige girmesinin ardindan Salmonella besin zehirlenmele-
rinde anlamli derecede azalma olmasi olmustur. 1970’lerde ve
80’lerin basinda, siit kaynakli salmonellozlar, en az 3500 kisiyi
kapsayan ve 12 6liimiin goriildiigii 50 salginla 6nemli bir so-
rundu. Bu, 1983’te pastodrizasyonu zorunlu kilan kanun degi-
sikligine zemin hazirlamustir. Istisnalara izin verilerek, kegi ve
koyun siitii bunun disinda birakilmistir. Ayni sey yeterli pasto-
rizasyon ekipmanlar1 olmayan uzak beldelerde iiretilen siitler
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ve ciftciler tarafindan calisanlara ticretsiz veya yevmiyelerinin
bir kismi olarak dagitilan siitler icin de gegerliydi.

Ugiincii kategori, diizenli olarak ¢ig siit kullanan yaklagik
8000 mandira ¢aligsan1 ve onlarin aileleriyle (toplam 30.000’den
fazla kisi) tiglinlin en biytuglydi. Ziraat iyi tanimlanmis bir
topluluk oldugundan, mikrobiyologlar bu sektorde 1983 ya-
sasinin etkilerini kolaylikla izleyebildiler. Sonuglar ¢arpiciydi.
Zorunlu pastdrizasyondan onceki i¢ yil boyunca, ¢iftcilik ya-
pan topluluklarda yedi (55 kisiyi etkileyen) ve genel toplumda
14 (1091 kisiyi etkileyen) siit kaynakli salmonelloz salgini ol-
dugu halde, degisimden sonraki ii¢ y1l boyunca, giftgilikle ug-
rasanlarda daha az salgin ortaya ¢ikmig ve genel toplumdaysa
salgin goriilmemistir.

Pastorizasyon gereksinimi, 1992°de Londra’da Central
Public Health Laboratory’de Bernard Rowe ve meslektaglar
esas olarak, Ingiltere'nin giineydogusunda ortaya cikan ve 42
kisiyi etkileyen bir besin zehirlenmesi salginini bildirdikleri
zaman anlasildi. Bu salginda etken S. typhimurium degil, onun
bir yakin1 olan ve arastirmacilarin izini siiriip pastorize edil-
memis ithal bir irlanda krem peynirinde kaynagim buldukla-
1 S. dublin’di. Yine, stirtiler tarandiginda, ineklerin dordiiniin
diskisinda ayni bakteri bulunmustur.

Irlanda olayi, 1964'te Aberdeen’deki tifo salginina yol agan
tiirden bir sistem hatasindan kaynaklanmamugtir. Bu olayda, pey-
nirlerinde S. dublin bulunan kii¢iik bir aile isletmesi olan man-
diranin sorumlulari, bilerek ¢ig ve olgunlasmamis tiriinlerini
satmay1 yeglemislerdir. Muhtemelen, besin tirtinlerinin tiretimin-
deki onlarca yillik deneyimleri gormezden gelmeye ve bunlarin
yerine doganin en iyisini bildigine inanmaya karar vermislerdir.

Onlarin bu se¢cimleri sadece insanlar1 hasta etmekle kalmada.
Ayni zamanda olayla ilgili zaman alic1 ve pahali aragtirmalara
yol act1, degerli kaynaklar: tiiketti ve tehdit yaratan besinlerin
ithalati durduruldu. Sonunda Irlanda Saglik Dairesi'ne man-
diranin kapanmast igin baski yapildi. Irlanda Saghk Dairesi,
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ayrica, bir basin bildirisiyle peynirin yenmemesi konusunda
toplumu uyard1. Ingiltere ve Galler’de saghk yetkilileri bildi-
riler dagitarak peynirin tehlikesini agikladilar ve yiyecek mad-
deleri satan diikkanlarin raflarindan peyniri kaldirmalarini
istediler.

Sonraki 20 yil boyunca, sadece Britanya Adalari’'nda degil
diinyanin diger yerlerinde de tiim peynirlerin pastorize edil-
mesi ¢agrilar1 yinelendi. Ancak, bazi eyaletlerinde patojenleri
Oldirmek icin ya pastdrizasyonu ya da pisme ya da olgunlas-
ma igin yeterli siireyi zorunlu kilan yasalarin oldugu Birlesik
Devletler’deki gibi uygun bir yasa hala ¢itkmadi Colindale
ekibi tarafindan tanimlanan olayda mandiranin sahipleri, en
sonunda, pastorizasyon sistemi kurmay1 kabul ettiler. Ancak,
bugiin hal4, besin hijyeninin en temel ilkelerine bile uymayan
pek cok siit, kaymak ve peynir saticis1 bulunmaktadir.

Salmonella enteritidis
bir istifa nedeni

Ufacik bir mikrop tizerine birka¢ dogaclama sozciigiin boy-
lesine yogun ve uzun siire etkili olmus olmasi, daha 6nce pek
az rastlanmis bir durumdur. 1988 Noel'inden iki hafta 6nce,
Britanya Saglik Bakani Edwina Currie, “bu iilkedeki yumurta
iirtinlerinin ¢ogunun, maalesef artik Salmonella tarafindan etki-
lendigini” duyurmak tlizere televizyona ¢ikti. Bayan Currie’nin
sOzleri yumurta yiyen halkta panik yaratt1 ve yumurta endiist-
risini krize soktu. Birkag giin i¢inde siipermarketler yumurtalar:
50 sent daha ucuza satmaya basladilar ve haftanin sonunda 350
milyon yumurta satilmayarak elde kaldi. Britanya’nin 5000 iire-
ticisi, 25 milyon Sterlin zararda olduklarindan sikayet etmek-
teydiler ve her giin on binlerce tavugu kesmeye baslamiglardi.

Bayan Currie’nin uyarisindan sonraki iki giinden daha
kisa siirede, Tarim Isleri, Balik¢ilik ve Gida Bakani, Currie’nin
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iddialarina karsi ¢ikarak, yumurtalarin yenecek kadar giivenli
oldugunda israr etti. Edwina Currie’nin istifasini isteyen sesler
yiikseldi. Daha sonra, hiikiimet yumurta treticileri igin 10 mil-
yon Sterlin tutarinda bir destek verilecegini duyurdu ve hal-
k1 sakinlestirmek igin biiyilik bir reklam kampanyasi baslatt.
Tim ulusal gazetelerde “Yumurtalar — Gergekler” baslikli tam
sayfa reklamlar yayimlandi. Bu reklamlarda, okuyucu, ¢ig yu-
murta yemenin biraz riskli oldugu konusunda uyarilmaktaysa
da “yumurtalarin dengeli beslenmenin uygun ve besleyici bir
unsuru oldugu” tizerinde duruluyordu.

Sozctiklerin secimi bile iki bakan arasindaki kizisan tartis-
may1 yansitiyordu. Bayan Currie’nin sdzlerini geri ¢ekmeyi
reddetmesi ve uzmanlarin geceler boyunca televizyonda ve
glinlerce gazetelerde tartismalariyla politik kavga biiyudi.
Sonunda 16 Aralik’ta Edwina Currie baskilara dayanama-
yarak istifa etti. Bu bile higbir sekilde 6ykiiniin sonu olmadia.
Tim partilerin katildig: bir inceleme komisyonu kuruldu. Bu
komisyonun amaglarindan biri, halkin huzursuzlugu giderildi
mi yoksa yumurtalardaki Salmonella’larla ilgili daha ¢ok mu
telaslandilar sorularinin yanitini bulmakti. Ticaret ve tarim lo-
bisi, halkin giivenligiyle ilgili yasalar karsisinda tistiinliik mi
kazanmist1? Ya da sadece Bayan Currie tarafindan degil ama
ayn1 zamanda (daha yumusgak ve daha az agik bigcimde) Saglik
Bakanlig1 Miistesar: tarafindan ifade edilen endiseler abartil-
mis miydi?

Komitenin raporunda, ayni zamanda besinlerle bulasan in-
feksiyon hastaliklarinin (besin zehirlenmelerinin) goreli yeni
belirlenen kaynaklariyla ilgili endisenin hakli oldugu belirtil-
mekle birlikte, aslinda Bayan Currie’nin gergekte hatali oldugu
vurgulanmigtir. Ciinkii tipki diger ¢cogu Avrupa tilkesinde ol-
dugu gibi Britanya’da da 70’li ve 80'li yillarda farkli Salmonella
suslarinin sayisinda stirekli artis olmustur. Bu suslarin ¢ogun-
lugunun giderek tek bir 6zel tiire, Salmonella enteritidis, ait ol-
maya basladig1 saptanmustir (Sekil IX). 1982 ve 1987 arasinda,
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bu bakterinin etken oldugu infeksiyonlarin bilinen insidansi
Ingiltere ve Galler’de 1101’den 6858 vakaya gikmustir. Ayrica,
vakalarin ¢ogu turistler veya tatile gidip donenler tarafindan
disaridan getirilen Salmonella\bakterileriyle olusmus olsa da,
endojen vakalarinin oraninda artis olmustur.

Ispanya’da ve Birlesik Devletler’in kuzeydogusunda,
S. enteritidis bulastirmada yumurtalar ve mayonez gibi yumur-
tali tirtinlerin giderek daha fazla suglanmasi 6zellikle rahatsiz
edici bir durum olmustu. Televizyonda uyar1 yaptig: sirada
Bayan Currie’nin aklinda olan, bu bakterinin hem kiimes hay-
vanlarinda hem de yumurtalarda giderek daha ¢ok saptanmasi
ve insandaki infeksiyon vakalarinin sayisinin giderek artma-
s1iyd1. Bununla beraber, sanssizlik eseri olarak, kendisinin kul-
landig1 ifade tarzin1 destekleyecek hicbir kanit yoktu. Bakanin
uyarisindan 6nceki 2 yil boyunca, bu bakteri, kuskusuz, tilke
capindaki bir salgina neden olmustu ve S. enteritidis’in bulas-
ma yolu esas olarak kiimes hayvanlariydi. Ancak, halk saglig:
laboratuvarlarinda vakalarin ¢ok azinda yumurtalarin kaynak
oldugunun saptanmasina karsin, gercek rakam o giin bilinmi-
yordu. Bu bilinmezlik, tiretici ve ¢ift¢i Orgiitlerinin, bu kavga
sirasinda kendi incelemelerini yapmalarina olanak saglamis ve
bu incelemelerde tiim tilkeden rasgele segilen binlerce yumur-
tada Salmonella bulunmadig1 gosterilmistir. Istatistiksel agidan
bu sonuglar kuskulu olsa da, bu arastirmalar, toplumda en-
distrinin istedigi etkiyi yaratmistir.

Daha kapsamli arastirmalar, aslinda, kiimes hayvanlarinin
yumurtalarinda S. enteritidis’in varliginin nadir ama 6nemli
oldugunu gostermistir. Birlesik Krallik’ta gerceklestirilen ve
1991'de yayimlanan bir tarama calismasinda, 15 iiretim ciftli-
ginden alinan 5700 yumurtanin sadece 32’sinin (%0.6) dogal
olarak S. enteritidis igerdigi bildirilmistir. Bu kontaminasyon
diizeyi halk saglig icin potansiyel bir tehdit anlami tasimakta-
dir; ama sadece yumurtalar yeterince pisirilmediginde.

Edwina Currie olayindan ¢ikarilacak 6nemli ders, besinlerde
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kabul edebilecegimiz bakteri kontaminasyon miktarim1 ve hem
pisirirken hem de yerken, bu kontaminsayonla giivenli bigimde
basa c¢ikabilmek i¢in neler yapilmas:i gerektigini saptamak zo-
runda oldugumuzdur. Gergekten, bizden 6ncekilerin aksine, ak-
lmiza geldigi anda siipermarketlerin derin dondurucularindan
tavuk satin alabilme rahatligini ve avantajini istiyor muyuz? Eger
istiyorsak, en azindan yakin bir gelecekte, bu etlerin salmonella
tastyabilecegini (stiphesiz, yeterince pisirildiginde mikrop ole-
cektir) kabul etmeliyiz. Bunun segenegi, bu riski azaltacak isleme
tekniklerini finanse etmek tizere yiiksek fiyatlar1 kabul etmektir.

Elbette, Salmonella bakterilerinin kokiini kazimak fikri tize-
rine diistinmek caziptir; ancak bu gercekgi bir diistince degil-
dir. Bakteriler dogal ¢evrenin bir parcasidirlar ve sadece infek-
siyon olasiligin1 azaltmay1 umabiliriz. Asla sifir riske ulasa-
mayi1z. Modern, yogun tavuk tiretim tekniklerinde uygulanan
onlemleri sorumlu tutmak isteyen herkes, Birlesik Krallik’taki
yumurtalara bagh olduklar: bilinen Salmonella infeksiyonlari-
nin ¢ogunun son yillarda endiistriyel tretim ciftliklerindeki
tavuklardan ¢ok, serbest yetisen tavuklarin yumurtalarindan
kaynaklandigini kesfedince ¢ok sasiracaktir.

Yogun tiretime etik itirazim olsa da, buralardaki hayvanlarin
infekte olma olasiliklari, serbest yasayan tavuklardan kesinlikle
daha diisiiktiir. Bu paradoksun en 6nemli nedeni, daha “dogal”
yasayanlarin, yakin ya da uzaktan kuslar ve diger hayvanlarin
tasidig1 bagirsak mikroplarina —yerel kanalizasyonlardan da-
temas etmeleridir. Doga, her zaman en iyiyi bilmez.

Salmonella agona
sicaklik neden onemlidir?

Sicak hava, Salmonella, dehset verici mutfak hijyeni ve ticari
bir toplanti i¢in bir araya gelen 2000’den fazla kisi; bu bir fela-
ket planiyd:. Besin zehirlenmesi, yilin sicak aylarinda 6zellikle
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risk olusturur; ancak 1993’te Epidemiology and Infection dergisi,
boyle olaylarin en fazla skandala yol ag¢an bir 6rnegini yayim-
lamistir. Bu, Birlesik Devletler’deki Giiney Carolina’da o giine
dek bildirilen en biiytlik Salmonella besin zehirlenmesi salgini-
nin stirtikleyici bir agiklamasiydi. Gergekten, 800 kisi hastalan-
must1; kayda gecirilen bu ¢gesit olaylarin en fecilerinden biriydi.
Ustelik kolay savusturulmustu.

Devlet saghik yetkilileri, Eyliil 1990 basinda agir salmonelloz
tanisiyla hastaneye yatirilmis olan iki kisinin raporlarini alin-
ca, stipheler Giiney Carolina’da Greenville’deki ““A Restoran”,
lizerine yogunlasti. Salmonella bakterisi bagirsak infeksiyonu,
ishal, ates ve karin agrisina yol agar. Siklikla, birkag giin sonra
iyilesen gorece dnemsiz bir hastalik olan salmonelloz, ¢cok daha
agir seyrederek agirligiyla tifoya rakip olabilir.

Bu olayda, kurbanlarin ikisi de, bir 6nceki hafta sonunda
hardware ithalatc1 ve perakendecilerinin bir toplantisina katilmig
olan iki igyeri igletmecisiydi. Toplanti merkezindeki etkinlikte
yemekler “A Restoran1” tarafindan saglanmusti. Giiney Carolina
Halk ve Cevre Kontrol Dairesi’ tarafindan Greenville yakinlarin-
daki tim hardware diikkanlar acilen aranarak, toplantidan son-
raki 5 giin i¢inde ishal olan bagka kisilerin olup olmadig arastiri-
linca, kapsaml bir arastirmanin gerekliligi ortaya cikt.

Gozlemciler, toplant: katilim listesinde yer alan her alti
isimden birine, toplamda 398 kisiye (%98) ulagsmiglar ve bun-
lardan 135’inin (%34) hasta oldugunu saptamiglards; bu, top-
lantiya katilanlarin 800’tiniin infekte ve hasta olmasi1 anlamina
gelmekteydi. Hafta sonunda tiiketilen §giinler ve yemekler
soruldugunda verilen yanitlar kisa siirede, 26 Agustos Pazar
glinki 6gle yemeginde servis edilen hindiyi olas1 kaynak ola-
rak tanimladi. Ancak, hindiyi incelemek olanaksiz olmus, az
saylda kurbandan alinan digski 6rneklerinin incelenmesinde
salginin etkeninin Salmonella agona oldugu saptanmusti.

Bir taraftan, “A Restoran1”nin suglanmasi stirpriz olmamuisty,
clinkii burada sadece 1990'nin ilk alt1 ayinda en az 23 farkl sag-
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lik ve hijyen ihmali saptanmis bulunmaktaydi. Suglamalar (ye-
mek hazirlanirken yakindaki bir farenin kirintilar1 yemesi dahil),
isletmenin, her defasinda ardisik gegici iyilestirmelerle yenile-
nen yiiksek kaliteli kredilendirilmesini defalarca iptal ettirmisti.

Gozlemciler, son olayin nedenlerini arastirmaya basladik-
larinda, konustuklar1 restoran ¢alisanlari, bir bagka inanilmaz
sorumsuzluk ve temizlik ihmalini meydana ¢karmislards.
Birincisi, normal giinlerde hazirlanan 200-300 6giin igin yeterli
olan mutfaktaki sogutucular, ocaklar ve diger alet edevat, 30 saat
boyunca ilave 7000 6gtintin hazirlanmasi igin yeterli degildi.

Ikincisi, hindiler oda sicakliginda birakilan her tiirlii ette
bakterilerin hizla ¢ogalacag: goz oniine alinarak hazirlanma-
must1. Salmonella suslariyla kiimes hayvanlarinin etlerinin kon-
tamine olmasi hi¢ de ender degildir; ancak, buna eklenen teh-
likeler, uygun olmayan, yetersiz pisirme, sogukta bekletmeme
ve mutfak isleridir. Hindi ve tavuk ¢ok iyi pisirilmelidir. Cig
kiimes hayvanlarinin, pismis etleri, mutfak esyalarini, malze-
meleri ve yiizeyleri kirletmesine (kontamine etmesine) olanak
vermemek gerekir ve pismis tavuklar, hemen servis edilmeye-
cekse buzdolabinda bekletilmelidir.

Bu olayda, 92 dondurulmus hindi gogiis eti 24 Agustos’ta
restorana teslim edilmisti. Bir ¢alisan, bunlarin pisirilmis ama
kemikleri ayiklanmamis 20’sinin sogukta degil, biiytik bir ma-
sada, kendisi cumartesi giinii saat sabah 7’de gelene dek bii-
yilik bir masanin tizerinde bekletildigini teyit etmisti. Orada da
aksam saat 17’de isler bitene dek unutulmustu. Bagka bir kam-
yon, diger 72 gogiis etini alarak Kuzey Carolina’da ilgili bir
bagka restorana tasimisti (bir saatten fazla siiren bir yolculuk).
Cumartesi giini bir ara pisirdikten sonra, pazar sabahi ayni
kamyona tekrar yiikleyip Giiney Carolina’ya geri giderken
kamyon yolda bozulmus ve yol kenarinda birakilmisti. Bir saat
sonra, bagka bir soguk hava deposu olmayan kamyon gelip, et-
leri almis ve “A Restorani”na donmiistii. Bunlar olurken hava
sicakligy 27 °C civarindayda.
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Restoran ¢alisanlari, toplanti merkezinde, tavuklari, servis et-
mek tizere i¢inde kaynatilmis olduklari suyu tizerlerine dokmek
suretiyle 1sitmiglardi. Daha sonra biifeyi diizenleyen garsonlar,
tavuklarin ¢cogunun agir bir kokular1 oldugunu ve yarisindan
fazlasimin, yerine bagkasi istenerek, mutfaga geri gonderildigini
sOylediler. Ancak, baska gogiis kalmayinca mutfaktaki perso-
nel basitce, kétii kokulu tavuklan soguk suda tutmuslar, sicak
musluk suyunda yeniden isitmislar ve yeniden 6gle yemeginde
servis edilmek tizere toplant1 salonuna yollamislardi.

Bu olaylar zincirinde, bakterilerin ¢ogalmas1 ve kontamine
etmesi icin her tiirlii olanag: veren olaylar1 bildirmek tizere ha-
zirladiklan raporda gozlemciler, defalarca basarisiz denetim
geciren bir restoranda saghk kosullarina aykiriliklar1 diizelt-
me becerisini gostermeyen Saglik Dairesi'nin acizligiyle ilgili
umutsuzluklarini ifade ettiler. Yine de hikdyenin ayn1 derecede
sasirtici tarafin1 goz ardi etmigslerdi. Katilimcilara tat ya da koku
hakkinda 6zel olarak soru sorulmamasina ragmen en az 213
kisi yedikleri hindinin tadinin veya kokusunun kétii oldugunu
bildirmisti. Neden bdyle davrandiklar1 da anlasilir degildir.

Salmonella’dan ayrilmadan 6nce, bu bakteri cinsinin olug-
turdugu biiyik ¢apta sorunlara bir gbz atmak i¢in bu firsati
kullanalim. Sadece bu bakterilerin diinyanin pek ¢ok tilkesin-
de neden olduklar: infeksiyonlar artmakla kalmamakta, aym
zamanda Salmonella cinsi kapsaminda olup, her biri bagirsak
sorunlarina yol agma kapasitesi kendine 6zgti olan yiizlerce
farkl Salmonella tiirti de bulunmaktadir. Bakteriyologlarin kut-
sal kitab1 olan Bergey’s Manual of Determinative Bacteriology’ de
1300’den fazla tiir bildirilmektedir ve bugtin bile yeni yeni tiir-
ler (belirli tirlerin farkl suslar1 degil) tannmlanmaktadir. Pek
cok Salmonella tiirti genellikle belirli salginlara yol agtiklar ve
ilk kez tanimlandiklar yere gore isimlendirilmektedirler.

S. aba ve S. abadina’dan S. zuilen tiirlerine veya bildigimiz
S. zwickau, S. adamstown ve S. birmingham’a kadar bdyle adlan-
dirilan tiirler vardir. Ayrica S. cambridge, S. denver, S. elisabeth-
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ville ve bir S. fremantle mevcuttur. Benzer sekilde S. gambia, S.
india ve S. kenya gibi bazi tilke isimleri ile S. kentucky’den S.
tenessee’ye kadar bir¢cok ABD eyaletine de rastlanur. Daha az bi-
linen yer isimleriyse S. fisherstrasse ve S. mishmar-haemek, S. on-
derstepoort ve S. wilhemsburg ile temsil edilmektedir. S. wedding
ve S. oysterbeds ile bir S. infantis ve bir S. banana da mevcuttur.
Cinse ismini veren Amerikali veteriner patolog Daniel
Salmon, sonradan isminin diinyanin dort bir yaninda bu kadar
gorkemli sekilde yayilacagini bilebilir miydi? Merak ediyorum.

Campylobacter jejuni

bir baska besin zehirlenmesi etkeni

Tibbi mikrobiyolojinin bir yiizyi1l boyunca, Salmonella ve
diger bagirsak hastaliklar1 etkenlerini derinlemesine inceleme-
sinin ardindan, simdiye kadar nedeni bilinmeyen besin zehir-
lenmesinin kugkulu bir yaniti tetikleyeceginin beklenmesine
yonelik yaygin bir iddia ortaya atilmustir. British Medical Journal
(BM]) dergisi okuyucular: 2 Temmuz 1977 tarihli dergide gor-
diikleri sozciikler karsisinda dogrusu afalladilar. Bilinen “ba-
girsak patojenleri” listesinde Campylobakter (C. jejuni ve C. coli)
onemli bir ek olarak goriilmektedir. Aslinda, bu laboratuvara
gelen ornekler, tilkenin geri kalani igin de tipik bir nitelik arz
ediyorsa, bu etkenin bulagici ishalin en yaygin tanimlanabilen
etkeni oldugu goriilebilir.

Worcester Kraliyet Hastanesi Halk Saglig1 Laboratuvari’ndan
Martin Skirrow tarafindan kaleme alinmig olan bu goriis hem
Britanya hem de diinyanin birc¢ok bolgesinde yogun bir sekil-
de savunulmustur. Ingiltere’de Bulasic1 Hastaliklarla Miicadele
Halk Saglig1 Merkezi, 1981’den itibaren bakteri kaynakl ishal-
lerden en sik Campylobacter bakterisinin iki tlirtinti bildirmek-
teydi. Bu demek degildir ki bu infeksiyonlar bu yildan 6nce
daha az yaygindi, aksine Skirrow’un yayimlanan ¢alismasina
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kadar bunlara tani konamiyordu; Orneklerdeki kampilo-
bakterleri tanimlayan yontemi biiyiik Olctide kabul goérdi.
Kampilobakterlerin yol ac¢tig1 enterit (bagirsak iltihabi) sade-
ce Britanya’da degil, Amerika’da ve diger pek ¢ok iilkede de
Salmonella infeksiyonu kadar bilinmiyordu. On yildan daha az
bir siirede, kampilobakterlerin {inii doniigiim gegirdi. Onceden
sigirlarda ve koyunlarda nadir infeksiyon etkeni ve bazi evcil
hayvanlarda enterit nedeni olarak sadece veterinerler tarafin-
dan bilinmekteydiler, simdiyse biitiin diinyada bagirsak sorun-
larina katkida bulunan baslica etkenler olarak taninmaktalar.

1960’lara dontildiugiinde, laboratuvarlar akut ishalli hasta-
larin dortte birinden daha azinin digkisindan hastaliga yol agan
mikroplar tanimlayip tedavi edebiliyordu. Bugiin, olgularin
%65-85'inde sorumlu etken saptanabilmektedir. C. jejuni’nin
bu kadar uzun siire gézden kagirilmasi pek inandirici olmasa
da su anda bu mikroplarin en 6nemlisidir ve ortaya ¢ikmasin-
da anahtar Martin Skirrow’un gelistirerek uyguladigi, digkida
bulunan normal bakterileri baskilayarak C. jejuni’'nin tiremesi-
ni saglayan bir laboratuvar teknigidir. Bu, segici (selektif) kiil-
tiir olarak bilinen bir yontemdir.

1977’deki yazisinda Skirrow, “Kampilobakterler akut ente-
ritlerin nispeten bilinmeyen etkenleridir; ama bu bulgular on-
larin yaygin bir etken olabilecegini géstermektedir” sonucuna
varmustir. Hakliydi. Kisa stire iginde, 6nceden ciftlikle sinirh
alanda sadece kiirtaj1 tetikledigi bilinen bir bakteri insanlar
arasinda ani baslangigli, siddetli ishal olusturma kapasitesiyle
dikkatleri ¢ekti. 1978’de Amerika’nin, Vermont sehrinin bir ka-
sabasinda, en az 3000 kisi iyi pismemis tavuk eti yiyerek infekte
oldular. 1981’de Isve¢’in merkezinde C. jejuni bulasmis sular-
dan kaynaklanan ve 2000 insan1 etkileyen bir salgin ortaya ¢iktu.
(ig ya da yeterince sterilize edilmemis stit bir bagka tehlikedir.
1992’de Journal of American Medical Association, okul gezilerin-
de ve diger genclik etkinlikleri sirasinda ortaya ¢ikan 20 farkl
kampilobakter enteriti salginiyla ilgili bir makale yayimlad.
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Gitgide, kampilobakterler i¢in rezervuar oldugu belirle-
nen hayvanlarin gesitliligindeki artis ve bunun yarattig: teh-
like ortaya ¢ikti. Denver hekimleri saglikli bir kedinin mik-
robun kaynagi oldugunu, 6zellikle bir hastanin dikkat ¢eken
semptomlarindan yararlanarak buldular. 1983’te Henfield,
Sussex’de bir veteriner, ishalli kedi ve kopeklerin her ikisin-
de de kampilobakterleri buldu ve iki yi1l sonrasinda bakteri-
yologlar Kalkiita’da evcil kdpeklerin infeksiyon odag1 olarak
onemini dogruladilar. Mikrobun bir diger kaynag: kuslardur.
1988’de Washington DC’den bildirilen ¢alismalar gé¢men
kuglardan ordeklerin %73 ve kanada turnalarinin %81’inin
kampilobakterlere yataklik etmesi yoniyle tehlikeli rolleri
oldugunu gostermektedir. Yakin zamanda, Ingiltere’de kapi
Ontine konulan siit siselerinin kapagini delen kuslar zan altin-
da kalmustir.

Martin Skirrow’un c¢alismasi, bilimsel bulusun fark-
i bir cephesine de 1sik tutmaktadir. Bunu, kisa bir siire 6nce
Philadelphia’daki Institute for Scientific Information (ISI) ta-
rafindan gercgeklestirilen ve 1945-1989 arasi British Medical
Journal’da yayimlanmis olan makaleler icinde en ¢ok atif almis
bir calismanin sonuglar1 ortaya koymustur. Bu tip calismalar
farkli bireyler veya enstitiiler tarafindan veya farkh tiilkelerde
yapilan arastirmalarin etkilerini saptamak ve karsilastirmak igin
—0Ozellikle, bilimsel arastirmalarin maddi olarak desteklenme-
sinde bir kriter olarak rehberlik yapmas: agisindan- siklikla kul-
lanilmis ve kullanilmaktadir. Basit bir prensip tizerine kurulmus
bir aragtirma siklikla diger arastirmacilar nezdinde daha fazla
bir etkiye sahiptir ve bu nedenle daha degerlidir. BM] arastirma-
sinda, Skirrow'un galismasi s6z konusu dénemde yayimlanan
biitiin ¢alismalarin birlestirildigi fikstiirde tstten ikinci siray:
almigtir. Histamine yanit olarak midede hidroklorik asit salin-
digin1 bildiren, 24 y1l 6nce yayimlanan ve bu nedenle ¢ok daha
fazla okunan ve 820 atif alarak birinci olan makaleyle karsilasti-
rildiginda, Skirrow’un ¢alismasi 808 atif almstir.
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Gorelilik teorisi gibi biiytik bir bilimsel bulus nedeniyle degil
de siklikla yeni bir deneysel yontemi tanimladig1 icin ¢ok sayida
atif alan makaleler nedeniyle, “atif analizinin” gereginden faz-
la 6Gnemsenmesi konusunda tartismalar vardir. Bu bakis agisina
gore, boyle calismalar belirli farklarinin, aslinda daha azinin,
degeri tarihi entelektiiel avantajlarindan gelenlerle —6rnegin
Nobel ddiilleriyle- karsilagtirildiginda daha 6énemsizdir. “O. H.
Lowry’nin tiim zamanlarin en ¢ok atif alan yazar1 olmasindan
daha sagma ne olabilirdi?” diye sorulmaktadir. Bir biyokimyaci
olan O. H. Lowry, 1951'de her biri esit tine sahip ti¢ ortakl bir
grupla birlikte, ¢oziiniir proteinler i¢in yeni, diizgiin, cabuk ve
dogru bir test tanimladi. Nobel 6diilii kazanamadi ve ¢alismala-
rinin ¢ok ilham verici oldugunu séylemek dogru olmaz.

Ama bilimde yontemler cok ©6nemlidir; Ornegin elektron
mikroskobunun kesfinden sonra veya daha yakin zamanda gen
klonlanmasina yonelik yeni tekniklerin bulunmasiyla biyolojik
ve tibbi arastirmalarda kokli degisiklikler olmustur. Benzer gse-
kilde, O. H. Lowry’nin protein tayin testi laboratuvarda angarya
islerin ortadan kalkmasina sayisiz yararlar saglamis, testin hizi
ve duyarlilig1 aragtirmalara yeni bakis agilar1 kazandirmistur.

Yontemin degerine iligkin, Dr. Martin Skirrow tarafindan ge-
listirilen segici kiiltlir tekniginden daha iyi bir 6rnek var midir?

Pediococcus damnosus
sarabin bozulmasi

Louis Pasteur 1864 yili yaz tatilinde, son tiriinii icilmez
hale sokan, rahatsiz edici kokular veya mayalanma sirasinda
zaman zaman ortaya ¢ikan birtakim kazalar gibi sarap “has-
taliklar1” tizerinde ¢alisiyordu. Fransa’nin Arbois kasabasinda
kullanilmayan bir kafeye gegici bir laboratuvar kurarak, etraf-
taki tamircilerin gesitli alet ve edevat destegiyle calismalarina
basladi. Cocukluk arkadaslarinin kilerlerinden tek tek sarap
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ornekleri almaya baglayan Pasteur, her birini mikroskobuyla
incelemis ve ayn1 zamanda her birini sarap tadimcisina denet-
mistir.

Kisa siire sonra, Fransiz kimyager basit ama ¢aginin 6tesin-
de bir sey kegfetmisti. Ogrencisi Emile Duclaux sonrasinda bu
durumu sdyle agiklayacakt: |

“Pasteur, sarap tadimi yapanlar sarabin tadyzdaen ufak bir aroma
degisikligi veya rahatsiz edici bir tat bulduklarini soyledikleri zaman,
her seferinde ficimin dibindeki mayanmin yam sira farkli mikrop tiir-
leri buluyordu. Bu durumdan yola ¢ikarak tam tersi bir yol izleyen
Pasteur, sarabin sadece tortusunu inceleyerek tadini onceden bilebi-
lecek duruma gelmisti. lyi saraplarin hepsi, sadece maya igeriyordu.”

Boylece Pasteur, mikrop ve siire¢ arasindaki bire bir iligki-
nin sadece sarabin ve biranin yapiminda degil, ayn1 zamanda
insanlar ve diger canlilardaki infeksiyonlarla da ilgili oldugu-
nu anlamigtir. Sarabin bozulmasinda oldugu gibi siitiin eksi-
mesi ve yagin kesilmesinde ya da sarbon ve tiiberkiiloz gibi
hastaliklarda 6zgtin mikroplar saptanmistir. Bylece 6zgtin eti-
yoloji kurami dogmustur: Etiyoloji hastalik nedenlerinin bilgi-
sidir. Bu kurama gore, belirli mikroplar bunlara uygun 6zgiin
hastaliklardan sorumludurlar. Bu prensip, gilinimiize kadar
modern tip biliminin en 6énemli dayanag1 olmustur.

llginctir ki giiniimiiz mikrobiyologlari, 1864 yilinda
Pasteur’un kesfettigini en gelismis teknolojilerle sonuca ulas-
tirmislardir. Talence’deki $arapcilik Enstitiisii'nde ¢alisan
Aline Lonvaud-Funel ve meslektaslar1 Pasteur’un buldugu sa-
rap hastaliklarindan birsinin mikrobunu yiiksek bir kesinlikle
tanimlamakla kalmamis, ayn1 zamanda, bir DNA probu kulla-
narak bir “parmak izi teknigi” gelistirmek suretiyle mikroor-
ganizmaya daha giivenilir olarak tan1 konmasini1 basarmigtur.

Arbois bagcilari, Pasteur’ii calismalar: sirasinda 6zellikle iyi
agirhyorlard, ¢linkii bir tip sarap hastaligi —6zellikle Fransiz
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Jura’sinin kirmiz1 ve beyaz saraplarinin figillarda bozulmala-
rina sebep olan asit- onlar1 huzursuz etmekteydi. Sarap tire-
ticileri, en ¢ok giil ve sar renkli saraplariyla gurur duyuyor-
lardi. Ama diger turlerin de kendilerine has kusurlar1 vardi.
Claret’teki (kirmiz1 bordo sarabi) eksilik ve Burgonya sarabinda
zaman zaman goriilen aci tat buna dahildir.

Bu defa daha farkli bir bozulma, sarabin viskozitesinde bir
degisiklik olan yaglanma sampanya treticilerini ilgilendiriyor-
du. Sivinin yapis yapis ve akigkanhigini kaybediyor olusu sam-
panyanin tadin1 degistirmiyor olsa bile estetigini bozuyordu.
Akigkanlik azalmasi sorunu mayalanma sirasinda olusabildigi
gibi sonradan dolum sirasinda da olugabilir. Bu sorun ¢ok yay-
ginlasmamis olmakla birlikte, sarap endiistrisini, Pasteur’un
arastirmasindan on yillar sonra bile olumsuz yénde etkileme-
ye devam etmigtir. Uriiniin satisin1 olumsuz etkileyen bu tiir
viskozite, zaman zaman bira ve elma sarabinda da goériiliir.

Aline Lonvaud-Funel ve ¢alisma arkadaslari, sarabin igine
belirli bir glukan salgilayarak yapis yapis olmasina yol agan sug-
luyu tanimlayabilmislerdir. Glukanlar, polisakkaritler (birbirine
bagl pek ¢ok seker molekiiliinden yapilmuis, nisasta gibi, biiytik
molekiiller) olarak bilinen bir madde grubundandirlar. Sorumlu
olan mikrop, aslinda, malik asidi fermantasyon yoluyla laktik
aside dontistlirlip sarabin asiditesini azaltarak, kirmiz1 sarap-
larin kalitesine 6nemli katkida bulunan ve diger pediokoklarla
yakin akrabalig1 olan Pediococcus damnosus tiirtiniin bir susuy-
du. Aragtirmacilar, hem mikrop bulasmis saraplardan defalarca
izole etmisler ve hem de bunun, daha 6nce steril olan saraba
eklendiginde ayni sarap hastaligina yol actigin1 gostermislerdir.

Ancak, sadece belirli Ped. damnosus suglar1 bu durumdan
sorumludurlar ve bunlar 6zgiin olarak sadece bu suslarin
DNA'’lariyla melezlenen DNA problar1 sayesinde tanimlanabi-
lirler. Normal saraplar zaman zaman ayni bakterinin farkl sus-
larini tagisalar da bunlar hosa gitmeyen glukani olusturamazlar.
Yapis yapishiga neden olan Ped. damnosus, ayn1 zamanda, sa-
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raptaki gesitli 6gelere —alkoliin kendisi ve koruyucu olarak
katilmus kiikiirtdioksit dahil- zararsiz akrabalarindan daha di-
rengli olma 6zelligiyle de farkhdir.

Talance’daki bulusa giden 6nemli bir adim da, farkh bir
grubun Iskandinavya’da fermantasyona ugramig siitlerdeki
benzer bakteriler olan laktik streptokoklarla yaptiklar1 ¢calisma-
larla atilmigtir. Bu arastirmacilar, bu tip mikroorganizmalarin
istenmeyen polisakkaritler salgilama ozelliklerinin hiicre gekir-
deginde bulunan genlerde degil, hiicrede plazmid ad1 verilen
ayr1 DNA parcalarinda kodlandigini gostermislerdir. Belki bu
saptama, Ped. damnosus ve yapiskan glukani icin de gecerlidir?
Belki, bu Lonvaud-Funel ve calisma arkadaslarina glukan-tire-
tici tiirler i¢in 6zgiin bir DN A probu gelistirme olanag verecek-
tir. Simdiye kadarki ¢abalari, sadece hem glukan-iireten hem de
glukan-liretmeyenlerin DNA’lariyla melezlenen visk6z olma-
yan bir Ped. damnosus DNA’sindan bir prob yapmaya yetmistir.

Talence’daki arastirmacilar, bozuk saraplardan suslar elde et-
misler ve bunlar alkol olmayan ortamda tiretmislerdir; suslarin
bazilarinin glukan sentezleme yeteneklerini yitirdiklerini sapta-
muglardir. Bakteriyi bir kez daha yeniden alkol iceren bir ortam-
da uretseler de bakteri bu yetenegi geri kazanmamustir. Hiicreler
bazi plazmidlerini yitirmisler ve ancak uygun DNA kazandikla-
rinda ve alkol igeren bir besiyerinde tekrar glukan olusturmaya
baslamiglardir. Lonvaud-Funel ve arkadaslari, plazmid DNA’sim
Escherichia coli’de klonlayarak (s. 227) viskoz bakteri DNA’s1yla
melezlenen ama vizko6z olmayan, Ped. damnosus suslarininkiyle
de melezlenmeyen bir DNA fragman izole etmislerdir.

Boylece, Louis Pasteur’iin Arbois’deki viskdz saraptan so-
rumlu bakterilerle yaptig: ilk ¢alismalarindan ytizyildan daha
uzun bir zaman sonra, manevi torunlari, simdi bu en istenme-
yen durumu yaratan mikroplarin rutin arastirilmasinda kulla-
nilabilecek duyarli bir yontem gelistirmislerdir.
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Human Immunodeficiency Viriis
(Insan Immiin Yetmezlik Viriisii)
AIDS dehseti

1980 civarinda, tam da tipgilar gicek hastaliginin kokiini
kurutma kampanyasinin basarisin1 kutlarken (s. 62) ¢cok daha
korkutucu bir bagka salgin yapan hastalik ortaya ¢ikmistr;
Edinilmis Immiin Yetmezlik Sendromu (Acquired immune
deficiency syndrome; AIDS). Baslangicta, Kaliforniya ve bagka
yerlerde geng escinsel erkeklerde viicudu alisiimisin disinda
ac1 verici bir sekilde tahrip eden bir hastalik olan, Kaposi sar-
komu ad1 verilen nadir rastlanan bir kanserin sikliginin artma-
sinin altinda yatan neden arastirilirken tanimlanmistur.

AIDS'in etkeni olan viriis, 6rnegin Vibrio cholerae gibi bagir-
saga kolayca yerlesmez ya da Hepatit B viriisii gibi karacigere
saldirmaz. Bunun yerine, sistemin en temel tiyeleri olan ve T
lenfositleri denen gezici akyuvarlar etkisiz hale getirerek vii-
cudun tiim savunma sistemini yikar. Boylece viriis viicudu,
pek ¢ok farkli dokuda 6liimciil olma potansiyeli tasiyan ¢ok
cesitli “firsat¢1” infeksiyonlara ve hem de Kaposi sarkomu ve
diger kanserlere kars1 savunmasiz hale getirir. Akrabalar1 olan
simian immunodeficiency virtisler de (SIV) belirli baz1 maymun-
larda benzer hastaliga yol agarlar ve bunlarla yapilan ¢alisma-
lar HIV’in kokenine 1s1k tutabilir (Sekil X).

Insan immiin yetmezlik viriisii (HIV), infeksiyonun belki
de Afrika’dan tim diinyaya yayilmasindan on yil sonraya,
1980’lerin baslarina kadar saptanamamustir. 1986’da AIDS San
Francisco’da geng yetiskin erkeklerin en 6nde gelen 6liim ne-
deni olmus ve bdylece sorunun uluslararas1 boyutu da iyice
anlagilmigtir. Bir sonraki yil, Diinya Saglik Orgiitii (WHO)
Kuzey Amerika, Avrupa, Avustralya ve Yeni Zelanda’da 40.000
vaka bulundugunu bildirmistir.

1991'de, AIDS Latin Amerika ve Asya’ya dogru hareket
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etmis ve Afrika’da siklig1 korkung boyuta ulasmistir. Afrika’da
yaklasik 6 milyon yetiskin ve 500.000 ¢ocugu etkilemistir;
WHO Afrika’da tiim isgiicliniin %15-20’sinin AIDS nedeniyle
Olebilecegini, izleyen on yilda 10 milyondan fazla 6ksiiz ola-
cagin1 ongdrmiustiir. Her ne kadar HIV bulasmis tiim kisilerde
hizla AIDS olugmasa da, bunun gergeklesme olasilig1 yeter-
siz beslenme ve yetersiz saglk kosullarinda daha yiiksektir.
1992’de WHO tiim diinyada 10 milyondan fazla insanin infekte
oldugunu ve 2000’de bu sayinin 40 milyon olacaginin tahmin
edildigini belirtmistir. ABD’de, uzmanlar 1995 AIDS nedeniyle
annelerinin 6liimiinden dolay1 246.000 yeni doganin ve 21.000
ergenin Okstiz kaldig1 ve bunun toplumsal bir felakete yol acti-
gin1 tahmin etmislerdir.

HIV en sik, 6zellikle kan damarlarinda hasara neden ola-
cak kadar sert olan cinsel temas sonucunda bulasir ve yayuilur.
Ancak, viriis kan dolasimina katilabilecegi her yolu kullana-
bilir. Gelismis tilkelerde, AIDS en sik erkek escinseller arasin-
da, bisekstiellerde ve damar igi ila¢ kullananlarda yaygindr.
Afrika’da ve Karayipler'de, diger taraftan, AIDS agirlikh ola-
rak heterosekstiel iliskiyle bulasir. Hemofilisi olanlar ve diger
hastalar kontamine kanla infekte olurlar, ama taramalar bu bu-
lasma yolunu ortadan kaldirmustir. Infekte bir anne yeni dogan
cocuguna HIV bulastirabilir, bunun olasilig1 %50’dir. 1991’de
Isve¢’te yapilan galigmalar viriisiin, hamilelikte plasentadan
gecisinden ¢ok, genellikle, dogum sirasinda ya da doguma ya-
kin cocuga gectigini géstermistir.

Pek ¢ok psikolojik ve politik unsur, epidemiyologlarin has-
taligin yayilimini gésterme ve kontrol onlemleri uygulama
cabalarini engellemistir. AIDS kugskusu nedeniyle agik¢a tibbi
ilgi arayan hastalardan alinmayan kanlarin test edilmesi hu-
susunda farkl tlkelerde farkli goriisler 6ne siirtilmiistiir. Bu
taramalar —-6rnegin, baska nedenlerle hastanelere bagvuran
hastalar arasinda- kuskusuz HIV tasiyicilarini agiga ¢ikarir ve
hastaligin yayilmasinin 6nlenmesine yardimci olur. Ancak, bu,
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ayni zamanda kisisel 6zgiirltigtin ihlali olarak da gortilebilir.
WHO ve diger kuruluslar uluslararas: seyahat edenlerin ta-
ranmas! olanagini diisiinmiis, ama sonrasinda ortaya ¢ikacak
yasal ve etik sorunlarin, AIDS’in yayilmasini kisa bir siire i¢in
geciktirmeyi saglamaktan daha 6nemli olacagina karar ver-
mislerdir. Zorunlu karantina da bir 6nlem olarak diistintilmiis-
se de kabul gérmemistir.

Bazi uzmanlar, orta ve bati Afrika’daki hitkiimetlerin, tl-
kelerinde hastaligin arastirilmas: sirasinda yeterince yardim-
c1 olmadiklarini hissetmislerdir. Boylesi engelleyici, reddedici
davranislar sadece tiglincii diinya tilkeleriyle sinirli olmamis-
tir. 1989'da, Ingiltere Bagbakan1 Margaret Thatcher, AIDS ya-
yilmasinda rol oyna}}an mekanizmalar1 aydinlatmak amaciyla
cinsel davranig da dahil olmak iizere yetiskin davraniglarini
arastirmak iizere tasarlanmis bir ¢alisma icin hiikiimetin des-
tek vermesini engellemistir. Thatcher’'in “¢ok zorlama” oldu-
gunu disindiigi bu proje, daha sonra Wellcome Trust tarafin-
dan finanse edilmis ve sonuglar 1992'de yayimlanmuistur.

HIV'in bulasmasinin 6nlenmesi i¢in saglik egitimiyle ilgili
kurumlar tarafindan uyarlanan en 6nemli strateji, ylizde yiiz
etkili olmasa da bulasma sansini 6nemli 6l¢lide azaltan kon-
dom kullaniminin desteklenmesi olmustur. Zidovudin adh
ilag AIDS belirtilerinin iyilesmesinde yardimci olmustur, ancak
toksik yan etkileri vardir. Bu, hastaliga yakalanmis ¢ocuklarin
sayisindaki artigla birlikte, 6zellikle geng¢ hastalar i¢in, daha
etkili ve glivenli tedavilerin gelistirilmesi ¢abalarinin artmasi-
n1 saglamustir. Iyi tolere edilebilen ve HIV bulasmis gocuklar-
da timit verici etkinlik gosteren dideoksinozin bulunmustur.
1991’de resmen onaylanan bir ilag olan didanozinin etki dege-
ri de San Francisco Merkez Hastanesi’'nde belirlenmigtir. HIV
— pozitif kisiler ve AIDS’in erken belirtilerini gosterenler zido-
vudin yerine didanozin kullanmaya bagladiklarinda hastaligin
ilerlemesinin daha yavas oldugu ortaya ¢ikmugtur.

Bagka bir yaklasim, HIV’e karsi antikorlardan ibaret bir

190



preparat olan immiin globulin kullanilmasini temel almistir.
Erken semptomlarin bulundugu infekte ¢ocuklara verildigin-
de, bunlarda “firsat¢1” denilen bakterilerin neden oldugu ciddi
infeksiyonlarin bulunmadigi siireler anlamli olarak uzamustir.
Ancak, AIDS savasinda asil zorluk, bagisiklik sorunudur.
HIV’e karg: tiimiiyle etkili bir ilag¢ olmamasi, kismen, virtislere
karg1 silahlarimizin genel olarak ¢ok sinirli olmasinun bir yan-
simasidir ve diger viriis hastaliklariyla ugrasmada agsilarin ola-
gantistii bagarili olmalar1 gergegi pek de teselli vermemektedir.
Gilintimiizde pek ¢ok girisim tlizerinde ¢alismalar siirdiiriilmek-
teyse de infeksiyonlar1 kovmak i¢in antikor tireten immiin (bag-
siklik) sistemin kendisini hedef alan bir viriise karsi as1 gelistiril-
mesi diislincesinde, dogasindan kaynaklanan bir ¢eliski vardir.

Kedi tirmig1 bakterisi
sec¢im sizin?

Belirli bir mikrobun belirli bir hastaligin etkeni oldugunu
nasil anlar1iz? Bunun formel yaniti, Koch postiilalarinin uygu-
lanmasidir. Bunlar1 1840’da ilk uygulayan Alman patolog Jacob
Henle'yse de, ondan 36 yil sonra belirli bir mikrobun ilgili in-
feksiyonun 6zgtin etkeni oldugunu belirlemek i¢in gerekli olan
kogullar1 ilk kez deneysel olarak uygulayan hemserisi Robert
Koch olmustur. Diger bir deyisle, bu kosullar Pasteur’tin 6z-
glin etiyolojisinin (s. 185) kesin zorunluluklarin1 kapsamakta-
dir. Dort kural vardir. Mikroorganizma, hastaligin oldugu her
vakada bulunmalidir. Hasta bir hayvandan izole edilmeli ve
saf kiltiir halinde tiretilmelidir. Saglikli bir duyarli hayvana
verildiginde, ayni hastalig1 yapmalidir. Tekrar bu hayvandan
da izole edilmelidir.

Simdi birkag yildir, mikrobiyologlar, bu eskiden kalma kri-
terlerin hepsinin yerine getirilmek zorunda olup olmadigini
ve aslinda, bu kriterlerin bulasic1 hastaliklarin arastirilmasinda
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kullanilan daha yeni ve karmasik yontemler géz oniine alin-
diginda halad kullanishi olup olmadiklarimi tartismaktadirlar.
Ornegin belirli bir mikroba karg:, infeksiyonun dorugu ile iyiles-
mesi arasinda antikorlarin yiikselmesi ve sonra diismesi, kesin-
likle hastaliktan bu mikrobun sorumlu oldugunu gosterir. Boyle
kanitlarla pek ¢ok viriis, tiretilmelerinden 6nce bile, belirli baz1
hastaliklarin etkenleri olarak kabul edilmekteydiler. Insanda be-
lirli baz1 hastaliklarin etkeni olduklari bilinen bazi mikroplar de-
ney hayvanlarinda tiremezler. Ayrica, bir hastalikta bir etkenin
izole edilemedigi tek bir vaka, baglantili oldugu zannedilen bu
kosullar1 yanliglayacaktir, dyleyse, tiim diinyada ve tiim zaman-
larda her vakada etkenin izole edilmesinin olanakli oldugunda
nasil 1srar edebiliriz?

Bu tip sorular, gectigimiz yiizyil boyunca, pek cok tatsiz
tartismaya yol agmistir. Ancak, bir infeksiyon, orantisiz derece-
de tartismalarin biiylimesine neden olmustur. Bu, kedi tirmig:
hastalig1 olup siklikla bir kediden bulagsan ategli bir hastaliktir.
Tirmik ya da yara yerinde bir papiil olusur ve infeksiyona yanit
olarak yakin lenf bezleri siser. Yillar boyunca bu hastaligin etke-
ni olarak cgesitli bakteriler, bircok farkh viriis aday gosterilmistir.

Ancak, bu bildirilerin her biri kesin bir kanit 6ne siirmiis
olsa da, eninde sonunda Koch postiilalarina ¢arpmaktayda.
Hepsinin de sonucu, 6zgiin mikrobun hastaligin etkeni oldu-
gunu saptamak icin kanitlarin 6nemi lizerine bazen neseli, sik-
likla gergin tartismalar: yeniden alevlendirmek olmustur.

Boylesi tutkulu ve taraflh bir atmosferde, Connecticut Tip
ve Dis Hekimligi Fakiiltesi'nde Michael Gerber ve ¢alisma ar-
kadaslarinin Lancet’de 1 Haziran 1985’de yayimladiklar1 ma-
kalenin bashiginda ¢ekimser bir iyimserlik vard:: The etiologi-
cal agent of cat-scratch disease (Kedi-tirmig1 hastaliginin etiyolojik
etkeni). Makale, bir adim ileri giderek onlarca yillik tereddiitii
acikliga kavusturmak igin ihtiyath bir 6neride bulunmaktayda.
Her ne kadar yazarlar, bulduklar1 mikroorganizmanin “belki”
Rothia cinsinin bir tiyesi olabilecegini syleseler de makalenin
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bagligi, hastaligin etkenini kesinlikle tanimladiklar1 iddiasim
ortaya koyuyordu.

Ciretkar bir iddiayds, 6zellikle sadece bir hastadan sadece
bir lenf bezi incelenmis oldugu icin. Ancak birkag hafta igin-
de, basligin iddias1 zarif, ve esit dl¢lide ciiretkarca sorgulan-
di. Washington DC, US Armed Forces Institute of Pathology,
Department of Infectious and Parasitic Diseases Pathology’den
Charles English ve Bethesda Maryland’dan ¢alisma arkadas-
lar, “Asagidaki kriterler bir bakteriyi etiyolojik etken olarak
tanimhiyor,” diye yazmusti. Kriterler arasinda semptomlarin et-
kili oldugunu laboratuvarda saptanmis olan tedavi sonrasinda
kaybolmasi gerektigi ve kuskulu bir mikroorganizmaya karsi
antikorlarin diizeyinin, akut hastalik ile iyilesme donemleri
arasinda en az dort kat artmis olmasi gerektigi bildirilmisti.

Connecticut’daki makaleye donecek olursak, English’in
grubu “Rothia’nin bes antibiyotige duyarl oldugu, ancak bun-
larin dort ya da besinin kedi tirmig: hastaliginin klinik tablo-
sunda etkili olmadigin1” ve “bakterinin iyilesmis kedi tirmig:
hastalarinin serumlariyla test edilmedigini” gézlemlemistir.

English ve ekibi, makaleyi yerden yere vurmayi stirdiirmiis
ve okuyuculara Rothia dentocariosa, Connecticut mikrobu, kedi
tirmig1 hastalarinin lenf digimlerinden 6nce “pek ¢ok aras-
tirmacinin 35 yil boyunca biitiin ¢abalarina ragmen izole edi-
lemedigini” hatirlatmiglardir. Son olarak incelikli bir otoriter
ongoriide bulunmuslardir: “Kedi tirmigi hastaliginin etiyolojik
etkeni eger izole edildiyse, muhtemelen daha 6nce bilinmeyen
bir bakteri olmalidir. Bu bakteri, kan damarlarinin duvarlarin-
da tiremeli, ayn1 hastaligin bulundugu en az on hastadan izole
edilmeli ve ayn1 hastalig1 gecirerek iyilesmis kisilerin serumla-
rindaki antikorlar sayesinde reaksiyon vermelidir.”

U¢ yildan az bir siire sonra, bu kehaneti yazmis olan
Charles English ve meslektaglari en az on kedi tirmig: hasta-
lig1 olan hastay1 inceleyerek, bezlerinde daha 6nce bilinmeyen
bir bakteriyi bulmuslar ve bu bakteriyi hastaligin etkeni olarak
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tanimlamiglardir. Arastirmacilarin Journal of the American
Medical Association’da, 1988’de 6diin vermeyen bir baslikla,
“Kedi Tirmig1 Hastaligy; Etken bakterinin izolasyonu ve kiiltii-
ri” basligiyla yayimlanan makaleleri, bu tip bir arastirmanin
nasil yapilmasi gerektigini gostermek {izere tasarlanmis bir
modeldir. Amerikali aragtirmacilar bakteriyi on hastada bul-
mus; ama baska hastaligi olanlarda gorememiglerdir. Yeni kedi
tirmig1 hastalig1 gecirmekte olan hastalarda, tiretilen bakteriye
kars1 antikor diizeyleri ya yiiksek bulunmustur veya akut has-
talikla iyilesme serumlarinda doért kat diizey artis1 saptanmis-
tir. Bakterinin enjeksiyonla verildigi bir armadilloda, insanda
deride goriilen erken lezyonlarin aynisi olusmustur. Bakteri bu
lezyonlardan tekrar izole edilmistir.

Washington ve Bethesda arastirmacilari, Robert Koch'un
zorunlu gerekliliklerini tamamen yerine getirdiklerini belirt-
mekte tereddiit etmemislerdir. Vakalarini, insan ve armadillo
derisinde olusan lezyonlarin karmasik tekniklerle cektikleri
fotograflariyla desteklemislerdir. Bakteri, ¢alismanin biiytik
bir kisminin yapildig1 Armed Forces Institute of Pathology’ye
(AFIP) ithafen Afipia felis olarak adlandirilmisgtir.

Ama Oykii burada bitmez. 1993'de, tamamen farkh bir bak-
terinin, Rochalimaea henselae, bu infeksiyondan daha da sik ola-
rak sorumlu oldugu bagka ¢alismalar sonucunda bildirilmis-
tir. Sonugta bir kez daha kafalar karisir. Prestijli New England
Journal, “Daha ileri ¢aligmalar, R. henselae, A. felis ve belki de
bagka mikroplarin kedi tirmig1 hastaliginin olusmasindaki rol-
lerini aydinlatmada yardim etmelidirler,” yorumunu yapar.
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Mikroplarin basitce hastalik yapan canlilar olarak bilinmesinin
nedeni bazi tiirlerinin saldirma ve bazen de insanlara, hayvanlara,
bitkilere ve acik¢asi yeryiiziinde yasayan canlhilarin her tiirliisiine
zarar verme egiliminde olmalaridir. Ancak yeryiiziinde savaganlarin
yamnda, tamamen olumlu faaliyetlerle ugragan biiyiik mikrop popii-
lasyonlari da vardwr. Bildigimiz gibi yasamak yardim almadan olas
degildir; zamanla bircok durumda yardimdan daha etkili yararlan-
may1 6grendik ve giiniimiizde hizli bir sekilde filizlenen biyotekno-
loji sanat1 yeni bir amag i¢in kullaniliyor. Bu boliimde, mikroplarin

hastalik, iglev bozuklugu veya oliim eylemleri degil kapsamli olarak
yararlan dikkate alinmaktadr.

Azot sabitleyicileri
topragin beslenmesi

Proteinler, DNA ve yasam igin gerekli olan diger madde-
lerde yer alan azot havanin ytizde 80'ni olusturur. Ancak azot
gaz halindeyken atil bir formda oldugu i¢in bitki ve hayvanlar
tarafindan kullanilamaz. Hayvanlar bitki ve/veya hayvanlari
yiyerek azot elde ederler. Bitkilerse bu hayati elementi ¢evre-
sinden almak zorundadir. Bitkinin yeni bir doku yapmasi i¢in
ihtiya¢ duydugu elementler arasinda azot en hayati olanidir:
Fakir bir toprakta azotun az olmasi bitkinin biiytimesini sinir-
layan en 6nemli faktordiir.

Bitkiler, kullanmaya baslamadan 6nce suda emilebilmesi
icin azotu ¢oziinebilir tuzlara ‘sabitler’. Modern yogun tarimda
bu maddeler suni giibreler, 6zellikle nitratlar seklinde saglanur.
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Bunlarin bir sanayi siireci olarak baslamasinda Alman kimyaci
Fritz Haber (1934 yilinda 6ldii) ismi 6nemlidir. Azot, ytiksek
basingta ve 400 °C’de demirin katalizledigi bir tepkimeyle, ha-
vadaki hidrojen ile amonyag1 olusturur. Amonyak nitrik asit
ve oradan da nitratlara donistiiriilebilir.

Diinya 6lgeginde, azot sabitleyicisi olan mikroplar insan ya-
pimi1 olan giibrelerden ¢ok daha 6nemlidir. Dogada topragin
verimliligi neredeyse tamamen bu mikroorganizmalara bagl-
dir. Asya’da, geltik tarlalarindaki piring i¢in gerekli olan azo-
tun saglanmasinda Anabaena ve Nostoc gibi siyanobakteriler
onemlidir. Diinyanin neredeyse yarisi temel besin olarak piring
tiiketir ve piring tarlalarinin bircogundaysa giibre kullaniimaz.
Siyanobakter kiiciik bir su egreltiotunun yapraginda yasar ve
ayni zamanda tropikal topraklarin ¢cogunda da vardir, bura-
larda hektar basina 750 kilogram azotu birkag haftada sabitler.
Kisacasi, bu mikroplar tek baslarina diinyadaki azot sabitleme-
sinin Onemli bir boliimiini gerceklestirirler.

Diinyaya daha fazla yayilmig azot sabitleyici iki bakteri ka-
tegorisi vardir. Birincisi bir bitkiyle yakin, ortakyasar iliski kur-
dugundan karsilikli yarar saglamasiyla 6zellik kazanir. Diger
grubun tiyeleri toprakta ve herhangi bir yerde serbestge yasar.

[k kategorinin tipik {iyesi Rhizobium (Sekil XI), bezelye, fa-
sulye, yonca ve diger baklagillerin kokiinde bulunan nodiiller-
de olur. Bu nedenle eskiden kalma tarim uygulamasinda ekin-
ler dontistimlii olarak topragin verimliligi igin sirayla ekilir.
Aksine siirekli olarak her sene ayni bitki (arpa, bugday veya
ot) ekilirse verim azalir. Ortakyasar nodiillerde azotun sabit-
lenmesi konuyu agiklamaktadir. Bakteri hem kendisi i¢in hem
de yasadig: bitki icin gerekli elementleri yakalar.

Birgok rhizobia belli baz1 bitkilere 6zeldir. Ornegin bezel-
yedekiler ac1 baklada nodiil olusturmazlar. Baz1 suslar nodiil
olusturmada digerlerine gore daha etkilidir, 6yleyse ciftgiler
ekinlerini uygun susla ekmelidir. Bugtinlerde, genetik miihen-
disligi etkili rhizobia gelistirilmesinde kullaniimaktadur.
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Dogadaki bir diger azot sabitleyici etken Frankia’dir, bunlar
aktinomiges (veya ‘en yiiksek’ bakteriler) grubu mikroplarin
tiyesidir. Bunlar akgaagacta (Alnus) olurlar, daglik ve kurak
araziyi beslerler. Benzer sekilde, dayanikl bitkilerden bataklik
mersini (Myrica) ve buffalo berry (Shepherdia) eslik eden bazi
mikroplar bataklik ve fundaliklarda bulunan fakir topraklarin
gelismesine yardima olur. Azospirillum, bazi otlarla ve nadiren
musirla iligkili bir bakteridir, ayn1 zamanda diinyanin bazi bol-
gelerinde azotu sabitlerler.

Ortakyasar olmayan azot sabitleyicilerine en iyi ornek ser-
best halde toprakta ve tercihen iyi havalanan nétral veya ha-
fif alkali kosullarda yasayan Azotobacter’dir. Diinya 6lgeginde
Azotobacter, azotun sabitlenmesine - pek katkida bulunmaz.
Diger taraftan, ¢ok cgesitli gruplardaki diger bazi bakteriler,
onemli oranda azotu sabitlerler. Bunlar arasinda Beijerinckia,
Clostridium’un gesitli tiirleri ve Bacillus polymyxa vardar.

Yapilan yillik kantitatif azot sabitleme degerlendirmesinde,
topragin her donimiinde, baklagiller ve Rhizobium arasinda-
ki igbirligi digerlerinin 6niinde bulunmustur. Doniim basina
siyanobakter ile 22 pound (10 kg) ve Azotobacter ile 4 ons (113
gram) azota karsilik, Rhizobium ile birlikte yonca esliginde her
y1l doniim basina 250 pound (282 kg) azot elde edilir.

Haber’in yapmis oldugu suni giibre ve uygulanan diger is-
lemler enerji ve para bakimindan maliyetlidir. Ek olarak, her
gecen giin nitratlarin tarim arazisinden sulara karismasiyla
ilgili sikayetler artmaktadir. En kétiisii, kimyasal giibreler ve
agir makinalarin diinyanin baz1 bélgelerinde topragin yapi-
sina geri donusimstiz bir sekilde ciddi zarar vermesidir. Bu
nedenle bilim insanlar1 dogada bitkilere azot temin edebilmek
icin mikroplarin yaptig1 islemlerden daha fazla yararlanmanin
yollarin1 aramaktadir. Bu islemlerde ana rol nitrojenaza diiger.
Iki-parcali enzim azotun sabitlenmesinde, Haber’in islemleri-
nin aksine, ytiiksek basing ve yiiksek sicaklik olmadan sadece
azotun yaklasik %25 kadarini sabitler.
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Azot elementinin doniisiimiinden baska mikroplar da so-
rumludur. Bir grup hayvan ve bitki atiklarim1 ve 6li dokula-
rin1 parcalarken diger bir grup da atmosfere azot gazi salarak
azot dongiisiiniin tamamlanmasina neden olur. Birinci islem-
de ¢ok gesitli mikroorganizmalar rol oynar; bunlar biiyiik ve
kompleks dokular1 ve molekiilleri daha basit sekillere dontis-
tiirtirken protein ve diger azot iceren malzemeleri amonyaga
cevirirler. Burada iki bakteri tlirti 6nemlidir. Nitrosomonas ve
Nitrocystis amonyag) nitrite okside ederken Nitrobacter, nitri-
tin nitrata donistiirilmesinden sorumludur. Son olarak, azot
Pseudomonas denitrificans ve diger bakterilerin denitrifiye me-
kanizmasiyla atmosfere geri dondiiriiliir.

Azot dongiistiniin katkis1 nedir? Her yil yaklasik 109 ton
nitrojen. Haber islemiyle %25 ve 1siklandirma ve diger islem-
lerle %15 sabitleme saglanirken, azot sabitlemesinin kalan
onemli bir kismi1 gozle goriilmeyen mikroplarin metabolik et-
kinligiyle saglanur.

Saccharomyces cerevisiae
ekmek, sarap ve biranin sirri

Avrupa Birligi Komisyonu, 1992 yilinda sponsorlugunu
yaptig1 bir ¢alismada Saccharomyces cerevisige ad1 verilen ma-
yanin 16 kromozomundan birini olusturan 315.000 kimyasal
birimin biitiin sekanslarinin ortaya gikartildigini agiklad (Sekil
XII). Bu bagar1 17 ayn tilkedeki 35 laboratuvarda ¢alisan bilim
insanlarinin igbirligiyle elde edildi. Bu ¢alisma, mayanin biitiin
kromozomlarinin sekanslanmasina dogru giden bir yolu tem-
sil etmektedir. Ozel olarak bu mikrop secilir ¢iinkii ekonomik
onemi vardir ve diger hiicrelerden farkli olarak DNA’sinda an-
lamsiz bolge yoktur.

Ancak, S. cerevisiae bir slirpriz yaparak uzun siiren yakinh-
gimiz1 daha dikkat ¢ekici kild1. Yiizyillarca firinlar, biracilar ve
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sarap Ureticileri ayni susu kullanarak tiretim yapti. Her iki vaka-
da da ortaya ¢ikan, mayanin giiglii fermantasyon kapasitesidir.
Maya hiicreleri sekeri iki farkli seye dontistiirme konusunda ¢ok
etkili makinelerdir: Alkol ve karbondioksit gazi. S. cerevisiae’nin
yarar1 bizim enerji tiretmek icin sekeri aerob kosullarda oksijeni
kullanarak islememiz gibi onun da tireme ve onarma icin ener-
jiyi nasil elde ettigiyle ilgilidir. Her ne kadar maya agisindan ba-
kildiginda karbondioksit ve alkol atik iiriin olarak ortaya ¢iksa
da bizim i¢in ¢ok degerlidir. Firinc1 ilkinden yararlanarak ekme-
gi yapar, bira ve sarap tireticileriyse ikincisiyle ilgilenir.

Bilim insanlari, mayay1 kisa stireligine arastirma firsati bul-
du.Bunaragmen gectigimiz ylizyilda onun hakkinda ¢cok yogun
calisarak biyokimyasin1 ve genetigini arastirdi. S. cerevisige’in
kromozom sekanslamasi Cambridge, Masssachusetts’te yeni
tamamland1.

S. cerevisiae oval sekilli mayadan daha ziyade migelyum
ad1 verilen filamentlerle tiredigi icin favori mikroplar: hak-
kinda her seyi bildigini zanneden uzmanlara siirpriz yapmis
oldu. Degisiklik ani gelisen bir mutasyonun sonucu degildir.
Geg¢miste yapilmig astronomik sayidaki kiiltiir calismalarindan
dolay1 daha 6nce hig tarif edilmemis olmasina ragmen migeli-
yal tireme mayanin dogadaki normal yasantisinin bir parcasi
gibi goriinmektedir.

Bir insanin bakis agisiyla bakildiginda, bir hiicrenin yagsam
tarzi 6nemsiz gibi goriilebilir. Biyolojik olarak ¢ok dnemlidir
clinkii hayatin iki formu arasinda genetik bir salter oldugunu
gosterir. Arastirmacilar hticrelerin filament6z tiremeye gegisin-
de fonksiyon goéren salteri bulmasina ragmen uzun siire 6nce
S. cerevisiae’'nin evrimlesme siirecinde bu kapasitesini kaybet-
mis olabilecegi sonucuna vardi. Yeni bulgular artik mayalarin
hastaliklar1 (6rnegin vajinal mantar) arastirmak igin yararl bir
laboratuvar modeli olusturdugunu diistindiirmektedir.

S. cerevisiae’yla olan iliskimiz 6000 y1l 6nce Mezopotamya’da
yapilan mayaliickilere kadar dayanmaktadir. Bilim insanlarinin
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calismalar: Louis Pasteur’le baslayarak gectigimiz ytizyilin so-
nuna kadar devam etmis ve sonraki yillarda biyokimyacilarin
mayalar1 hiicrelerin gidalar1 parcalamasim1 anlamak igin kul-
landiklar galismalariyla olgunlasmistir. Bunlarin en eskilerin-
den birisinde maya sekeri alkol ve karbondioksite cevirirken
enerji elde eder: Biracilarin ve firincilarin yararlandiga tirtinler.

Cok yakin bir zamanda, genetik¢iler bu kimyasal islemle-
rin yapilmasini saglayan genlerin yerini belirledi. Aslinda S.
cerevisiage’nin genetigi, glinimiizde, genetik miihendislerinin
favori mikrobu olmasini saglayan diger hiicrelerden alinan
genleri kopyalayabilecek ve onlarda istedikleri proteinleri tire-
tebilecekleri kadar iyi anlasilmistirr DNA'nin biiytiik bir par-
casini ‘maya yapay kromozomlar1’ olarak depolayabilecek bir
uygulamadir. AB projesi altinda S. cerevisiae’nin 16 kromozo-
munun tasidig1 genlerdeki kimyasal birimlerin biitiin sekans-
larinin bu ytizyilin sonuna kadar bitirilmesi hedeflenmistir.

Stiphesiz bu genlerden bir veya daha fazlas1 Gerald Fink
ve arkadaslarinin ‘Whitehead Institute and Massachussetts
Institute of Technology’den bildirdigine gore filament6z iire-
meye gegisi saglayan salteri belirlemek igin bulunacaktir.
Buluslarin1 6nemli kilan sey, ¢ok karmasik bir bilimsel y6n-
tem kullanmadan ilk yil 6grencilerinin yapabilecegi basit bir
deneyle yapilmis olmasidir. Fink S. cerevisiae’yi gerekli besin
maddelerinin saglanabildigi ama dogada siklikla ortaya ¢ikan
yarn aglik durumun yaratilabilecegi basit bir laboratuvarda
arastirmaya karar verdi. Maya bu besinlerden bir veya birkagi-
na sahip olmasaydi ne olurdu?

Bulus, azotu ¢alistiklarinda yapildi. Bu hayati elementin
tamamen eksik olmasi durumunda maya ¢ogalamadi. Ancak
azotun optimal seviyenin biraz altinda oldugu bir besiyerine
konuldugunda mikrop filamentdz olarak biiylimeye basladi.
Gunki yavru hiicreler normalde ana hiicreden tomurcukla-
narak bagimsiz hiicreler haline doniisiir ve ayrilarak birbirine
bagl zincirler olusturur.
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Farkli yasam seklinin sonuglarindan biri filamentlerin nor-
mal hiicrelerin aksine biiylimeleri sirasinda besin agarina gi-
rebilmeleridir. Fink dogada bu sekilde bir manevra gercekles-
tirmek i¢in mikrobun sekil degistirdiginden stiphe etmektedir.
Halbuki tek bir hiicre hareket edemez, pasif kalir, filament6z
maya besinlere dogru ilerleyebilir. Hastalik olusturan Candida
gibi mayalar viicutta duyarl olan dokularn1 bu sekilde istila
ediyor gibi goriinmektedir.

Bu nedenle, gerceklesen sey, benim de dahil oldugum sa-
yisiz diger maya arastirmacilarinin daha 6nce yapamadig bir
bulustur. Ben, 1960’11 yillarda geng bir doktora dgrencisiyken
bilim dagina kiigiik bir tas eklemeye ¢alisirken saatlerce, bazen
de gerekli besinlerden yoksun birakarak S. cerevisiae’yi tiretme-
ye calistim. Ancak benim tlizerine ¢alistifim enzim sentezi igle-
vi gbren B vitamini biyotindi. Benim elektron mikrografim ana
hiicreden ayilmayan hiicreleri nadiren gostermesine ragmen,
Gerald Fink'in tarif ettigi sekilde filament6z yap1 gormedim.
Yoksun olan bir hticrede, biyotin eksikliginin en 6nemli belir-
tisi, canli bir renkten daha ¢ok gozetmenimin soyledigi gibi
meme pembesi rengidir. Biz hi¢bir zaman azot eksikligi soru-
nunu ¢6zemedik. Hayat boyledir.

Penicillium camemberti
gurmenin dostu

Genellikle kendi adin1 tasiyan antibiyotikle taninan
Penicillium, Alexander Fleming’in kontamine Petri kabini kay-
detmesinden ve Howard Florey ile Ernst Chain’in kiifiin ha-
yat kurtaran potansiyelini gelistirmesinden ¢ok 6nce, insanlik
icin oldukga faydali isler yapiyordu. Penicillium’un birgok tiiri,
diinyanin en iyi peynirlerinin yapilmasini saglar.

Bazi bakterilerin sekeri (laktoz) kazein ve diger proteinleri
pihtilastiran (kesilme) laktik aside pargalamasi nedeniyle siit
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eksir. Asit mikroplarin tiremesini durdurdugundan, bu islem
gidanin korunmasini saglayan etkili bir yéntemdir. Ilkel insan-
larin bir kismi peynir yapmayi (olasilikla tesadiifen olmustur),
diger bir kismu siit triinlerinin fermantasyonunu 6grendigin-
den baslangicta tiretilen gidalar olasilikla bu nedenle deger-
liydi. Zamanla peynir gastronomik bir iirtin 6zelligi kazandi-
gindan bu alanda dinyanin her yerinde endiistriyel gelisme
saglandi. Glinlimiizde peynir bir taraftan gastronomik saygi
kazanirken diger taraftan biiyiik bir endistriyel tirtin halini
aldi. Her yil diinyada 20 milyon kilogram peynir iiretilir; bu
peynirlerin ¢ogu inek siitiinden, kalan1 da koyun ve kegi sii-
tiinden tiretilmektedir.

Peynir yapiminda ilk basamak, siitteki proteinlerin kesilerek
kat1 bir sekil almasiyla birlikte suyunu atmasidir. Koagtilasyon
(pithtilasma), siitiin eksimesinde oldugu gibi mikroplarla da
saglanabilir. Geleneksel peynir yapiminda kesilme, uzunca bir
siire rennin sayesinde saglanmistir (kimosiz olarak bilinir). Bu,
genellikle sigirlarin midesinden elde edilen bir protein pargala-
yan enzimdir. Ozellikle Birlesik Devletler’de peynir kimozinle
benzer pihtilagsma etkisi gosteren ve Mucor miehei ad1 verilen
bir kiiften elde edilen enzimle yapilir. Her ne kadar hizli peynir
yapiminda ve vejetaryan peynir yapiminda kullanilsa da M.
miehei’den elde edilen enzim tatmin edici degildir ¢linkii etki-
sini hizl1 kaybetmektedir.

Genetik miihendisleri, yakin zamanda, bakterilerdeki ke-
mozinden sorumlu geni Kluyveromyces lactis ad1 verilen maya-
ya ve Aspergillus nidulans adi1 verilen kiife aktardilar ve elde
edilen suslardan kimozin tiretilmesi saglandi. Vejetaryanlarin
bu triint kabul edip etmemeleri onlara kalmistir. Daha gele-
neksel peynir seven kisiler mikroplardan elde edilen kimozinle
yapilan peyniri sevmeyebilir ¢linkii sigirin midesinden kimo-
zin alinirken beraberinden alinan diger bazi1 enzimler peynire
farkl bir lezzet katmaktadur.

Mikrobiyolojik ve gastronomik agidan stizme ve krem peynir
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hepsinden basittir. Tek bir islemle yapilirlar: Leuconostoc gibi
bir bakteri pastorize edilmis siite katilir. Bakterinin enzimleriy-
le laktik asit olustugundan siit katilasir, sonra kiip seklinde ke-
silir ve hafif bir 1s1 egliginde sikilagtirilir. Paketlenmeden 6nce
tuz ve belki biraz krem eklenebilir.

Peynirlerin ¢cogu ve belki de en iyilerinin bakteri ve man-
tarla olgunlastirilmasi gerekir. Baslangicta biitiin dogal peynir-
ler birbirine benzese de mikroplardaki farklar sahip olduklari
enzimlerin farkliliklar1 nedeniyle ¢ok cesitli peynir tiirlerinin
ortaya ¢itkmasina neden olur. Penicillium roqueforti en giizel sert
lor peynirlerden birinin, Roquefort'un yapiminda kullanilir.
Ayn1 mantar aym1 zamanda Stilton ve Gorgonzola’nmin yapi-
minda ve onlardaki mavi kilcallarin olusmasinda kullanilir.

Propiyonik asit {ireten bakteri Isvigre peynirinin olgunlas-
masini saglar. Onlar lordaki laktik asidin propiyonik ve diger
asitlere donlismesini sagladiklarindan, sevilen tadin ve pey-
nirin yilizeyindeki deliklerden sorumlu karbondioksitin olus-
masini saglarlar. Birlesik Devletler’de sevilen peynirlerin ya-
piminda kullanilan mikroplar aslinda ayn1 zamanda dislerin
cliriimesinden sorumlu olan mikroplardir.

Cedarda da, diger peynirin olgunlasmasinda kullanilan
bakteriler kullanilir. Bakteriler ldiigiinde, igerdikleri enzimler
agiga cikar, bu enzimler siitteki yag ve proteinleri ¢edarin se-
vilen lezzetini olusturan tiriinlere dontstiiriir. Bakteri 6zellikle
B kompleks vitaminleri sentezlediginden peynirin besin dege-
ri de artar. Ilk pihtilasma hizli olur (yaklasik 20-40 dakika) ve
once lor daha sonra da ¢edar meydana gelir; 1sitildiktan sonra
kesilir ve peynir alt1 suyunun ¢ikmasi igin istiflenir. Cedarin
olgunlasmasi tuzlanip paketlenmesinden aylar sonra gergekle-
sir. Olgunlasmanin ilk haftalarinda bakteri sayis1 gramda ytiz-
lerce milyona ulasir.

Yumusak veya yar1 sert peynirlerin (Camembert ve
Limberger gibi) kendine 6zgti olan kivam ve lezzeti olgun-
lasmalar1 sirasinda kullanilan mikroplara baghdir. Peynirin
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ylizeyinde 10 milyarlarca mikrop kozmopolitan bir yasam
siirebilir. Enzimleri peynirin icerisine niifuz ederek yumusa-
malarina ve kendilerine 6zgii bir lezzet ve aroma olusmasina
neden olur. Penicillium camemberti, Camembert peynirinin ol-
gunlasmasinda rol oynayan baslica mikroptur. Diger bir¢ogu
tolere edilmekle birlikte memnuniyet yaratir. Geleneksel ola-
rak peynir ureticileri eski peynirlerin yiizeyinden bir tabakay:
yeni olgunlasan peynirlere aktarir ama var olanlarin da baski-
lanmasini istemez. Artik, dikkatli bir sekilde hazirlanmis olan
‘baslangig kiiltiirleri” kullanilmaktadir.

Bira ve sarap yapiminda oldugu gibi peynir yapiminda da
basarili olmak i¢in dogru mikrop gereklidir. Gilintimiizde kul-
lanilan saf Penicillium suslar1 geleneksel peynir yapiminda kul-
lanilanlar kadar 6diile degerdir. Ancak, en azindan, bugiine ka-
dar bira yapiminda kullanilan basit ve mekanize islemler hentiz
peynir yapiminda kullaniimamaktadir. Benzer girisimlerden
biri komik bir sekilde sonlandi. Tekrar 1950’lere dénecek olur-
sak, bir grup bilim insan1 goriintii ve kimyasal yap1 agisindan
Cedar peyniriyle ayni tarzda bir iiriin elde etmeyi basard. Ise
biitiin mikroplardan yoksun steril siitle basladilar ve igerisine
kesilmeyi artirmak icin kimyasal (glukonik asit lakton) ekledi-
ler. Ama bu ¢alisma kisa siire sonra unutuldu ve yanlis bilimin
yilliklarinda sakh kald1. Urettikleri cedarda peynir tadi yoktu.

Antibiyotik iireticileri
hastali§1 yenmek

Modern ila¢ sanayi genellikle asir1 kar elde ettigi icin elesti-
rilir; aslinda daha ¢ok karsilik gérmeyen basarilarindan bahset-
mek gerekir. [lag firmalari, peptik iilserin etkiledigi insanlarin
cerrahiye gerek kalmadan tedavi edilmesini saglayan ilaglar-
dan sizofreniyi tedavi edebilen etkenlere ve ciddi zihinsel du-
rumu olan kisilerin enstitii disinda yasamalarina olanak veren
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ilag gamina sahiptirler. Kimyacilar, giintimiizde, molekiilleri
bilgisayar ekraninda modelleyerek ila¢ devriminin 6nemli bir
boliimiine destek vermektedir.

Bulasic1 hastaliklara kars1 devam eden savagta canli mikrop-
larin iirettigi maddeler 6nemli yer kaplar. Mikroorganizmalar
sadece iyi antibiyotiklerin tiretilmelerini saglayan beygirler de-
gildir. Ayn1 zamanda, tedavi edilemeyen veya var olan ilaglara
diren¢ kazanan bakterilerin neden oldugu infeksiyonlar teda-
vi edebilecek yeni ve sihirli kursunlarin kaynagi olmaya da de-
vam ederler. GOrecegimiz en az bir vakada ila¢ sanayi slirpriz
bir sekilde infeksiyon hastaliklarina kars: yeni bir silah gelisti-
rilmesine katkida bulunacak bir mikroba kars: ilgisiz kalmistir.

Arastirmacilarin ¢evreden 6zellikle diinyanin cesitli yerle-
rinden getirilen topraklardan 6rnek alip bilinmeyen mikrop-
larin yaptig1 bilinmeyen antibiyotikleri kesfetmeye ¢aligmasi,
gli¢, cokyonliiliik ve beceriklilige bir évgiidiir. Bu sekilde an-
timikrobik etkenlerin arastirilmasi prensibi iyice yerlesmis ve
yarim yiizyil 6nce penisilinin kesfedilmesiyle net bir sekilde de
gOsterilmisgtir.

Sardinya Cagliari Universitesi’'nde bakteriyoloji profesorii
olan Giuseppe Brotzu, 1945 yilinda, Cagliari korfezini gevre-
leyen denizde bakterilerin yaptig1 hastaliklarin hi¢ goriilmedi-
gini fark etti. Brotzu, bu nedenle, suyun fazla temiz olmasina
bazi bakterilerin tirettigi antibiyotiklerin neden olup olmadig-
n1 merak etti. Bu durum, bize Ernst Chain ve Howard Florey’in
Alexander Fleming’in penisilinini ¢ok degerli tedaviye doniis-
tirdigiu ve Selman Waksman ve Albert Schatz’un tiiberkiilo-
zun tedavisinde kullanilan esit mucizedeki streptomisini tanit-
tig1 zamani hatirlatir.

Giuseppe Brotzu kanalizasyona inerek bazi 6rnekler ald:
ve laboratuvarinda cesitli besiyerlerine bu 6rnekleri ekti. Kisa
slire sonra bazi bakterilerin neden oldugu hastaliklara kar-
s1 bir seyler iceren Cephalosporium acremonium adi verilen bir
kiif tretti. Brotzu’nun bu kiifiin infeksiyonlara kars1 savasta
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kullanilabilecegine inanmasi i¢in bazi nedenleri vardi. Bu ne-
denle kiifiin 6ziitiinii ¢ikardi ve tifosu, brusellozu ve stafilokok
apsesi olan hastalara verdi. Ise yaradi, ancak yararh etkisinin bir
sinir1 vardi ¢linkti kabaca hazirlanmis preparatta infeksiyonlari
iyilestirecek diizeyde aktif maddeden yeterli miktarda yoktu.

Brotzu, Cephalosporium’dan elde ettigi antibiyotigi saflastir-
mak icin umutla firmalara bagvurdu ama sasirtic1 bir sekilde ilag
firmalar1 ¢alismaya hig ilgi gostermedi. Ayni1 derecede sasirtict
olan bagka bir konu da, Brotzu’'nun ¢alismalarim1 uluslararasi
dergi yerine gizli kalmis bir yerde yayimlamaya karar verme-
sidir (yayimladig1 yer: On the Works of the Institute of Hygiene
of Cagliari). Bu arada, yayminin bir kopyasini Sardinya’da
halk saghg: ofisinde calisan Ingiliz doktora gonderdi ve bu
ingiliz, Brotzu'nun caligmasini Ingiltere’deki Tibbi Arastirma
Konseyi'ne (Medical Research Council-MRC) haber verdi.

Bu noktadan sonra olaylar hizla gelismeye basladi. Konsey,
daha 6nce bir defa Brotzu’yla iletisim kurmus olan Oxford’taki
Howard Florey’le temasa gecgerek, Brotzu’ya sonuglarinin bir
kopyasiyla elde ettigi mantardan bir 6rnek gondermesini is-
tedi. Rapor geldiginde Florey’in iki gen¢ meslektas1 Edward
Abraham ve Gordon Newton arastirmaya basladi.

Brotzu 6ziittin hem tifo basiline (Gram negatif mikrop gru-
bundadir, ¢linkii 1884 yilinda Danimarkali doktor Christian
Gram’in buldugu boyayla boyanmazlar) hem de stafilokok-
lara (Gram pozitiftir) etkili oldugunu gostermisti. Oxford’lu
arastirmacilar, diger taraftan, baslangicta sadece Gram pozitif
bakterilere etkili bir madde buldu. Ancak bu sadece gegici bir
sonugtu. Oziit tekrar incelendiginde Gram negatif mikroplara
etkili ikinci bir madde daha ortaya ¢ikanld:.

Abraham ve Newton, bu antibiyotiklerden ilkine sefalospo-
rin P ve ikincisine sefalosporin N adini verdiler. Bu zaman dili-
minde umut edildigi kadar basar1 elde edilemedi, ayrica daha
sonra yapilan ¢alismalar da 1953 yilina kadar sonug¢ vermedi.
O yil, Abraham ve Newton, kazayla tiglincii bir antibiyotik,
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sefalosporin C’yi buldular. Bu sadece Gram negatiflere degil
ayni zamanda Gram pozitiflere ve ayrica o donemde penisiline
diren¢ kazanmaya baslayan bazi stafilokok suslarina da etki-
liydi. Sefalosporin C énemli goriiniiyordu, bu nedenle bulusa
Ingiliz hiikiimeti tarafindan Birlesik Krallik’ta yapilan kesifleri
koruma kanununa gore Ulusal Arastirma ve Gelistirme Birligi
(National Research Development Corporation; NRDC) tarafin-
dan patent verilmesi saglandi.

Uriiniin saflastirilmasi, problemdi. MRC ile Clevedon’daki
Antibiyotik Arastirma Istasyonu ve Glaxo ilag sirketi arasin-
daki isbirligi bu problemin iistesinden gelinmesini saglad:
ancak ayn1 zamanda orijinalinden daha fazla tirtin veren mu-
tant C. acremonium susunun izole edilmesine yol agti. Sirayla
Abraham ve Newton bu ilacin kimyasal yapisini ortaya ¢ikardi
ve ardindan sefalosporin serilerinin gelistirilmesi saglandi. Bu
bulus uzun yillar NRDC’nin 6nemli para kazanci oldu.

Gilintimiizde 5000 kadar antibiyotik bilinmektedir. Bunlardan
100 kadar infeksiyonlarin tedavisinde kullanilir. Bazilar, sefa-
losporinler gibi genis spektrumlu silahlardir digerleriyse daha
6zel uygulamalarda kullanilir. Onemli bir kismu kiiflerden ve
aktinomiges olarak bilinen bakterilerden elde edilir. Ayrica gii-
niimiizde yeni antibiyotiklerin kesfedilmesine yonelik ¢alisma-
lar sadece bu kategoride degil diger gruplarda ve Gram negatif
bakterilerde de devam etmektedir. Mikroplar diinyasinin anti-
mikrobik (antibiyotik) kapasitesi, tiikenmez gibi gortintiyor.

Bacteroides succinogenes ve Ruminococcus albus
iskembenin koleleri

Ortada ineklerin etrafta gezinirken yellenerek bol miktarda
metan gaz1 ¢ikardiklarina dair dedikodular var. Hikayeye bir
de yayilan metan gazinin sera etkisi yaratarak kiiresel 1sinma-
ya katki sagladig1 eklenmektedir.

209



Uzman gorisler, gezegendeki bozulmayla iliskili olarak
ineklerin sindirim sistemlerini farkli bir sekilde aciklar. Yakin
zamanda yapilan bir 6l¢lime gore metan, 1sitan gazlarin %14-
18 kadarini olusturur ve gevis getiren hayvanlarin buradaki
katkis1 bunun yaris1 kadardir. Ancak diger diistincelerin hata-
I1 oldugu konusunda bir siiphe yoktur. Inekler bol miktarda
gaz cikartir. Gilinde ortalama yaklasik 150-200 litre kadar: Eger
hayvan biiytikse ve performansi yiiksekse bu deger ancak iki
katina gikar. Bol miktardaki yellenmeler, sorun degil. Gazin
Oonemli bir boliimi, gegirmeyle agizdan ¢ikar, bu da dnemli bir
fark yaratir.

Ama neden inekler —ve gercekte koyun, kegi ve diger gevis
getiren memeliler— hepimizden daha fazla k6t koku yayarlar.
Cevap, onlarin ¢ok farkh ve gercekten ¢okyonlii sindiriminin
altinda yatar. Onlar, bizim gibi, enerjiyi ve yap1 malzemelerini
diyetlerindeki karbonhidrat, protein ve yaglardan saglar, vita-
minleri ve eser elementleri gidalarindan alirlar. Gevis getiren
hayvanlarin ayrica otun, yapraklarin ve diger yesil bitkilerin
ana yapisini olusturan seliiloza saldirma kapasiteleri vardir.
Insanlarda bu fibréz yapinin herhangi bir besin katkis1 yoktur,
sadece bagirsagin diizgiin calismasina katki saglar. Gevis geti-
ren hayvanlar da yardimci mikroplar olmazsa selilozu kulla-
namazlar.

Gevis getiren hayvanlara bu isim verilir ¢linkii midelerinde
iskembe ad1 verilen ayr1 bir boliim vardir. Burada bol miktar-
da mikrop (iskembe sivisimin mililitresinde 10 milyar kadar
mikrop) olmasi nedeniyle karbonhidratlar, proteinler ve yag-
larin yikimi kolaylasir ama seliiloz ve pektin gibi maddeleri
yag asitlerine parcalarken ortaya metan ve karbondioksit ¢ikar.
Islem yiiksek sicaklikta (39 °C) gerceklesir ve erimis oksijen ol-
madiginda mayalarin sekeri alkole ¢evirmesi gibi fermantas-
yon meydana gelir. Gercekten neredeyse durmadan calisir, bu
haliyle endiistriyel olarak gelik kazanlarda antibiyotik veya vi-
tamin lireten mantar kiiltiirlerinin ¢alismasina benzer. Cesitli
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bakteriler ve protozoonlar gevis getirenlerin sindirimlerinde
farkh roller oynar ama 6zellikle iki bakteri, Bacteroides succino-
genes ve Ruminococcus albus, seliilozun pargalara ayrilmasinda
aslan payina sahiptir.

Gazlarin yellenerek degil de gegirerek atilmasinin nedeni,
iskembenin sindirim sisteminin son parcas1 degil ilk parcasi
olmasidir. Cignendikten hemen sonra, gida biiyiik organa gi-
rer (ineklerde 100-150 litre), burada donme hareketi esliginde
mikroplarla karisir. Iskembede saatlerce kalan gida ¢ok kiigiik
parcalara ayrilir ve seliilozla birlikte diger icerikler yavasca
fermantasyona ugrar. Madde, daha sonra retikuluma gecer.
Burada ineklerin agizlarina kusarak ikinci bir defa ¢ignedikleri
gevis ad1 verilen ¢ok kiigiik yapilar olusmaya baslar. Sindirimin
ikinci esas basamag1 inegin besini bu defa farkl bir sekilde yut-
masi ve besinlerin gercek midesine gelmesiyle baslar. Burada,
ve ince ve kalin bagirsakta, sindirim enzimleri insan viicudun-
dakiyle benzer rol oynar.

Besinlerin inegin iskembesinde kaldig1 uzun zaman dili-
minde, Bacteroides succinogenes ve Ruminococcus albus selillozun
sekere parcalanmasinda 6nemli rol oynar. Bunu farkh yollarla
yaparlar. Bacteroides hiicre duvarindaki enzim (seltilaz) aracili-
g1yla bu islemi yaptigindan, seliilozu sindirebilmek i¢in seliiloz
liflerine yapismasi gerekir. Ruminococcus ise seliilaz1 gevresine
salgilar. Her ikisinin de sonucu aynidir: Glikoz salinir ve daha
sonra metan ve karbondioksit olusacak sekilde fermantasyona
ugrarlar. Ayni1 zamanda asetik asit, biitrik asit ve propionik asit
gibi gesitli ugucu yag asitleri de meydana gelir. Bunlar iskem-
benin duvarindan inegin kan akimina geger ve esas enerji kay-
nag1 olarak kullanilir.

Bacteroides amylophilus, bu iki seliiloz 6gitiictistinlin yakin
akrabasidir, daha ¢ok Succinomonas amylolytica ile birlikte bitki
hiicrelerinde olusan nisastaya saldirir. Bir cift¢i inek stirtisiinti
neredeyse yedikleri tek besin olan ottan kesip nisasta iceren
tahilla beslemeye basladiginda bu iki bakteri sindirimde daha
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onemli rol oynar. Diger bir kosulda, Lachnospira multiparus
mikrop toplulugunun anahtar tiyesi olabilir. Pektinine saldi-
ran enzim yapabilme 6zelligine sahiptir ve hayvan pektin ba-
kimindan zengin baklagillerden yapilan samanla beslendigin-
de 6nem kazanur.

Her ne kadar iskembedeki bakteri ve protozoonlar iyi
uyarlansalar da diyetin hizli bir sekilde degistirilmesi fark-
Ii mikroplarin hemen denge saglayabilmesi agisindan ciddi
olarak tehlikelidir. Ornegin, Streptococcus bovis hayvan ottan
tahil driinlerine dondigiinde patlama derecesinde ¢ogalir.
Nigsastada aniden bol miktarda artis olmasi bakterinin ytiksek
konsantrasyonda asetik asit tireterek ¢ogalmasina neden olur.
Bu normal olarak iskembedeki alkali ortami1 noétralize ettigin-
den diger mikroplarin ve hayvanin 6lmesine neden olur.

Iskembe sindiriminin karmasik mozaiginde yer alan
Methanobrevibacter ruminanatium fermantasyonda ortaya ¢ikan
hidrojen gazim1 metan ve karbondioksite cevirir. Bu nedenle
hayvanin gegirmesi sirasinda hidrojen atilmaz. Biitiin islemin
belki de en sasirtic1 tarafi alinan besindeki vitamin ve diger
amino asitlerden daha ¢ok mikroplarin tirettikleri kullanilmak-
tadir. Mikrop hiicrelerinin bir¢ogu iskembede ¢ogalirken kendi
kendilerine sindirime katkida bulunarak temel besinlerin sa-
linmasini saglarlar.

Genellikle sigirlarin beslenmesine iire eklenerek mikrop-
larin nitrojen ihtiyaglar1 karsilanir ve boylece protein sentezi
kolaylastirilir. Gerekli sekilde amino asitlere parcalandiginda
ve sonra hayvanin kendi dokularinda tekrar bir araya geldik-
lerinde sonug olarak et yiyenlerin tabaginda biftek seklini alir.
Ama iskembe veya insanda sindirimi karsilastirilacak olursa
cikarilacak esas ders, gevis getirenlerin sindirim sisteminin
insan ve diger gevis getirmeyenlerin sindiriminden ¢ok {istiin
oldugudur. Ot yemeye calisin, zorlandiginizi goreceksiniz.

212



Bagirsak florasi
karindaki gaz daha kotii olabilirdi

Inek ve diger gevis getirenlerle kiyaslandiginda insan vii-
cudunun ¢ikardig1 gaz azdir. Biz daha az yiyor ve daha az gaz
¢ikariyoruz. Onceden inanildiginin aksine, bu konuda mikrop-
lar 6nemli rol oynar. Cok kisa bir siire 6nce mikroplarin, insa-
nin karsisinda yer aldig: diistintiliirdii ve bagirsakta meydana
gelen gazin nedeni olarak mikroplar sug¢lanirdi. $imdi onlarin
pozitif yonde calisarak karmasik bir dengenin devam etmesine
katkida bulundugunu biliyoruz.

Herkesin bagina gelebilecegi halde, bir insanin gaz ¢ikar-
masi toplumda hos kargilanmaz. iki yiizyil 6nce, Benjamin
Franklin, Briiksel Kraliyet Akademisi'ne sdyle yazd:

Herkesin bildigi gibi insan denilen yaratigin Bagirsaklari
bol miktarda Riizgdra neden olur. Kagmasina izin verildigin-
de, Atmosfere karisan bu Hava pis kokuludur ve yanindakine
saldirir. Saldirinin onlenmesi icin Havanin iceride tutulmasi
gerekir. Iyi yetigmig tiim insanlar, boyle bir saldiriyr onlemek
icin Doganin ¢abalarini dizginleyerek Riizgdrin ¢ikmasina en-
gel olur. Dogaya karg1 duruldugunda ¢ok biiyiik agri hissedil-
mesinin yaninda nadir de olsa hayata mal olan bazi hastaliklar
ortaya ¢ikar.

Unlii Amerikali bilim insanlari, Belcika Akademisi'ne
“Qdiil Sorusu” yarismasini baglatmalarini tavsiye etti. Bunun
esas amact: ‘Riizgarin viicuttan saldirgan olmayan bir sekilde
atilmasini ve hatta parfiim gibi kokmasini saglayacak, yemek
ve soslara karistirilan bir ilag gelistirilmesi’.

Bir ytizyil sonra Le Petomane’in (tarihteki en biiyiik yellenen
kisi) kendi toplumunda bu saldiriy1 engellemeye calisip ¢alis-
madig1 kayda gegmemistir. Joseph Pujul ile birlikte, 1857 yilinda
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Toulon’da dogan Le Petomane, gosteri basina 20.000 Frank
(Sarah Bernhardt 8000 kazaniyordu) kazandiginda, yellenerek
gok giirultisti, kumas yirtilmasi ve top seslerini taklit ediyor-
du. Yaklasik 10-15 saniye kadar bir notay1 devam ettirebiliyor
ve en ilginci yellenerek 30 cm’den bir mumu séndiirebiliyordu.

Franklin belki yellenmenin yarattig: tehlikeyi abartmis ola-
bilir. Yine de zamanla artan 6dnemi bir soruna parmak bastu.
Nedensiz olarak, gercekten bol miktarda yellenen kisilerin te-
davi edilmesi gerektigi dustintiliir. Daha ciddi olani, ameliyat
sirasinda hastanin bagirsagindaki hidrojen ve metan gaz kari-
siminin elektrokoterizasyon sirasinda ates alarak patlamasidir.
Genellikle karindaki gaz hidrojen (%4-74) yada metan (%5-13)
gazlaridir; bunun ciddi sonuglar1 olabilir. Michael Levitt'in,
birkag yil 6nce, New England Journal of Medicine (cilt. 302, s.
1474, 1980) dergisinde yazdig: gibi, ‘zamansiz bir kivilcim bir
patlamaya neden olabilir.’

Kitaplara gore, yellenmenin ¢esitli nedenleri vardir.
Bunlardan biri basit¢e hava yutmaktir (sinir hastasi olanlarda
onemli bir sorun). Bir digeriyse viicudun normal metaboliz-
ma etkinligiyle meydana gelen karbondioksittir. Esas katkida
bulunanlar, farkl tiirlerdeki bakterilerdir. Bagirsakta yasama-
larina, metan, hidrojen ve az miktarda kokulu gaz yapmala-
rina karsin bir ¢ogu tanimlanamamustir. Kisacas1 mikroplar,
Benjamin Franklin’in anlattig1 sorunun bas aktorleridir.

Ancak kitaplar hikdyenin tamamini anlatmaz. Uluslararas:
dergilerden biri olan Gut dergisinin 1989 yilinda (cilt. 30, s. 6)
yayimlanan sayisinda yer alan bir arastirmada, bakterilerin
sindirim sistemimizin derinliklerinde yerine getirdigi islevler
olmasa iglerin daha kot olabilecegi (abdominal konfor, cer-
rahlar ve hastalar ve genel olarak toplumsal yagant1 i¢in) anla-
tilmaktadir. Gaz olusturan bakterilerin bagirsaktaki sayis1 goz
Ontine alindiginda, normal bir insanin her giin 24 litre hidrojen
ve 6 litre metan gazi olusturdugu ortaya cikar. Gergekteyse,
bir kisi gitinde 1 litre gaz ¢ikarir. Nedeni: Bazi bakteriler, metan
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ve hidrojen olusmasina neden olurken bagka bakteriler olusan
gazlar1 ugucu olamayan maddelere doniigtiirtir.

Bu hikayeye pozitif bir dipnot daha eklenebilir. Kaliforniya
Universitesi'nde (Berkeley) okuyan &grenciler, 1970'li yillarda,
gaz olusturan bakterilerin en fazla etkilendikleri insan diyeti-
nin hangileri oldugunu arasgtirmiglardir. Ogrenciler, kontrollii
bir diyet tiikettikten sonra plastik posetlere yellenmis ve bun-
lar analize gonderilmis. Sonuglar ii¢ sekerin (rafinoz, stakiyoz
ve verbaskoz) suglu oldugunu gostermis. Buna gore diger kar-
bonhidratlar parcalanarak bagirsaktan emilirken bu sekerlerin
parcalanmasi i¢in gerekli enzimler insanda yoktur. Boylece bu
li¢ seker bagirsagin alt béliimiine gecer ve burada bakterilerin
bu sekerleri parcalayarak yaptig1 fermantasyon sonucu yellen-
meye yol acan gaz karisimi1 meydana gelir.

Bu sekerlerin bulunmadig:1 soya fasulyesi iiretme calis-
malar: Birlesik Devletler Ziraat Boliimii'niin Kuzey Bolgesel
Arastirma Merkezi'nde (Peoria, Illinois) devam etmektedir.
Ciinkii etin yerini tutan yag: alinmis soya fasulyesi iceren is-
lenmis gidalardan sebze proteinlerinin tiretimi veya basitge tat
artiricilary, tiiketen kisilerin asir1 yellenmeden sikayetcidirler.
Arastirmacilar ilk etapta, seker icermeyen veya cok az igeren
dogal soya fasulyesi susunu tanimlayip tiretmenin bir yolunu
aramaktadir. Eger bunun miimkiin olmadig ispat edilirse, se-
keri elimine etmek i¢in genetik miithendislik teknigi uygulana-
caktur.

Burada tarihin bir cilvesi var. Kuzey Bolgesel Arastirma
Merkezi, yarim yiizyil 6nce penisilinin ilk tiretildigi laboratu-
vardir. Bulaboratuvarda arastirmacilar, Penicillium notatum’dan
bol miktarda penisilin elde edebilmek i¢in besiyerine misirin
Oziit s1vist (musir batirilip gekirdekler ¢ikarildiktan sonra kalan
s1v1) eklemeyi 6grendiler. Peoria’min yeni projesi, insanda esit
derecede etkili olabilecek gibi gériinmektedir.
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Hidrojen tasiyicilar

evrensel temizleyiciler

Ingiltere’de Ouse ve Cam Balikgilik Yénetim Kurulu,
1930’un sonlarinda, Cambridgeshire’da Ely’nin hemen asag-
sinda, Great Ouse’da bir seker pancar fabrikasina iki yil bo-
yunca nehri kirlettigi icin dava agti. Dava 3-27 Mart 1931’e ka-
dar devam etti. Kurul, davay: kazanarak, hem 12 ay boyunca
kusurlu sirkete kars1 6nlem getirme hakkini kazand1 hem de
meydana gelen maddi hasarlarin temin edilmesi i¢in 200 po-
und aldi. Goriinen o ki, prensipler konusunda higbir sey yeni
degildir, ¢linkii, 1980’1lerde kirleten 6der uygulamas: baslada.

Ama Great Ouse olayindan bazilar1 beklenmedik bir sekil-
de karh c¢ikti. Bilim de hidrojenaz enzimi tireten mikroplar:
kesfederek yararlandi. Onlar, ¢evremizdeki gesitli maddelerin
parcalanmasinda bas rol oynar. Glintimiizde, bahis konusu en-
zimi kullanan mikroorganizmalar, ayn1 zamanda, biyoteknolo-
ji endiistrisindeki pozitif degerleri agisindan arastirilmaktadir.

Ouse’den gelen pis kokulu ¢amurlardaki temizlik¢i mik-
roplar kesfeden kisi, Cambridge Universitesi'nde aragtirmaci
olarak calisan ve mikrop fizyolojisi alanini bir bilimsel disiplin
olarak kuran Marjory Stephenson’dur. 1885 yilinda Burwell’in
Cambridgeshire koytinde dogan Stephenson, bilimin ziraa-
ta uygulanmasini savunan zengin bir cift¢inin kiziydi. Her
ne kadar tniversite 6gretimi almamis olsa da babas1 Robert
Stephenson, Darwin’in evrim teorilerinin fanatik bir savunu-
cusuydu ve Moravyali rahip Gregor Mendel’in genetik meka-
nizmalar tizerindeki 6ncii ¢alismalar ilgisini ¢ekiyordu.

Marjory Stephenson, kendini kirsal alandaki bataklikla-
ra adamist1 ve ayni1 zamanda seker pancar isletmecilerinin
Ouse’ta 1928-9 ve 1929-30 arasinda yarattig1 kirlilikle ilgileni-
yordu. Onun i¢in 1930 yilinin 6nemli olmasinin iki nedeni var-
d1. Birincisi, Bacterial Metabolism [Bakteri Metabolizmasit] adini
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verdigi kitabinin ilk baskis1 yayimlandi. Bu kitap, solunum ve
fotosentez yapan, azotu havadan sabitleyen, fermantasyon ya-
pan ve gezegenimiz icin gerekli olan donitistimleri gerceklesti-
ren gesitli bakterilerin yaptig1 kimyasal islemlerin arastiriima-
sin1 hizlandirdi. Stephenson’un o zaman anlattig gibi:

Biz daha ¢ok, bir evdeki yasam hakkinda fikir kazanmak
icin igeriye giren cikanlar1 dikkatli bir sekilde inceleyen bir
gozlemciyle aymi pozisyondayiz; besinlerin ve kap1 oniine ko-
nulan esyalarin kayitlarim dogru tutmalwyiz ve sabirla ¢op ko-
vasindakileri incelemeli, kapali kapilar ardinda meydana gelen
olaylar1 elde edilen verilerle anlamaya ¢alismalyiz.

Ama 1930 ayni zamanda Marjory Stephenson’un
Cambridge’te Biyokimya Boliimiiniin bir tiyesi tarafindan ya-
pilan bir radyo programinda Great Ouse’deki kirlilik olayla-
riyla ilgili konusma yaptig1 yildir. BBC'nin 2LO istasyonunda
yayinlanan radyo programinda ‘Evimin yaninda atiklarin ya-
kin bir zamana kadar yavas akan bir nehre birakan bir seker
pancari fabrikasi var’ dedi. ‘Cop atildiktan bir hafta sonra kot
koku fabrikadan kilometrelerce uzakta alintyordu ve nehirden
gaz kabarciklar yiikselmeye devam ediyordu, en kétiisti de
biitlin baliklar 6ldii... Seker pancari atiklar1 nehre geger gec-
mez dipteki mikroplar seker ve benzeri maddeleri kullanarak
cogald1 ve bu arada bol miktardaki seker pancar1 atigin1 da
tiiketmis oldu.” Stephenson mikroplarin sekeri mayalar gibi
alkole dontistiirmedigini aksine gaza donustiirdiigiini anlat-
maya devam etti.

L. H. Stickland ile birlikte ¢calisan Marjory Stephenson, la-
boratuvarda gaz yapan bazi bakteriler tiretti. Kisa siire sonra
mikroplarin hidrojeni kullanarak siilfat: hidrojen siilfite (¢u-
ritk yumurta gazi) ve karbondioksiti de metana (bataklik gazi)
dontstiirdiiklerini gosterdiler. Metilen mavisi igeren tiiplere
eklendiginde, bakteri boyay1 indirgedi; ancak sadece hidrojen
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varliginda. Stephenson ve Stickland, bakterinin hidrojeni et-
kinlestiren bir enzim igerdigi sonucuna vardi.

Enzime hidrojenaz ad1 verildi; bu isim giiniimtizde bir en-
zim ailesinin tamamini kapsar. Bu, hidrojen yayan veya tiiketen
bir dizi islemi katalizler. Reaksiyonlarin bir¢ogu geriye donebi-
lir, ve bu etkinliklerin bir¢ogu ¢evremizdeki organik malzeme-
lerin dongtisiinde 6nemlidir. Bunun gibi iki grup —stilfat1 indir-
geyen bakteriler ve metan tireten metanojenler— Stephenson ve
Stickland tarafindan galisilan karisik kiiltiirleri yansitirds.

Her ne kadar sorumsuzca kirletme onlar1 bir noktaya getir-
mis olsa da simdi bu anaeroplarin (oksijensiz yasadiklari i¢gin
bu isim verilir) daha iyi siniflandirilan ¢opgtiler oldugunu bi-
liyoruz. Birincisi, evrensel temizlige, nehir ve gollerdeki diger
anaeroblarin hayvan ve bitki kalintilarindan yaptig1 organik
asitleri pargalayarak bolca katkida bulundular. Ayni yolla ama
insan kontroliinde kanalizasyon temizleme tesislerine stirekli
gelen atiklarin gtivenli ve zararsiz hale getirilmesinde kulla-
nilirlar.

Hidrojenazla yasayan bazi bakteri aileleri bir derttir. Siilfit
indirgeyicileri tarafindan olusturulan siilfit, 6rnegin metal
boru ve depolama tanklarinin paslanmalarin1 engeller. Ama
digerlerine, biyoendiistrideki degerleri arttig icin ilgi artmak-
tadir. Bazilar su veya organik atiklardan hidrojen yapimi igin
kullanilabilir. Digerleri, eger pahali olmayan hidrojen ve kar-
bondioksit varsa tek bir hiicre proteini (gida veya yem igin)
veya plastik tiretiminde kullanilan polihidroksibutrat yapimi
icin kullanilir.

Marjory Stephenson, mikroplarin biyokimyasal dontisii-
miinde kullanilabilecek ideal malzemeler olduguna diger
arastirmacilardan daha fazla inandi, ¢linkii bunlar {iretile-
bilir ve laboratuvarda kolaylikla kontrol altinda tutulabilir-
di. Stephenson, 1948 yilinda, Francis Crick ve Jim Watson’un
DNA'nin ¢ift sarmal yapisim1 kegfetmelerinden 5 yil Once
Olse de, benzer tartisma genetik alaninda devam etmistir.
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Kuskusuz, Stephenson sevgili batakligini kirleten etken olarak
sugladigr mikroorganizmalarin artik sanayide pratik yararlar
i¢in kullanildigin bilseydi, mutluluk duyarda.

Mikrop konsorsiyumlar

kanalizasyon temizleyicileri

Bir dakikaligina, kanalizasyon temizleme tesisine ¢iiriime-
nin erken evresinde olan igren¢ ancak maddelerin karisimi
acgisindan zengin bir atigin geldigini diisiinelim. Bu karisim,
yagmur suyu; yoldaki yagh pislikler; camagirlarin yikanmasiy-
la atilan kirli sabunlu su, mutfaklardan atilan yagh yemek ka-
lintilary; insan ve hayvan digkilars; idrar; kusmuk; boyacilarin,
ciftcilerin ve arag tamir atolyelerinin yasal ve yasa dis1 atiklari-
n1 ve bircok endiistriyel kurulusun atiklarini igerir.

Kanalizasyonda gerceklesen bir¢ok olayla birlikte mikrop-
lar bu karigimi temizleyerek nehirlere temiz su olarak atilma-
sin1 saglar, veya igme suyu olarak kullanilmasi i¢in klorlanip
temizlenmesine yardima olurlar. Cok cesitli bakteri, protozo-
on ve mantar bu islem sirasinda rol oynar; tipik kanalizasyon
ciftligi sakin goriiniimiinii yalanlar nitelikte gii¢ ve karmasikli-
ga sahiptir. Cesitli tanklar ve damlatmal filtreler, yavas donen
kollariyla, kanalizasyondaki maddeleri parcalarina ayirarak
temizlik yapan mikroplarin neden oldugu kimyasal etkinlik
cilginligina ait ¢ok az bir fikir verirler.

Bilim ve teknoloji esliginde kanalizasyonlarin atilmasinda
etkili yollar saglanmis, mikrop konsorsiyumlarn topraktan ve
diger dogal kaynaklardan saglanarak ideal ekolojik nisi olustu-
racak sekilde bir araya getirilmislerdir. Gergekten de bu islem
sirasindaki ana etkinlikler, hayvan ve bitki atiklarinin dogada-
ki dontistimiiniin aynasidir. Mikroplar kompleks proteinleri ve
diger bilesikleri basit maddelere doniistiiriir. Organik molekiil-
lerdeki azot amonyaga dontstiiriiliir ve igerdikleri karbon da
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karbondioksit olarak salinir. Toprakta oldugu gibi, amonyak nit-
rata dontistiiriiliir. Buna ve diger dogal transmutasyonlara ek ola-
rak, daha 6zellesmis temizlik¢i mikroplar, gtintimiizdeki kanali-
zasyona karigan bir¢ok yapay maddeyi (deterjan gibi) parcalarlar.

Kanalizasyon iglerinde parcalanan organik yapida hem
6l maddeler hem de lavabolardan inanilmaz sayilarda atilan
Escherichia coli gibi mikroplar vardir. Hastalik olusturan bak-
teriler (tifo yapan bakteri gibi) etkili bir sekilde yok edilirler.
Kanalizasyonda ¢alisan mikroorganizmalar, tifo, kolera ve di-
zanteri gibi hastaliklarin eskiden oldugu gibi sokaklarda ve
kontamine kuyularda serbestge yayilmalarina engel olurlar.

Kanalizasyonlarin giivenli olmasini saglayan en 6nemli ig-
lemlerden birisi de (ilk taramada sise, odun parcalar1 ve diger
kalintilar uzaklastirildiktan sonra) havasiz bir tankta karmasik
kimyasal tepkimelerin gerceklesmesidir. Bazi islemler gevis ge-
tiren hayvanlarin sindirimine benzerlik gosterir. Digerleriyse
alkoliin fermantasyonu gibidir. Cok ¢esitli mikroplar, lif ve se-
lilloz gibi kompleks iki gaz, karbondioksit ve metan (bazilari
1isitmada kullanilir) olusturan bu operasyonda da yer alir.

En az dort grup ¢opgli, biitlin bu islemlerde rol oynar.
Bazilan ¢Oziiniir olmayan maddeleri sindirirken ¢oziinebilir
maddelerin salinmasi i¢in enzimlerini kullanir. Diger mikrop-
lar, bu trtinleri fermantasyon yoluyla alkol ve aside donitistii-
riir. Uglincii bir grup mikrop da bunlardan karbondioksit ve
hidrojen olugmasini saglar. Son olarak bazi uzmanlasmis bak-
teri suglar1 hidrojen ve karbondioksiti birlestirerek metan mey-
dana getirir. Biitiin bu islemler rutin olarak biiyiik ve kapal
tanklarda gercgeklesir. Taze kanalizasyon atiklar1 arada sirada
ortama katilir ve son triinler disan ¢ekilir. Ortaya kati bir ka-
lint1 gikar (gtibre olarak satilirlar) ve meydana gelen sivida or-
ganik maddeler miimkiin oldugunca azaltildig1 i¢cin 6nemli bir
kismi gaza dontisiir. Hizli olmasa bile islem etkilidir. Bir parca
kumasa bakteriler saldirarak, onu kanalizasyonda 5-7 dakika
icerisinde yok edebilir.
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Bazi kanalizasyon ciftliklerinde mikroplar, havanin varl-
ginda islev goriir. Bilinen bir sekilde tas ve komiir yataklarin-
dan yapilmis yaklasik 2 metre kalinliginda bir filtreye yukari-
dan bir kol araciligiyla atik madde siiziiliir. Sivi sindirme isle-
minden elde edilmis olabildigi gibi sadece islenmemis kanali-
zasyon da olabilir. Karisik bir mikrop grubu kayalarin tizerine
yerlesmistir ve filtreden havayla birlikte gelen atikla birlesir.
Filemant6z mantarlar ve bakteriler birlikte tabaka olusturan
bakterilerle organik maddeleri atiktan ayirir ve ayn1 zamanda
mikrobik filmlerin kayalara yapismasina yardimar olur. Algler
oksijen saglayarak yardimda bulunur. Yavasca, bazi mikrop-
lar protozoonlar tarafindan tiiketilirken, onlar1 da daha biiytik
yaratiklar tiiketir. Sonucta bu besin zinciri kanalizasyondaki
organik molekiillerin temizlenmesini ve solunumla karbondi-
oksite donilismesini saglar.

Bu arada, diger kimyasal tepkimeler de devam etmektedir.
Bazi uzman mikroplar, organik maddeleri okside ederek azotu-
nun amonyak olarak ortaya ¢ikmasini saglarken baska bakteri-
ler toprakta nitrata doniistiirmekle mesguldiir. Benzer sekilde,
organik siilfiir, ilk 6nce hidrojen siilfit halini alir. Uctinciisti,
bazi mikroorganizmalar niikleik asitten fosforu ¢ikartarak onu
fosfata cevirir.

Farkl ancak yaygin olarak kullanilan aerobik kanalizasyon
sistemlerinden biri de etkin sulu camur sistemidir. Biiyiik mik-
tarda basing¢li hava veya oksijen kanalizasyon tanklarina basi-
lir. Asili partikiiller zaman igerisinde mikroplarin organik mo-
lekiillerine pargaladigy, ylizen ince jelatin parcalarina dontistir.
Bu pihtilar sulu camur olarak adlandirilir. Burada 6énemli roli
oynayan Zoogloea ramigera ad1 verilen bakteridir, diger bakteri-
lerin ve protozoonlarin yapistig1 bir tabaka olusturur. Olusan
sulu camurun miktari tanktaki atik ve havanin artmasiyla arta-
rak damlatma filtresindeki gibi degisen kimyasal zincirin olus-
masina neden olur. Sonunda, sivi dinlenme tankina geger ve
bazi etkin sulu camur ¢oktiigiinde ana tanka islemin bir defa
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daha tekrar edilmesi i¢in aktarilir. En sonunda kalan kurutulur
ve glibre olarak satilir.

Bu islem her ne amagla kullanilirsa kullanilsin mikroplarin
ne kadar etkili oldugunu ve ender olarak basarisizlikla karsi-
lastigin1 gosterir. Temizleyici topluluk duraksadiginda bunun
nedeni olarak giiglii ve illegal bir zehrin ytiksek konsantras-
yonda kanalizasyon sistemine atildig1 diistiniilmelidir. Bu tiir
hareketler bir kenara birakilirsa, kanalizasyon sistemindeki
bakteriler, bizim onlar i¢in 6ngoérdiigimiiz her seye yavasca
uyum saglarlar.

Mikrop konsorsiyumlari
petrol yiyiciler

On iki kuvvetinde bir firtina tarafindan 6 saat sallandiktan
sonra, petrol tankeri Braer Iskogya’nin kuzey dogusunda yer
alan Shetland’da, 5 Ocak 1993 tarihinde, saat sabah 11:15’te ka-
raya oturdu. Geminin bazi tanklar1 hemen parcalandi ve tank-
lardaki petrol adanin giiney ucundaki plajlara dogru yayilma-
ya basladi. Birkag¢ giin icinde kargonun tamamim olusturan
85.000 ton ham petrol ve 500 ton gemi yakit1 denize dokiildd.

Plajlarin siyaha biirtinmesi, deniz kuglarinin 6lmesi ve ina-
nilmaz miktardaki petroliin firtinanin neden oldugu riizgér
araciligiyla karaya piiskiirmesi, olayin medya tarafindan ay-
rintil1 bir sekilde incelenmesine neden oldu ve Avrupa’da go-
riillen gelmis ge¢mis en biiylik deniz felaketi olduguna karar
verildi. Denizden bir kilometre iceride bulunan meralarin kon-
tamine olmas tirkiitiicii tabloyu genisletti. Uzmanlarin mey-
dana gelen felaketin insan saghgin yillar boyu etkileyebilece-
gini bildirmesi lizerine, koyunlar ve insanlari giivenli bir yere
tahliye etmek icin planlar yapildi.

Yaklasik 3 hafta sonra, petroliin yogun olarak kontamine
ettigi Shetland’in dogu ve bat1 sahillerinden temizlenmesiyle
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birlikte, Braer kazas1 gazetelerden ve televizyon ekranlarin-
dan aniden kayboldu. Birkag ay sonra —kuslar, insanlar, balik-
lar ve deniz kabuklular1 zarar gérmekteyken- petroliin zarar
verici etkisinin tahmin edilenden daha az oldugu ortaya cikt.
Baslangicta felaketin biiylimesinden ve kurtarma c¢abalarin
engellemekten sorumlu tutulan hava kosullar1 petroliin yok
olmasina da yardimci olmustu. Uzun vadede esit derecede
onemli olan, petroliin ¢esitli bilesenlerinin deniz mikroorga-
nizmalar1 tarafindan imha edilmesidir.

Shetland Ocak 1993, sansh bir kagis olarak kaydedilebilir.
Ancak bu insanlarin girisimiyle dnlenmis bir felaket degildir.
Olay, bize ileride meydana gelebilecek bir felaketin temizleme
isleminde yol gosterecek bilgileri, mikrobiyologlarin netlestir-
mesi konusunda yardimci olmustur. Biyoremediasyon —cevre-
nin mikroorganizmalar tarafindan temizlenmesi- son yillarda
Onem verilen yaklasimlardandir. Stratejilerden biri, genetik
miihendisligiyle olusturulan yiiksek etkili suslarin olusturul-
masi ve olusturulan bu suglarin belli bazi kirleri temizlemesidir.
Bu alanda ilerlemek isteyen bilim insanlari, bunu kontrol altin-
da tutmak isteyen sistem tarafindan tedbirli davranmaya davet
edilmektedirler. Alternatif strateji, toprakta veya suda zaten var
olan mikroplarin 6rnegin hava ve besin saglanmasi ile tireme-
nin ve etkinliginin uyarilmasidir. Ciinkii bu vakada, kimse han-
gi mikrobun tam olarak bulundugunu bilmiyordu; en azindan
farkinda olmadan toksik olmayan maddelerden toksik madde
olustururken tam tersinin olanakli oldugu ortaya giktu.

Her iki vakada da, petrol ve diger kirlilik yaratan madde-
ler cevrede dogal olarak temizlenmistir. Su anda, bazi petrol
parcalayan bakteriler izole edilmis ve laboratuvarda ¢alisiliyor
olsa da diinyay1 her giin temizlemeye devam eden ve gerekti-
ginde hizli yanit verebilecek mikrop konsorsiyumlar: goz ardi
edilmektedir.

Arap Korfezi'nde bulunan mikroplardan elde edilen bazi
ipuglarin1 diistinelim. Her yil atilan 160.000 ton petroliin
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(yasal veya yasa dis1) yaminda, 19 Ocak 1990’da Korfez'in
mikrop toplulugu, Irak gigleri tarafindan Mina Al-Ahmadi
terminalinden 500.000 ton ham petrol salinmasiyla yiizlesti.
Bunaltic1 bir durum beklendi ve gazete sayfalarinda bolgede
hayatin bittigine dair haberler yayimland.

Hepsi yanlisti. Nature dergisinde 1992'nin sonlarina dogru,
Almanya’daki Oldenburg Universitesi'nden Thomas Hopner
ve Kuveyt Universitesi'nden bir meslektags: felaketin baglan-
gicindan itibaren Korfez'in gelgit alanlarindaki petrollerin
oldugu yerlerde, zamk goriintimlii yapilarin igerisinde mavi-
yesil mikroplarin var olmaya basladig1 yayimlandi. Bu yogun
olarak kirlenmis alanlardaki mikrop kiimeleri kendi kendine
temizlenmenin ilk belirtisiydi.

Arastirma c¢alisanlarindan hi¢ birisi Mina Al-Ahmadi ola-
yindan 6nce Hopner ve meslektasinin belirttigi gibi bir durum-
la kargilasmamuisti. Mikrop kiimelerinin her graminda, siyano-
bakterilerin yapmis oldugu zamk benzeri maddeye birlikte ham
petrole yapismig milyonlarca bakteri hiicresi ve karbon, enerji
kaynag1 olarak onun fraksiyonlarn vardi. Hala net olmayan,
siyanobakterilerin petroliti parcalayabilmeleridir. Ancak, net
olarak belirlenen iki birliktelikten biri siyanobakterilerin petrol
yiyici bakterilere oksijen saglamasiysa, digeri de agik denizde
kopmalarini engelleyen zamk benzeri madde saglamalaridir.

Beklenmedik bir anda ortaya ¢ikan durum karsisinda bi-
linmeyen mikrop konsorsiyumlarinin kurulmasina bir érnek
verelim. Kanalizasyon atiginda oldugu gibi ¢evrede var olan
bazi mikroorganizmalar ortakyasar (diger bir¢ogu, stiphesiz
petrolden etkilenerek 6liir) bir iligki kurabilecekleri bir duru-
ma sahip olurlar. Mutasyon ve/veya bakteriler arasindaki gen
aktarimi1 bu gibi durumlarda gerc¢ekleserek onlara kendileri
icin toksik olan maddeleri parcalayabilme kapasitesi saglar.

Petroliin parcalanmasiyla ilgili baska kaynaklarda da
bilgiler vardir. Ornegin, 1993 yilinda Nijerya’da Lagos
Universitesi'nde calisan iki mikrobiyolog énceden bir¢ok ya-
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yinin konusu olmus Lagos Laguna’da petrolii parcalayan
Aspergillus niger’i tanimlamustir. Bolgeye tekrar tekrar hafif
veya yogun ham petrol dokiilmektedir ve 6nceden alinan 6r-
neklerde Micrococcus, Pseudomonas ve diger bakteriler suyun
temizlenmesine yardlmci olmustur. Petrol emdirilmis memb-
ran filtrelerin laboratuvarda ¢alismasiyla mantarlarin da rolii
olabilecegi sonucuna varilmaktadir.

Esit derecede 6nemli olan, kir igerigi degistiginde, mantar-
lar ilk 6nce petroliin hafif sonra agir boliimiine saldirmaktadir.
Arap veya Meksika Korfezinde, Kuzey Denizi veya Alaska’daki
Prens William Bogazi'nda 6zel bir sus yerine mikroorganizma
konsorsiyumlar:1 gevreyi temiz tutmaktadir. Dogada bu tiir
konsorsiyumlarin nasil ¢alistigini daha iyi bilen biyoteknis-
yenler bilgilerini temizleme islevini artirmak i¢in kullanarak
gelecekte daha iyi ¢alismalarini saglayabilirler.

Escherichia coli
gen miihendisi

Gegctigimiz yirmi yilda biyoteknolojide inanilmaz gelisme-
ler oldu; mikrop ve bagka hiicre tipleri farmasottik gibi yararh
maddelerin yapiminda ve bircok islemin kolaylastirilmasin-
da kullanildi. Ama bu sekilde tarif edildiginde, biyoteknolo-
ji temelinde yeni degildir. Aslinda, mayanin sekerin ferman-
tasyonunda kullanilmas:i ve alkollii igeceklerin yapimi eski
bir sanattir. Ancak bu toplumsal ve daha sonra endiistriyel
etkinligin hepsi dogada bulunan mikroplara dayanmaktadar.
Bilim insanlar1 1970'li yillara kadar sadece tiretmek istedikleri
maddelerin sentezlenmesinde kullanilan mikroorganizmalari
tiretirdi. Bu nedenle orijinal Oxford Penicillin notatum susu pe-
nisilin tiretiminde digerlerinin yerini aldu.

Biyoteknolojinin dontgimiinii saglayan, canli hiicrelerde
genetik malzemenin, yani DNA'nin kesfedilmesi ve DNA’dan
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‘rekombinant DN A’ (RNA) olusturulmasina yonelik yontemle-
rin gelistirilmesi oldu. Gen miihendisliginde kullanilan teknik-
ler giicti, 6zgiinliigli ve biyoteknolojinin kullanim alanini genis-
leterek farmasotik ve diger endiistri alanlarinda yeni olanaklarin
dogmasina yol act1. Bu calismalarin temel motoru Escherichia coli
(Sekil XIII) bakterisi olmustur. Insan ve hayvan bagirsaklarinda
bol miktarda bulunmasi, E. coli'nin ¢ok uzun siire ¢alisiimasini
saglamistir. Normalde tamamen zararsizdir (her ne kadar bazi
suglar toksin yaparak ishale neden olsa da). E. coli laboratuvar
deneylerinde, uzun yillar yapay besiyerlerinde ¢ogaltilarak kul-
lanildiginda bagirsakta kolonize olma 6zelligini kaybetmistir.

Marjorie Stephenson’un ve o giinlerin 6ncii aragtirmacila-
rinin ¢alismalarindan E. coli'nin besin maddelerinin parcala-
narak yeni maddelerin olusturuldugu kimyasal tepkimelerde
kullanilmasi i¢in laboratuvarda ¢ogaltilmasinin giivenli oldu-
gu anlasilmaktadir. Genetikgiler de E. coli'yi 6zellikle genlerin
diizenlenmesi —gereksinimine gore agip kapatma- calismala-
rinda degerli bulmustur.

Genetigiyle oynanmis mikroplarin ve bitkilerin orta-
ya c¢ikmasini saglayan kesifler 1970°li yillarda bagslamis-
tir. San Francisco’da Kaliforniya Universitesi Saghk Bilim-
leri Merkezi'nde c¢alisan Herbert Boyner ve Stanford
Universitesi’'nde calisan Stanley Cohen bagka baz1 bakterilerin
genlerini (ve akabinde tamamen alakasiz hayvan ve bitki htic-
releri) alip E. coli genlerinin arasina sokmanin miimkiin oldu-
gunu buldular.

Onlar 6nce, dondr mikroorganizmadan elde edilen DNA'lari
ise yarar sekilde parcalamay1 dgrendiler. Ikinci olarak, bu gibi
genleri vektOre —bir nesneyi bir yerden bagka bir yere tasiyan
seylere verilen isim- yerlestirmeyi kegfettiler. Sivrisineklerin sit-
ma parazitini tasimasi gibi genleri tasiyan vektorler olarak ge-
nellikle bakteriyofaj (hayvan veya bitki hiicreleri yerine bakte-
rilere saldiran bir viriis) veya bir plazmid (bakteri hiicresindeki
cekirdekten ayri olarak kendi kendine ¢ogalabilen DNA pargasi)
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kullanuldi. Cohen ve Boyer se¢ilmis DNA parcasini alic1 bakte-
riye tasimak i¢in kendi vektorlerini kullandilar. Konak hiicre-
ye girdiginde aktarilan gen hiicre bolundiikge boliinerek genin
tam kopyasini igeren hticre klonlarinin olusmasini sagladilar. Bu
teknik gen klonlama olarak bilinmeye baslad1 ve bunu istenilen
geni iceren alict hiicrelerin segilmesi takip etti. Ugiinciisii, kodla-
dig1 proteini degistirmek icin genin dogrudan degistirilmesidir.

Genetik miithendisliginin ilk yillarinda E. coli daha yakindan
calisild;, DNA’y1 pargalarina ayiran enzimin ¢ok 6zgiin oldugu
ortaya ¢iktl. Genler bu nedenle alinip bir mikroorganizmadan
baska mikroorganizmaya dogru bir sekilde aktarilabildi. Buna
benzer manevralar normalde dogada ayr1 duran genleri bir ara-
ya getirmemize olanak sagladi. Aynm1 zamanda, dogada nadir
goriilen gen aktarimlarini ortaya gikardi. Beklenmedik bir sekil-
de tehlikeli olabilecek, 6rnegin bir hastaligin durdurulamayacak
sekilde yayilmasi gibi durumlarin ortaya ¢itkma olasiligl, gen
miihendisliginin ne kadar tehlikeli olabilecegini gosterdi.

Buna benzer korkular rekombinant DNA'yla ilgilenen bazi
bilim insanlarinda baslangicta goriildi. Kamu yararini diisiine-
rek dikkat ¢ekici bir sekilde, konjonktiirel risk agikliga kavustu-
ruluncaya kadar bu tiir islemlerin tizerinde bir fikir birligi olug-
turmak igin ¢agrildilar. Aslinda son yirmi yildir, bu siire iginde
saglik ve gevre icin tek bir tehlike agiga ¢ikmayacag: sekilde,
diinyanin her yerindeki laboratuvarlarda gen miihendisligi uy-
gulanmaktadir. Bu pratik tecriibe, genleri eklemenin olaganiis-
tii dogrulukta ve dngoriilebilirlikte yapilmasinin teorik olarak
miimkiin oldugunu gostermistir. Teorik olarak gen eklemenin
kaza sonucu tehlikeli mikroorganizma olusturma ihtimali olma-
sina ragmen, calismanin yiiriitiildiigii yerlerdeki kat1 kurallar ve
prosediirler bunun son derece uzak bir olasilik olarak kalmasini
saglar. Ek olarak bilim insanlari, bunun dogada 24 saat icinde
meydana gelen astronomik sayida gen nakli ve mutasyonlarina
oranla ¢ok ufak bir olasilik olduguna inanmaktadirlar, ki bu do-
gal mutasyonlar sonucunda hastalik etkeni bir mikroorganizma,
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ornegin HIV (s. 188) ya da yeni bir grip virtisii (s. 101) ya da
kolera bakterisi (s. 127) ortaya ¢ikabilmektedir.

DNA parcasinin hareket etmesiyle (insan genlerinin kopya-
s1 da dahil), gen miithendisligi genetik olarak islenmis mikrop-
lar1, endiistri, tip ve tarimda kullanilmak tizere tretmektedir.
Insan insiilini, insan pankreasinda yapilanla ayni, gen miihen-
disligiyle elde edilen bakteriyle yapilan ilk ticari tirtindiir. Bu
gibi maddeler biyoreaktorlerin i¢inde yer alan besiyerinde mo-
difiye mikrobun kiiltiirde iiretilmesiyle elde edilir. Diger tiriin-
ler arasinda antiviral etken interferon ve insan kadavrasindan
elde edildigi i¢in hastalik yapan virtislerin bulagsmasina neden
oldugu icin daha giivenli olan insan biiytime hormonu vardir.

Gen miihendisliginde yeni bir ufuk ac¢ilmasin kolaylastiran
E. coli’nin kesfedilmesi, DNA pargasinin ¢alisiimasini ve tanim-
lanmasini saglayan giivenilir yontemlerin ortaya ¢ikmasina ne-
den olmustur. Istenilen genlerin elde edilmesini saglayan benzer
enzimlere baghdir. Ozellikle en fazla kullanilan ‘DNA problart’
dir (kisa bir DNA pargasinin bagka bir DNA parcasina yapisa-
rak dogru bir sekilde tanimlanmasin saglar). DNA problar1 bi-
yolojide ve tipta ¢ok fazla uygulama alan1 bulmaktadir. Sadece
bazi1 mikroplarin tanimlanmasinda degil ama ayni1 zamanda
baz1 kalitsal hastaliklardan sorumlu kisisel hiicrelerdeki DNA
sekanslarinda bulunan noktalarin belirlenmesinde de kullanil-
maktadir. Ornegin, kistik fibrozdan sorumlu genleri tagiyanla-
rin belirlenmesinde gen problar1 kullanilir ve bu genleri tagiyan
ciftlere genetik danismanlik hizmeti verilebilir. Buna benzer bir-
cok tarama testleri, 6nlimiizdeki yillarda ortaya cikabilir.

Ashbya gossypii

vitamin iireticisi

Sadece protein, karbonhidrat, yaglar ve besin degeri az yi-
yeceklerle yasayamayiz. Insanlar ve diger hayvanlarin ayn
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zamanda az miktarda da olsa ‘eser elementlere’ (6rnegin ¢in-
ko ve bakir gibi) ve benzer sekilde az miktarda vitaminlere de
ihtiyac1 vardir. Biitlin hayvanlarin ihtiyaci egit olmasa da -biz
C vitaminine (askorbik asit) ihtiya¢ duyariz ama fareler kendi
ihtiyaglarini kargilarlar— vitaminler farkl tiirlerde aym tip rol
oynar, metabolik mekanizmanin vazgegilmez bir parcasidir.
Vitamin A (retinol), 6rnegin rodopsinin (retinada 1s1a duyarh
reseptor) prekiirsoriidiir. Baz1 vitaminlerin eksikliginde bazi
hastaliklar meydana gelir; 6rnegin insanda C vitamini eksikli-
ginde skrobiit, D vitamini (kalsiferol) eksikligindeyse rasitizim
hastaliklar: gorildr.

Her ne kadar yiiksek diizeyde vitamin C’'nin soguk algin-
lig1 ve kanserle miicadelede yararli oldugu yayimlanmis olsa
da uzmanlarin genel goriisii buna karsidir. Yillar siiren aras-
tirmalar sonucunda saglikli olmak igin gerekli olan vitamin
miktarlari belirlenmistir ve genel goriis iyi kalitede, dengeli bir
diyetin gereksinimleri karsilamadan daha 6énemli oldugu yo-
niindedir. Hububat gibi baz1 besin maddeleri, B2 (riboflavin),
B12 (kobalamin) ve D vitaminleri bakimindan zéngindir.

Peki bu vitaminler nereden gelir? Bazilar1 kimya endiistri-
sinde sentezlenir, ama karmasik molekiil yapisina sahip olan
bazilar1 da kimyacilarin kapasitesini astigindan mikroplara
yaptirilir. Boylelikle, bagirsaklarimizdaki mikroplar ve ayrica
hayvanlarin bagirsagindaki mikroplar bu maddelerin bazila-
rin1 kendiliginden yapmaktayken, endiistriyel tiretimde diger
mikroplarin yeteneginden yararlanilarak gesitli vitaminlerin
tiretilmesi saglanur.

Bu amag i¢in kullanilan mikroplardan biri olan Ashbya goss-
ypii, 1947 yilindan beridir riboflavin tiretiminde kullanilan fer-
mantasyonda rol oynamaktadir. Aslinda insan gibi ‘yiiksek hay-
van’ grubuna ait bir hiicrede tiretilen bir maddenin ¢ok kiigiik
mikroorganizmalarda da tretilip kullanilmas: daha dikkat ¢eki-
cidir. Bu yerytiziindeki canhlarin birlikteligini ve ortak bir kay-
naktan koken aldiklarini, evrim siirecinde yasam sekillerinin ve
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canl tiplerinin farkhlastigini gosterir. Riboflavinde oldugu gibi,
baglant1 herkes i¢in hayati 6nem tagimaktadir. B2 vitamini bak-
teri olsun, insan olsun veya diger canlilarda elektron iletim zin-
cirinde solunum yoluyla elde edilen enerjinin depolanmasi ve
gerektiginde kullanilmasi agisindan énemli rol oynar.

Endiistri teknikleriyle 1947'den beri riboflavin {iretilmesi
glinimiizde de aynen devam etmektedir. Kiif basit bir sekil-
de 7 giinlik bir siirede besiyerinde ¢ogaltildiginda hem sivi
besiyerinde hem de ipe benzer migelyumlarina bagh olarak
onemli bir miktarda vitamin elde edilir (litrede 7 grama kadar).
Riboflavin daha sonra, gida katkis: olarak kullanilmadan 6nce
(tabi ki tablet veya multivitamin formuna dontstiirtilebilir) saf-
lagtirilir. Riboflavin eksikliginde deride dokiintii, agizda ilser,
dilde kizariklik ve gbzde korneada lezyonlar meydana gelir.

Ilk antibiyotik icin yapilan islemler gibi A. gossypii suslar1 bu
amag icin kullanildiginda ¢ok az miktarda riboflavin elde edildi.
Zamanla tirtin 20.000 kat artirildi. Biyoteknisyenler bunu kis-
men {liretken suslar segerek, kismen de kiiltiir kogullarini iyileg-
tirerek sagladi. Bugiine kadar, benzer bir kiif olan Eremothecium
ashbyii de vitamin tiretiminde kullanildi. $imdi {igtincii bir mik-
rop olan Bacillus subtilis adl1 bakteri kiiflerle yarismaya baslad:
clinkii bazi suglar1 bol miktarda vitamin tiretmektedir.

Goriildiigii tizere bir mikrop bu kadar bol miktardaki mad-
deleri sadece kendi ihtiyacini karsilamak igin iiretmez. Bol
miktarda vitamin tiretilmesinde yapisal elemanlar ve enerji
kaynaklar1 kullanilmaktadir ve mikroorganizma kendi me-
tabolizmasini dogru bir sekilde kontrol edemedigi icin kendi
ihtiyacindan fazla miktarda madde iiretmis olur. A. gossypii ve
diger mikroplar ge¢miste bu amag igin basariyla kullanilmis ol-
masina ragmen gen miihendisligindeki gelismelerle mikrobun
enerji kaynaklariyla sadece istenilen maddeyi (vitamin veya
bagka bir tirtin olabilir) tiretmesi saglanmstir..

Riboflavin tiretiminde kazanilan basarinin bir benzeri B12 vi-
tamininin tiretiminde de kazanilmaktadir. Bu vitaminin eksikligi,
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uygunsuz beslenme gibi nedenlerle bagirsaklardan besinlerdeki
vitaminin emilememesi sonucu meydana gelir ve pernisy6z ane-
miye neden olur. C vitamininin aksine (limon ve portakalda bol
miktarda vardir), B12 vitamini dogada mikroplar tarafindan ya-
pilmaktadir. Biz bu vitamini hayvansal besinlerden elde ederiz.

Yillarca B12 vitamini, tek bir mikroptan veya iki mikrobun
arka arkaya calismasindan elde edilmistir. Tek asamal1 islem-
de, Pseudomonas denitrificans sekerin oldugu bir ortamda 4
gliinde vitamini sentezlemektedir. Gerekli maddeler ve enerji
saglandiginda (pekmezde betain vardir) B12 iiretimi artar. Iki
asamall islem 6 giin siirer, Propionibacterium shermanii'nin olus-
turdugu ara tiriin daha sonra vitamine dontustiirtlir. Dogada
benzerlerinden 50.000 kat daha fazla miktarda vitamin tiretme
kapasitesine sahip iki mikrop, endiistride kullanilmak amaciy-
la gelistirildi. Her yil, gida ve ila¢ endtistrisinin ihtiyacin kar-
stlamak tizere 100.000 kg kadar vitamin {iretilir.

Insan gidalarina ve hayvan yemine katki saglamak amaciyla
vitamin tretilmesi (gerekenden fazla vitamin kullanilmasi anla-
mina gelmez) biiytik bir endtistridir, ila¢ sanayinde antibiyotik
tiretiminden sonra ikinci sirada yer alir. Gilintimiizdeki cirosu
800 milyon dolar civarindadir. Askorbik asit gibi vitaminlerin
kimyasal sentezi toplamin yaris1 kadardir, yeni jenerasyon bak-
teri ve kiif gelistirme programlar:1 nedeniyle ilgi tekrar gen mii-
hendisligine dogru yonelmektedir. Bu mikroorganizmalar bize
gectigimiz elli yi1lda elde edilen devasa riboflavin ve kobalamin-
den miktarlarindan daha fazla genislikte vitaminler verebilir.

Fusarium graminearum
aksam yemeginde mikro mantarlar

Emperyal Kimya Endiistrileri, 1991’de tamamen ken-
di istirakiyle, 20 milyon pound yatirim yaparak, Ingiltere
Buckinghamshire’de, Marlow yakinlarinda ilk defa topraktan
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izole edilen bir mikrop olan Fusarium graminearum’u (Sekil XIV)
tiretmek igin bir tesis kurdugunu ilan etti. O zamana kadar, bu
mikroskobik mantarin ismi bitki patolojisinde bugdayda ayak-
cliriigiiniin nedeni olarak bilinirdi. Isim Ingiltere’de ve bagka
yerlerde, siipermarketlerde alisveris yapanlarin bilmedigi bir
isimdi. Halbuki mikrobun kendisi, Quorn adi1 altinda tiiketi-
len islenmis bir tiriin olarak satilmaktadir. Marlow Gida Quorn
adl iirtintine giivendigi igin liretim miktarini artirarak diinya
pazarina agilmay1 planlamaktadir. Bu ayn1 zamanda mikrobun
besleyicilik bakimindan, ticari ve gastronomik agidan 6nemini
belirtmektedir.

Insan igin gastronomik olan ve saghigina dzen gosteren tii-
keticiler i¢in besleyici olarak hazirlanan bir tiriin olarak Quorn
veya F. graminearum’dan daha iyisini bulmak zordu. Gergekten
de icerigi —ytizde 12 protein igerir ancak hayvan yag: veya ko-
lesterol icermez- {iriinii saghk agisindan cazip kilmaktadir.
Mantar, tek bir hiicre yerine ince iplik¢ikler seklinde ¢ogalir;
Quorn’un dogasinda fibril olmasi kandaki yagin azalmasina
yardimal olur ve bu bir besinde istenilen bir 6zelliktir. Ayni
nedenden dolay: lezzetlidir de. Quorn baska bir isim yerine
Quorn topaklar olarak satilmaktadir. Bir ‘mikoprotein’ soya
proteini veya yapa biftek gibi yapay fibrillerle karistirilmak
zorunda degildir. Tiiketicilerin kabulii, irtintin Rank Hovis
McDougall kantinlerinde (Marlow Gida, ICI ileri asamada ta-
mamini almadan 6nce) popiiler olmasiyla ortaya gikmugtur.

E. graminearum’un diger bir avantaji da, diger bir¢ok mikrop
tirtinii besin projelerinde daha az basarili olan petroliin pahali
{iriinleri yerine glikozda tiretilmesidir. Uretim iglemi diinyanin
diger bolgelerindeki yerel kosullara ve pazarlara uyarlanabil-
mektedir. Patates ve bugday nisastasi, Ingiltere gibi iilkelerde
glikoz kaynagi olarak kullanilabilir; bunlar yerine belirli bél-
gelerde daha ucuz ve verimli olan tapyoka veya diger tropikal
bitkiler yeglenebilir.

Besin kaynag olarak mikroplarin kullanilmasi ¢abalarinin
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hepsi, Quorn projesi gibi basarili olamamistir. Bu gibi giri-
simlerden biri, sasirtic1 bir bagarisizlik hikayesidir. Bu hikaye
genellikle endiistriyel girisimlerde teknik zorluklardan degil
daha genis bir bakis agisiyla ¢calismak gerektiginin farkina va-
rilmamasinin getirdigi basarisizliga 6rnek gosterilir. British
Petroleum, Italyan sirketi olan ANIC ile ham petrolde iireyen
bir mantardan elde edilen Toprina ad1 verilen bir {iriin igin
1971 yilinda bir araya geldi. O zamanlar ‘tek hiicreli protein’
-bol miktarda protein iceren mikrop hiicreleri- hayvan ye-
minde protein kaynagi olarak kullanilan soya fasulyesi yerine
cazip ve ucuz goriinmekteydi. Ayn1 zamanda, diinyanin fakir
olan yerlerinde yasayan insanlar icin diyetin yerini tutabilecek
bir irlin olarak onerildi.

Sardinya adasinda kurulan BP/ ANIC Toprina tiretim tesis-
leri, umut vericiydi. Kisa siire sonra biitiin tesis hem firmay1
zarara ugratarak hem de ileride yapilacak biyoteknoloji giri-
simlerinin sevkini kirarak kapatildi. Yirmi yil sonra uzmanlar,
héala bu konuyu tartismaktadir. Gergekler yeterince agik olma-
sina ragmen neyin yanlis gittigi ¢6ziilemedi, projenin basarisiz
olmasina neden olan faktorlerin neler oldugu konusunda fikir
birligi de saglanamadi. Diinya petrol krizinin, Toprina iireti-
minde kullanilan maddelerin fiyatinin artmasina neden olmasi
nedeniyle olumsuz etkide bulunduguna siiphe yok. Soya fa-
sulyesi lobisi politik alanda aktif rol oynadi ve fiyatlarin diis-
mesini saglada.

Toprina'min giivenilirligi tizerine de tartismalar vardi ¢linkii
yiiksek oranda niikleik asit (DNA ve RNA) igeriyordu ama bu
konu kolaylikla ¢oziildii. (Maya ve gercekten de yasayan diger
canlilar gibi, Quorn’u olusturan Fusarium’da da DNA ve RNA
vardi ancak son iriin tamamen giivenilirdi). Sonugta, uygun
tasarim Onlemleri alinmasina ragmen, fabrikanin kabul edile-
mez oranda kirlilik yaratacagindan korkuluyordu. Sonug netti.
Politika, kamu karar1 ve gevre etkinligi mikroplarin teknolojinin
tath tarafiyla sagladigi lezzetli tirtinlerden daha 6nemli bulundu.
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Buradan, mikrop triini besinlerle ilgili ilgi cekici iki ders
cikartilabilir. Birincisi, kurtaric1 6zelligi olan bilim ve tekno-
lojinin basarisizligi. Gelecekte neler yapilabilecegini gOsteren
Tropina olayina ek olarak Kuzey Ingiltere’de Teeside’de hay-
van yemi olarak [CI iirtinii olan Pruteen’in Billingham c¢alis-
malarinda da son 20 yilda zorluklar yasanmistir. Pruteen’i
olusturan mikrop Methylophilus methylotropus ilk basta metan
gazinda daha sonra metanolde (odun alkol) iiretildi. Uretim
teknik problemlerden dolay: ig¢inden ¢ikilmaz bir hal ad1 ve
Pruteen’in maliyeti soya proteiniyle rekabet edemez oldu. Iki
tirtiin arasindaki farka karsin, islemlerden elde edilen tecriibe
gliniimiizde Quorn’un tiretilmesinde kullanilmaktadur.

Diger ders BP'nin Sardinya macerasindan gelmektedir.
Tehlike, projenin meyveleri alinmadan olaya genis bir bakis
acistyla bakilmamasindan kaynaklanmaktadir. Tedbirli biyo-
teknisyenler, toplumsal degisikliklere yakin ilgi gosterenlerdir;
en ilgisiz olanina bile. Bu bakimdan mikrofungus F. graminea-
rum tam da tiiketiciler et olmayan dogal tirtinlere ihtiya¢ duy-
dugu zaman ortaya ¢ikt1. Vejetaryenligin arttigi, hayvan etinin
tiretilmesindeki yontemlerin incelendigi bir donemde Quorn
kendine artan bir pazar buldu. Mantarlar ve diger makroman-
tarlar, ytizyillarca insan sofralarinin en 6nemli bileseni olmus-
tur. Simdiyse kardeslik zamani.

Rhizopus arrhizus
steroid doniistiiriiciisii

Sanildiginin aksine biyoteknolojide prensipte yeni bir sey
olmadigin1 gordiik. Ne zaman elestirmenler bu noktaya de-
ginse ytlizyil 6nce insanlarin fermantasyonla alkollii igecekleri
tiretmeleri ve infeksiyonlarin tedavisinde devrim yaratan an-
tibiyotiklerin bu ytizyilin basinda kesfedilmesine génderme
yapilir. Ortagimiz olan mikroplarla ilgili, sansasyonel tarzda

234



baglayan ve dnemli bir sekilde biten bir bélim daha var. Bu
steroidlerin hikayesidir.

Amerikali romatolog Philip Hench ve iki meslektasi, 1950
yilinda, basarilarindan ¢ok kisa bir siire sonra Nobel ddiiliiyle
odillendirildi. 1940’lh yillarin sonlarina dogru Hench, kronik
romatoid artritin semptomlarinin kanda baz steroidlerin art-
masina neden olan iki durumda azaldigini1 gbzlemledi. Bunlar
kadin cinsellik hormonlarinin arttig1 gebelik ve safra asitleri-
nin artmasina neden olan sariliktir. Hench, diger bir steroid
olan kortizonun romatoid artrit hastalarinda benzer etkide
olup olmayacagini merak etti. Her ne kadar sinirhh miktarda da
olsa kortizon yakin zamanda ilk defa iiretilmis ve deney grubu
icin hazirlanmust.

Hench'in spekiilasyonu, kisa stire sonra hakli ¢ikti. Minnesota
Rochester’daki Mayo Klinik’te 14 artritli hastaya kortizon veril-
diginde, agir olanlarin bile durumlar1 belirgin bir sekilde diizel-
di. Birkag giin igerisinde katiliklar1 kayboldu, sislikleri gitti ve
yataga bagh hastalar yardim almadan tiras oldu, kapilar1 agti
ve merdivenlerden ¢ikti. Topallayanlar, bir kez daha serbestge
yuridi. Nisan 1949'da, Hench ve arkadasi, bulduklarini New
York’un Waldorf Astoria Otel’inde diinya basinina agikladi.
Kortizon, kisa siirede diinya tarafindan mucize olarak algilandu.

Heyecanlanmak i¢in daha erkendi. Aylar gectik¢e doktorlar
kortizonun tedavi etmedigini anladi. Siirekli tedavi gerekliy-
di ve bu sadece geri donmelere degil ama ayn1 zamanda ka-
bul edilemez yan etkilere de neden oluyordu. Philip Hench’in
calismasi basglangicta olmasa da daha sonra tipta 6nemli bir
yer kaplayacak kortizole ve diger steroidlere ilginin artmasi-
na neden oldu. Steroidler giintimtiizde alerji, deri hastalig: ve
cesitli enflamasyonlarin yatistirilmasinda yaygin sekilde kul-
lanilmaktadir. Steroidler, hormon eksikligi olan hastalarin te-
davisinde, otoimmiin hastaliklarin (immiin sistemin viicudun
kendi dokusuna saldirmasi) yatistirilmasinda ve nakilden son-
ra organin reddedilmesinin engellenmesinde kullanilmaktadur.
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Ancak Mayo Arastirma, o zamanki kosullarda steroidleri
ucuza liretmenin yollarin1 da aramist;; mikroplar1 kimyasal
molekiilleri dontistiirmek icin kullanarak. 1949 yilinda, kor-
tizon yapmak zor ve maliyetli bir isti. Ham madde, safradan
elde edilen deoksikolik asitti. Kimyacilar, hormonu iiretmek
icin ham maddeyi 37 farkli kimyasal operasyondan gecirmek
zorundayd1. Bu tepkimelerin onlarcasi, bir oksijen atomunu
steroid molekiiliinde bir pozisyondan bagska bir pozisyona tasi-
mak icindi. Titiz bir sekilde calisilsa dahi bir¢ok islemden son-
ra sadece deoksikolik asidin %0,15’i kortizona doniisttiriilebi-
liyordu. Tek alternatifi, sigirlarin adrenal bezinden hormonun
ayristirilmasiydy; ama 100 miligram kortizon i¢in 6000 hayvan
gerekiyordu. Bu mucizevi ilacin o zamanki gram basina fiyat,
200 dolar kadardur.

Biitiin steroidler (kolesterol ve diger erkek ve disi cinsel-
lik hormonlar1 dahil) ortak bir temel yapiya sahiptir ve basit
bir biyolojik yontemle biri digerine doniistiiriilebilir. Durey
H. Peterson ve arkadaslar, Kalamazoo, Michigan’da bulunan
Upjohn Sirketi'nde kortizonun maliyet sorununu ekmek kifii
olan Rhizopus arrhizus sayesinde ¢dzdii. Bir¢ok mikroorganiz-
may1 basarisiz bir sekilde taradiktan sonra, kimyacilar mikrop-
larin, Meksika patatesi gibi bitkilerde bulunan steroidlerden
diosgenini bir ara tirtine doniistiirdiiklerini ve bu ara triiniin
daha sonra alt1 kisa kimyasal islemle kortizona doniistiiriilebi-
lecegini buldu. Bunun ek yararlar1 da vardi: Mikroplarin dios-
genini doniistiirmek i¢in kullandig1 enzimler ortalama bir or-
tamda calistyordu halbuki kimyasal sentez icin yiiksek sicaklik
ve basing gerektiginden maliyet artmaktayda.

Insan ve mikroplar arasindaki bu énemli isbirligi, kor-
tizonun maliyetini hizli bir sekilde gram basina 6 dolara (ve
1980’lerde gram bagina 0,46 dolara) diisiirdii. Ayrica mikrop-
larla pahali olan ilaglarin ucuza tiretilmesi ¢alismalarini hare-
kete gecirdi. Bunlardan bazilar, kortizondan daha fazla anti-
artrit etkinligine sahip olan ve ciddi yan etkisi olmayan pred-
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nizolon ve beta metazondur. Difteriye neden olan bakterinin
bir akrabasi tarafindan iiretilen prednizolon, ABD’de, New
Jersey’de Schering Sirketi'nde gelistirildi.

Peterson’un c¢alismalarindan bu yana mikroplarin tibbi
amac icin kullanilan steroidleri tiretmeleri konusundaki calig-
malarda artis olmustur. Bu mikroplardan dérdii, mantarlardan
Rhizopus ve Aspergillus ve bakterilerden Corynebacterium ve
Bacillus’tur. Her bir durumda mikrop, patates, sabirotu veya
soya fasulyesi gibi bir madde iceren ucuz bir besiyerinde tire-
tilir. Bircok durumda, mikrop baslangi¢c malzemesinin %95’ini
ilaca dontisttiriir.

Steroid dontstiirticti mikroplar, yillarca bitki igeriklerinin
oral kontraseptiflere doniistiiriilmesinde kullanilmistir. 1974
yilinda, 6rnegin Japon sirketi olan Mitsubishi kolesterolii (yiin
gresi ve balik yagindan elde edilir) kontraseptif ilaglardan no-
rethisterona dontistiirmek igin yeni bir mikrop kegfetti. Her
defasinda ila¢ yapiminda baslangi¢ olarak kullanilan Meksika
patatesindeki azalma sorununu ¢6zmek i¢in firma, mikroplarin
yeteneklerine geri dondii. Ve kolesterol bittiginde...

Enzim yapicilar
daha beyaz yikarlar

Mikroplarin bu kitapta anlatilan islemlerde ve daha bagka
bir¢ogunda kullandiklar: araglar enzim adi verilen proteinler-
dir. Bu dogal katalizérler, yasamin biitiin islemlerinde gérev
almaktadir ve gercekten de yerytiziindeki hayvanlarin, bitki-
lerin ve mikroplarin iiremesi ve gelismesi icin gereklidirler.
Kimyasal degisiklikler, bir maddenin digerine déniigsmesinde
rol oynarlar ve boylece hem yeni bir dokunun olusmasin1 hem
de eski olanlarin geri dontistimiini saglarlar. Cok 6zgiin ol-
makla birlikte etki olarak da ¢ok giicliidiirler. Dogada 7000’den
fazla enzim c¢esidi metabolizmanin makine aracglanidirlar;
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canlilar adlemine sekil verirler, renklendirirler ve canli diin-
yasina enerji saglarlar. Kanalizasyonlarin igeriginin yikim,
antibiyotiklerin tiretilmesi, biyosferdeki elementlerin geri do-
niisimt, alkol ve peynir tiretilmesi, sekerin canli hiicrelerde
parcalanmasiyla birlikte tireme ve gelisme icin ihtiya¢ duyulan
enerjinin agiga ¢ikarilmasinda mikrop enzimleri rol oynarlar.

Pargalayici veya isaretleyici ne olursa olsun enzimler genel-
likle zincirleme calisirlar; enzim ailesi, baslangic maddesinin
yapisinda ardisik degisiklikler yapar. Bircoguna, protein yapi-
da olmayan digerleri eslik etmelidir. Bunlar arasinda kalsiyum
gibi metaller ve genellikle riboflavin gibi vitamin yapida olan
koenzimler yer alir. Baska 6nemli bir nokta da, enzimin mole-
kiiler yapisindaki aktif bolgelerdir. Aktif bolgeler, enzimin etki
ettigi maddenin yapisabilecegi 6zellikte bir cep veya yariktir:
sekerler, nisastalar ve yaglar gibi maddeler.

Bir enzime, anahtarin kilide uymasi gibi uyan maddeye en-
zimin siibstrat1 ad1 verilir. Bir enzim, 6zel bir grup maddeyi
‘tanir’ ve digerlerini tanimaz c¢linkii ytlizeyindeki yarik veya
girinti tanidig1 madde {tizerindeki bir ¢ikintiyla uyumludur.
Bir enzim substratiyla karsilastiginda, birlesirler ve enzim
substratta degisiklik yapar. 1ki molekiil birbirlerine kilitlene-
rek, substrattaki gesitli baglara birlestirme/parcalama etkisi
yapan kimyasal bir kuvvet olustururlar. Canlilar diinyasinda
meydana gelen degisimlerin temelinde bu diizen yatmaktadur.
Genellikle bir enzim, molekiiliin bir bolimiinii hareket ettirir
veya onu iki pargaya ayirir.

Biitiin islem ¢ok hizl gergeklesir, bu arada enzimde bir degi-
siklik meydana gelmez ve bdylece bagka siibstratlara da islem
yapmaya devam eder. Bu yolla, bir enzim molekiilii, ¢ok hizh
ve etkili bir sekilde astronomik sayida stibstrat1 dontistiirebilir.
Enzimin katalizledigi bir¢cok tepkime, enzim olmadig1 zaman
cok yavas meydana gelebilir. Baz1 olgularda baz1 doniistimler,
¢ok uzun siirse de kimyasal etkenlerle de yapailabilir. Ayni za-
manda, enzimler calistiginda drnegin giiglii asit veya yliksek
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sicaklik gibi asir1 kosullara gereksinim duyulabilir.

Gilintimiizde mikroplarin endiistride kullanim alanlarindan
biri de, kimyasal degisiklerde kullanilan enzimlerin kaynag:
olmasidir. Mikrop basitce biiylik tanklardaki besiyerine ekilir
ve enzimler alinmadan 6nce yeterli miktara gelinceye kadar
liremelerine izin verilir ve iglemlerde kullanilmak tizere ali-
nan enzimler, saflastirilir. Artan oranda 6rnegin enzimler kati
bir ylizeye hareket etmeyecek sekilde yapistirilirlar; 6rnegin
cam boncuklara, plastik veya seliiloz gibi dogal liflere. Sonra
tiriin(ler), enzim kalacak sekilde aritilarak desteklerine yapisti-
rilirlar ve bu agsamadan sonra siibstratlariyla bulusmaya hazir
hale gelirler.

Mikroplardan elde edilen enzimlerin uygulama alanlarinin
basinda son malzemenin bigimlendirilmesi gelir. Baz1 enzimler,
ticari olarak da satilir —6rnegin meyvenin olgunlasmasi igin-
ve bu durumda sivi formunda veya toz ya da graniil olarak
hazirlanirlar. Biyolojik deterjanlarin bir bileseni olarak satin
alinabilirler. Bu kavram, bu yiizyilin baslangicinda bir Alman
kimyacinin pankreas bezinden elde ettigi proteazi (protein
parcalayan enzimler) ¢camasirlarin 6n yikamasinda kullanma-
styla basladi. Ayristirdig: tripsin ve diger proteazlarin kumasa
gliclii bir sekilde yapisan kan, yumurta, ot ve ter gibi protein
boyalarini parcalayacagini umut etmisti. Ancak bu deneylerin
sadece bir kismi1 bagarili oldu.

Biyolojik deterjanlarda basari, mikrop enzimlerinin diinya
capinda ana iireticisi olan Danimarkali Novo firmasi tarafindan
ilk defa 1960’11 yillarin basinda Alcalase ad1 verilen bir iiriiniin
tanitilmasiyla elde edildi. Bu proteaz sadece protein boyalar
sindirmekle kalmiyor aym1 zamanda hem kullanilan ytiksek
sicakliktan hem de diger yikamada kullanilan tozlardan da et-
kilenmiyordu. Hollandal: firmalardan Kortman & Shulte (sim-
di ACP), Isvigre’deki Gebruder Schnyder firmasiyla Biotex'te
Alcalase’yle birleserek enzim deterjanlar1 alaninda bir devrim
yaratti. 19701i yillarda, deterjanlara eklenen enzim tozlarinin
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liretim asamasindaki isgilerde alerjiye neden olmasiyla kisa bir
siire bir aksilik yasandi. Ancak bu sorun, enzimlerin gtigli bir
Oriiyle kaplanmasi sayesinde kisa siirede ¢oziildii.

Daha yakin bir zamanda, Danimarka firmasi (Novo Nordisk
olarak bilinir), Alcalase’yi, Esperase ve Savinase ad1 verilen iki
enzimle destekledi. Bu sayede daha diigiik yikama sicakligin-
da bile, yani enerji tasarrufu saglayarak, lekeler giiclii bir sekil-
de gikartildi. Isinin diistirtilmesi, gres, tereyagi, sos ve ruj gibi
yagh boyalarin sorun yaratmasina neden oldu. Bunlar, Novo
Nordisk’in Lipolaz adi verilen gen miihendisligiyle gelistiril-
mis bir enzimi yikama tozuna eklemesiyle ¢6ziildii. Daha ileri
bir yenilik, amilazin (nisastay1 parcalayan enzim) spagetti ve
cikolata gibi gida kalintilarin1 temizlemek i¢in kullanilmasiyla
oldu.

Farkh bir yaklasim Novo Nordisk’in Celluzyme adi1 veri-
len bir enzimi tanitmasiyla ortaya kondu, bu enzim boyalara
cikartarak degil pamuk ve pamuklu kangimlarindaki seliiloz
liflerini degistirerek etki etmektedir. Celluzyme seliilaz en-
zimlerinin bir karistmi olup seliiloza saldiran bir enzimdir.
Celluzyme, kumasi yumusatarak liflerin arasindaki lekenin
ctkmasini saglar. Tekrar yikamalarda ana fibrillere ayrilmis
olan mikrofibrilleri parcalayarak, matlasmis pamugun boyasi-
n1 ve yumusakligini geri kazandirir. Mikrop enzimleri, sadece
camasirlar: temizlemez, ayn1 zamanda terzilik zarafetinde us-
taca katkilarda da bulunurlar. ‘

Clostridium botulinum
korliigii onleyen oliimciil bir zehir

Hastalik otuz iki yasindaki Amerikali seyahat acentasi ¢ali-
saninda solunum infeksiyonuyla baslayarak, geride biraz ses
kisiklig1 birakti. Sonra, aylar gectikce hasta sesini kontrol ede-
mediginin farkina vardi. Ses perdelerinde tuhaf degisiklikler
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ve konugsurken béliinmeler vardi. Kadina konusma terapisi
Onerildi ama yarar saglamadi. Arkasindan psikolojik yardim
aldi ¢linkii doktoru nedeni anlasilamayan konusma bozukluk-
larinin altinda, is yerindeki veya bosanmasi sonucu, stres bo-
zukluklarinin olabileceginden siiphe etti. Bu da ise yaramad:
ve durumu sonraki iki yilda ¢ok daha kétii oldu.

Her ne kadar durumu dengelenmeye baglasa da sikayetleri
azalmadi. Sonraki 3 yilda hastada, hipnoz ve akupunkturdan
trankilizan ve diger ilaclara kadar cgesitli tedaviler denendi.
Ama hicbiri ise yaramadi ve hastaya konusma gerektirmeyen
bir ise girmesi tavsiye edildi. Zamanla, hastanin toplumsal
iletisiminde azalma bagladi, hasta kronik depresyona girdi ve
uzun siire tedavi gordii.

Bu noktada, kadinin psikiyatristi onu Bethesda,
Maryland’teki Ulusal Saglik Enstitiisii'ne génderdi. Orada bir
laringolog fiberoptik endoskopla hastanin bogazini inceledi
ve konusma igin gerekli olan bazi kaslarin kontrol edilemeyen
spazmlarinin oldugunu kesfetti. Normal goriinmelerine karsin
ses telleri spazmodik kasilmalar gostermekteydi, bu da garip
bosluklara neden oldugundan kadinin ses perdesinde degis-
melere neden olmustu.

Bu bulgudan sonra hemen potansiyel olarak her derde deva
bir ila¢ olan ve bilinen en zehirli maddelerden botulinum A tok-
sini Onerildi. Uygun kaslara ¢ok az bir miktar bu ilagtan enjekte
edildi; kadinin semptomlarinda iyilesmeler baslad: ve kadinin
konusmak i¢in harcadig gii¢ azaldi. Artik sesinde kesilmeler
olmuyordu ve ses tellerinin muayenesinde normal hareket et-
tikleri gozlendi. Durum 3 ay sonra eski halini almaya baglasa
da, dnceki kadar siddetli olmadan dengelendi ve toksin tekrar
enjekte edildiginde olumlu yanit alindi. Ardindan azalan doz-
larda artan araliklarla yinelenen tedaviler de gerekti ve kadin
tekrar isine dondii, toplumsal yasantisim1 yeniden kurdu.

Bu tuhaf hikdye, gectigimiz on yil igerisinde ¢ok tehlike-
li olan bir mikrop iiriinliniin tedavi amaciyla kullanilmasi
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konusunda anlatilanlardan sadece biridir. Clostridium botuli-
num bakterisi tarafindan yapilan botulinum A toksini, botu-
lizmin sorumlusudur, nadir ve genellikle gida zehirlenmesi
sonucunda 6liimciildiir. Sinir u¢larindan, sinir uglarinin ileti-
simini saglayan asetilkolin salgilanmasini engelleyerek calisir.
Bu sinirler tarafindan kontrol edilen kaslar giigstizlestirilir ve
kasilmalar1 engellenir. Tedavi edilmeyen botulizmde ilk belir-
tiler, bulanik veya ¢ift gormedir; arkasindan yutma ve nefes
almada zorlanmalar ortaya ¢ikar.

San Francisco’daki Smith Kettlewell Go6z Arastirma
Kurulusu’'nda calisan Alan Scott, baslangictaki 6liimciil etki-
nin sasihigin tedavisinde yararl olabilecegini ilk fark eden ki-
sidir. Cok az bir miktar botulinum A toksininin, géze anormal
pozisyon verilmesinden sorumlu olan kaslarin asir1 kasilma-
sin1 gevsetebilecegini kanitlad: Ise yaradi. Hastalara yardim
edildi, fikir hakli ¢ikt1 ve sasiligin tedavisindeki bu yaklasim
oturtuldu; bazen de cerrahi girisimle birlikte kullanildi.

Britanya’da, 1983 yilinda kullanilmaya baslandigindan bu
yana botulinum A toksininin diger kosullarda da yararh oldu-
gu gorildi. Distoni Cemiyeti'nin (Dystonia Society: 1983'te
olusturuldu) bildirisine gore biitiin bunlarin hepsi kontrolsiiz
kas spazmlariyla 6zellik kazanmaktadir. Onlar, bacak veya
viicudun diger béliimlerini etkileyen fokal distoni ve boyun
kaslarinin paralizisi sonucu hastanin baginin 6ne veya arkaya,
bir tarafa yatmasina neden olan spazmodik tortikolisi de da-
hil ettiler. En ¢ok ac1 gektiren distonilerden biri blefarospazm-
dir; kontrol edilemeyen segirmeye neden olur ve ayrica has-
tanin goziini tam kapatmasini engellediginden korliik yapar.
Birlesik Krallik’ta 4000’den fazla blefarospazm vakasi ve biitiin
distoni tiplerinden de en az 20.000 kurban vardir.

Botulinum A toksini, glinimiizde Proton Products Ltd. ta-
rafindan satilarak tedavisi olmayan, genellikle ac1 verici kas
spazmi1 nedeniyle is, yasam ve toplumsal hayattan uzak kalmis
binlerce kisinin tedavisine yardim edilir; 6rnegin blefarospaz-
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mi olan hastalarin {icte birinde semptomlar1 tamamen ortadan
kaldirir. Benzer sekilde yazar kramplarindan ve miizisyen dis-
tonilerinden, golfcii sinirine ve dart oyuncusu krampina kadar
degisik durumlarda cesaretlendirici sonuglar alinmistir. New
York, Columbia-Presbyterian Tip Merkezi'nde yeni yapilmis
bir calismada toksinin, kekeme olan kisilerde yararl olabilece-
gi belirtilmektedir.

Stirpriz bir sekilde, belki de kaynag1 ve etkisi nedeniyle
botulinum toksininin uygulanmasinin, bir¢ok gitiglii ilagta ol-
dugu gibi kisitlanmasini saglayan yan etkileri yoktur. Ozel
bir x-151n1 teknigi, toksinin kan dolasimi araciligiyla viicudun
diger bolgelerine yayildigini gdstermistir ve bunun genel kas
glicsiizliigiine yol agmasi beklenebilir; ama buna benzer bir
yan etki goriilmemistir.

Ancak, birka¢ sakinca vardir. Giintimiizde, botulinum A
toksini pahalidir (blefarospazm igin her enjeksiyon 100 po-
und). Enjeksiyon bazen yilda ti¢ veya dort defa tekrar edilme-
lidir. Ve kanda antikorlar ortaya ¢ikarak toksini nétralize etti-
ginden tedavinin etkisi azalabilir. Yine de hastalarin ¢ogu, 5-10
yil stireyle 20-30 tedaviye cevap vermeye devam eder. Dahasy,
botulinum toksininin alternatif formu tip A'ya kars1 antikor
gelistiren nadir hastalarin tedavisinde kullanilmak tizere ha-
zirlaniyor. Ornegin tip F'nin zaten tip A’ya kars1 antikoru olan
tortikolisli hastalarin tedavisinde etkili oldugu kanitlanmustur.

Gecen on yilda meydana gelen gelismeler, bu alanin
gelismekte oldugunu gostermektedir ve gliniimiizde C.
botulinum’un trettigi toksin ailesinin tamamini kapsayan calis-
malar, insan tibbinin geleceginde 6nemli rol oynayacaktur.
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Bu kitapta yer alan, mikroplarin alt grup mikroorganizmalar
oldugu diisiincesini yikan ve bunlarin becerilerini gosteren 60
farkli portre, zengin mikrop etkinliklerinin sadece kiiciik bir kismini
gOstermektedir. Biz zamanla oniimiizde duran problem ne olursa
olsun, hangi kimyasal doniigiimle ilgileniyorsak, hangi hastalikla
miicadele ediyorsak, cevrede her ne de§isiklik yapmak istiyorsak
orada bize yardim edebilecek bir mikrobun var oldugunun farkina
vardik. Bu son boliimde segilen 15 girisim, bilim insanlarinin
giintimiizde potansiyel kullanim alanlarim aragtirdiklar: mikroplari
anlatmaktadir. Mikroplar ge¢cmigimize ve giiniimiize yon verdi;

stiphesiz gelecegimize de yon verecekler.

Lactobacillus
bir hatay: bagka bir hatay onlemek i¢in kullanmak

George Herschell’in Soured Milk and Pure Cultures of Lactic
Acid Bacilli in the Treatment of Disease [Eksi Siit ve Hastaliklarin
Tedavisinde Laktik Asit Basilinin Saf Kiiltiiriiniin Kullamlmasi] kitabi
1909 yilinda yayimlandi. Bunu 2 yil sonra, Loudon M. Douglas’in
popiilerlestirdigi Rus bakteriyolog Elie Metchnikoff'un 6émrii-
miizi eksi siit ve yogurt yiyerek uzatabilecegimizi anlatan te-
orisinin yer aldig1 The Bacillus of Long Life [Uzun Yasam Basili]
takip etti. Bu ti¢ yazar, laktobasilin bu tirtinleri tiiketen kisilerin
bagirsaginda zararl bakterileri baskiladig icin saglikli ve uzun
bir Smiir siiriilmesine neden olduguna inaniyordu.

Gilinimiizde stipermarket raflarinda yer alan ‘biyo-yo-
gurt’ alternatif tibbin bir sembolii haline gelmistir. Hastaliklar:
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Onleyebilme ve eksi siitle uzun dmiir saglayabilme fikri, tutucu
bilim ¢evresinde ¢ok az destek buldu. Bu fikirlerin hepsi lakto-
basilin, mideye girer girmez gastrik sivida 6ldiigiiniin gosteril-
mesiyle ve bu nedenle bagirsaklara gecerek kolonize olamaya-
caklarinin anlasilmasi tizerine duvara toslada.

Simdi tutumlarin degistigi gozleniyor: Egilim, uzun bir
Omuiir igin eksi siit tiiketilmesi yoniinde degilse de, laktobasil
gibi mikroorganizmalarin ¢iftlik hayvanlarinda hastaliklar
onlemek amaciyla kullanilmasi yoniindedir. Degisikligin ilk
ipucu, 1970’li yillarda, Finlandiya’da Helsinki Ulusal Veteriner
Enstitlisti'nlin yOneticisi Esko Nurmi’nin, tavuklarin bagirsa-
ginda yasayan bazi bakterilerin invazyonu® engelledigini bul-
masidir. Nurmi, dogal ortamda yumurtalarindan ¢ikan civciv-
lerin annelerinin digkilarini yiyerek, bunlardaki bakteri kar-
simin1 aldiklar1 ve boylelikle bagirsaklarinin florasini olustur-
duklar1 igin, besin (gida) zehirlenmesinden sorumlu Salmonella
gibi tiirlerin neden oldugu infeksiyonlara daha az yakalandik-
larin1 gosterdi. Nurmi buna ‘rekabetgi dislama’ adin1 verdi.

Modern kiimes tiretiminde ultra hijyenik, steril kosullarda
tavuklar koruyucu mikroplar1 daha yavas alir. Nurmi, Fin k-
mes hayvanlarinda meydana gelen ¢esitli Salmonella salginlari-
na bunun neden oldugunu gosterdi. Salmonella’nin bazi suslari
tavuk bagirsaginda hastalik olusturmadan yasamasina kar-
sin kesildikten sonra insanlar tarafindan tiiketildiginde besin
(gida) zehirlenmelerinden sorumludur.

‘Rekabet¢i dislama’ fikrinin 6nemi ¢ogu c¢evrede kabul
gormeye bagladi ve Ingiltere Canterbury’de bulunan Orion
Corporation Farmos adi verilen sirket, ciftcilere tavuklarin
bagirsaklarindaki mikroplarin koruyucu floradan olusmasini
saglayan bir Uriin pazarlamaktadir. Broilact ad1 verilen tirtinde
normal bagirsak bakteri kokteyli vardir ve bu kokteylde lakto-
basil de yer alir. Birlesik Krallik ve Birlesik Devletler’de bulunan
baska sirketler de tek defada dogal bir etki yaratacak {tiriinler

* Mikrobun doku ve/veya hiicrelere girmesi (¢.n.).
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gelistirmeye calistyor. Probiyotik ad1 verilen tirtinlerde laktoba-
sil suglar1 vardir ve giintimiizde bu amag i¢in satilmaktadirlar.

Infeksiyonlarin tedavisinde kullanilan antibiyotikler varken
bu gibi taktiklere gercekten gereksinimi var mi1? Gergekten var.
Bakterilere karsi savas ge¢miste kazanilmis olmasina karsin
hala acimasizca devam etmektedir. Plazmidlerin bakteri toplu-
luklarina direnci yaymasiyla, duyarl bakterilerin direngli hale
gelmesi Orneginde oldugu gibi antibakteriyel direncin artmasi
tibbi krize yol agabilir. Bagirsak ve idrar yollar1 infeksiyonlari-
na neden olan Enterobacteriaceae ve Pseudomonas cinsi bakteri-
ler eski sihirli kursunlara karg1 direng gelistirmeye baglamistur.
Biyolojik bela kontroliinde oldugu gibi bu engelin kaldirilma-
sinda daha dogal yollar kullanilarak durumun kétiilesmesi en-
gellenebilir ve bu beladan tamamen kurtulmasi da saglanabilir.

Mutlu bir tesadiif sonucu simdi bazi mikroorganizma-
larin insanda ve hayvanlarda baglica bagirsak infeksiyonla-
riyla miicadele ettigini gosteren bilgiler artmaktadir. Boylece
Kanada'nin Ottawa kentinde bulunan Gida, Saglik ve Refah
Mudirlagi’'ndeki arastirmacilar, saglikli yetiskin horozlarin
bagirsaklarindan elde edilen mikroorganizma kokteylinin ta-
vuklara verilerek onlar 6ldiirticti Escherichia coli’den koruma-
siyla insanda hemorajik kolit salginlarinda azalma arasinda
iliski oldugunu buldular. Burada agik¢a bu ve bunun gibi in-
san hastaliklarinin kontroliinde kullanilacak rutin bir yontem
bahis konusudur.

Daha heyecan verici olan bir arastirma Arjantin Chaca-
buco’da Centro de Referencia para Lactobacilios’da Silvia
N. Gonzalez’in de yer aldig: bir ekip tarafindan yayimlandi.
Ottawa galismasi gibi, bu projede yeni doganin bagirsaklarin-
da germler (mikroplar) yoksa anneden alinan karmagik bakteri
toplulugu daha sonra hastalik olusturanlara kars1 koruma sag-
lamaktadir. Arjantin’deki aragtirmanin amaci insan hastalikla-
rina kars1 bir profilaksi (koruma) saglamaktir. Bu nedenle, tarif
edilen sus kullanilmaya baslandu.
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Gonzalez ve arkadaslari, insandan elde edilen Lactobacillus
casei ve Lact. acidophilus adl1 iki susla ¢alisti. Onlar mikroorga-
nizmalan kaymagi alinmis siit tozundan hazirlanan ¢ozelti-
ye ayr1 ayri inokiile etti ve 8 saat siiren inkiibasyondan son-
ra iki fermantasyona ugramis siitii karistirdi. Grup, patojen
sus olarak Shigella sonnei'yi yegledi, ¢linkii dizanteriye neden
olan bu bakteri Arjantin’de ¢ok yaygindir. Lact. casei ve Lact.
acidophilus’la fermantasyona ugramis stitiin Sh. sonnei infek-
siyonunu engelledigi gosterildi. Sekiz giin siitle beslenen 30
fareye oral doz verilmesine karsin fareler hayatta kaldi. Otuz
kontrol faresindeyse oran, %60 diizeyindeydi.

Siitle 6nceden isleme alinmalari, Sh. sonnei’nin karaciger ve
dalakta kolonize olmasini da engelledi. Onuncu giinde bakteri
organlardan temizlendi ama tedavi uygulanmayan farelerde
bakteriler varliklarin1 devam ettirdi. Kan ve bagirsak sivilarin-
da bakteriye kars1 antikor diizeyinde artis olmasi fermantasyo-
na ugramis siitliin sistemik immiin cevabi artirdig1 sonucuna
varildi. Bunlar, etkileyici sonuglardir. Insan hastaliklariyla olan
iligkilerine stipheyle bakan kisiler, Arjantin grubunun ferman-
tasyondan sonra siitlerin ayn1 zamanda bebek ishali tedavisin-
de ve 6nlenmesinde kullanilmasina bakmaldur.

Loudon Douglas’in 6nerdigi uzun émiir i¢in bakteri formii-
14, yanlis yol olabilir. Yine de benim goriistim insan ve hayvan
hastaliklarinin 6nlenmesinde laktobasilin gelecegi konusunda
hala ¢ok olumlu; bu fikir, ilk defa Goerge Herschell tarafindan
bir ytizyil 6nce ortaya atild1

Rhodococcus chlorophenolicus

cevreyi temizleme

Mikrop diinyasinin en inamlmaz ozelliklerinden biri
kimya endustrisi tarafindan iiretilen en egzotik ve inatg
maddelerin bile bir mikrop tarafindan pargalanabilmesidir.
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Mikrobiyologlar toprak ve kontamine olmus sudan, bu gibi
maddeleri pargalayabilen mikroplar1 defalarca izole etmisler-
dir Yakin zamanda bu bilgi ‘biyoremediasyon’, mikroplarin
Ornegin gaz calismalan yapilan yerler gibi lokalizasyonlarin
temizlenmesi ve bir kez daha giivenli hale getirilmesi amaciyla
kullanilmasi i¢in deneylerin yapilmasini baglatti.

Onceden anlatildig gibi, iki strateji vardir. Birincisi mik-
roplarin sayilarinin az ve liremelerinin zayif oldugu yerlerde
kullanilmasi. Boyle ortamlara besin eklenebilir veya hava ba-
silabilir ve bu sekilde mikroorganizmanin iiremesiyle birlikte
onun toksik maddeleri pargalamasi saglanabilir.

Finlandiya’daki bir olayda herbisid saklanan bir depo yan-
gin sonucunda zarar gordiigi icin toprak ve suyun yiizeyi
kontamine olmus, kirlenmis ve su kaynaklarina da zararh ot
ilaglan 2,4-D ve 4C2MP karismisti. Bir grup mikrobiyolog, su
kaynaklarindan bu maddeleri parcalayan bakteriler izole etti
ve ilk 6nce onlar1 laboratuvarda denedi. Istenilen sinirlarin al-
tinda olacak sekilde ytizeydeki 2,4-D yiikiinii 3-4 giin igerisin-
de bakterilerin azalttigini1 gosterdiler. Orta derecede kontamine
toprak istenilen diizeye 3-4 giin icerisinde indirilebildi.

Benzer sekilde laboratuvar ¢alismalarinda kaynak sularin-
da var olan mikroplarin 4C2MP’yi parcalayacak, yogunlukla-
rin1 7 giinde %90 oraninda azaltacak ytiiksek potansiyele sahip
oldugu gosterildi. Bu bulgular, in situ (yerinde) biyoremedi-
asyon sistemlerinin kurgulanip kurulmasina yaradi, boylece,
kaynak sularindaki mikroplarin uyarilarak temizlik yapmalar
saglandi. Bu, herbisid yogunlugunun laboratuvardaki kadar
hizli bir sekilde ve kisa stirede normale donmesini saglamada
cok etkili oldu.

Ancak bu yaklasimda bir sorun vards; bilinmeyen ve tanim-
lanmamis mikroplara giivenmenin, ayni oranda zarar verecek
toksik madde iiretme riski. Ornegin trikloretilen ve tetraklore-
tilen, vinil klora dontistiirtilebilir. Daha giivenilir, daha 6zgiin
ve Ongoriilebilirdir; alternatif stratejide bilgi sahibi oldugumuz
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mikroplarin kullanilmasi vardir. Cok basarili bir vakada Finli
arastirmacilar, ¢ok koti bir sekilde poliklor fenolla (PCP) kir-
lenmis kereste fabrikalarinin oldugu bélgeyi ve yeralt: su kay-
naklarini temizlemek igin Rhodococcus chlorophenolicus kullan-
dilar.

PCP’lerin yasaklandigi, 1930 ve 1984 yillar1 arasinda Finlan-
diya’da bu kimyasallardan 25.000 ton kullanildi. Bu, bir¢ok
bolgede, 10 yil 6nce birakildig: yerlerde iki farkli PCP’ler kalici
kirlilik yaratti. Ek olarak, kagit hamuru agartma fabrikasi her
yil tilkenin gol ve nehirlerine atilan 10.000 ton organik olarak
bagh klordan sorumluydu.

Birincisi arastirmacilar, laboratuvar kosullarinda R.
chlorophenolicus'un PCP’yi klor ve karbondioksite parcaladig:-
n1 gosterdi. Sonra onu PCP igeren topraga ve kuma koydular.
Toprak ve kumun her ikisinde de tek ve goreli daha kiigtik bak-
teri dozlan hafif kontamine toprakta 4 ay igerisinde PCP'leri
parcalads, bu agir kontamine olmus toprakta belki de daha hiz-
liyd1. Inokiilasyondan énce saptanabilen PCP ve igeride 4 aylik
siire icerisinde PCP parcalamaya uyarlanabilecek mikrop yoktu.

Eklenen mikroplar, toksik maddeleri parcalarken, kendile-
rine zarar vermiyordu. Ortamdaki R. chloropehenolicus sayisi
yillarca az ya da ¢ok ayni sayida kaldi. Bu mikroorganizma-
nin diger mikrop gruplarina kars: direngli odlugunu gosterir;
protozoonlar, bakterilerin dogal avcisidir ve onlarin sayilarini
azaltmasi beklenirdi.

Fin calismalarinda R. chlorophenolicus tarafindan salinan
ve PCP’yi ii¢ evrede pargalayan enzimler de vardi. Onlar bu
enzimleri saflastird1 ve biyoremediasyonda ti¢ asamal: yakla-
simin uygulanabilirligini inceledi. Kontamine alanlara bakteri
yerine enzimlerinin eklenmesinin 6ngoriilebilir giivenli bir so-
nug elde edilmesini saglayabilecegi varsayildi.

Gen miihendisligindeki gelismeler esliginde, belli bir kire
saldiracak mikroplarin tiretilmesi arastirilmaktadir. Mevcut
bakteri topluluguyla kiyaslandiginda, bu sekilde mikrop dav-
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raniglar1 standardize edilebileceginden net bir sonu¢ almasi
beklenilebilir.

Her iki yolda da canli mikroplarin ¢evrenin korunmasz, te-
mizlenmesi ve gelistirilmesinde kullanilmasi, biyoteknolojinin
ana hedefini olusturur. Firsatlar 6zellikle dogu Avrupa gibi
endtistriyel etkinliklerin uygun ¢evre korumalariyla diizenlen-
medigi, topragin zehirli kimyasal atiklarla kirlenmesine neden
oldugu yerlerde can alicidir. Diger uygulama alanlar1 arasinda
tanker kacaklarn yiiziinden denize petrol dokiilmesi ve buna
benzer diger kazalar yer almaktadir. Burada, yine, mikroplar
dogal olarak gevreyi temizlemeye calisirlar. Alaska’da Prens
William Sound bélgesinde bulunan Exxon Valdez kazasindan
sonra, 1989 yilinda bilinen en biiyiik petrol kirliligi gerceklesti:
Irak giigleri tarafindan 500.000 ton ham petrol, Ocak 1990 tari-
hinde Arap Korfezi'ne bogaltilda.

Finlandiya’da saglanan R. chlorophenolicus gibi teknik ba-
sarilardan sonra biyoremediasyonda kullanilacak mikroplarla
ilgili sorulacak sorular vardir. Igeride bulunan mikroplar mi
yoksa daha giivenli ve 6ngoriilebilir genetik olarak uyarlan-
mis mikroplar m1 daha yararlidir? Her iki yaklagimin uygula-
nabilecegi alanlar var midir? Zaman gosterecek. Ancak biitiin
bunlar, daha ¢ok kamu, politik ve diizenleyici mekanizmalar
tarafindan onaylanacak ve bunu gergeklestirecek mikroplarin
glicliyle belirlenecektir.

Asg viriisii (vaksiniya)

evrensel koruyucu mu?

Edward Jenner, 14 Mayis 1796 tarihinde James Phipps’i
asiladig1 zaman, bu 6ncii deneyin sadece ¢igek hastaligina de-
gil ayn1 zamanda iki ytiz yi1l sonra bir¢ok infeksiyon hastali-
gina karsi bir asilama yontemi olacaginin farkinda degildi.
Gloucestershire, Berkeley’de calisan pratisyen hekimler, inek
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ciceginin memelerinden bulastig1 bireylerin ¢igek hastaligina
kars1 direncli oldugunu saptadilar.

Bu nedenle, Jenner, stitcii kizin parmagindaki inek cigegi ve-
zikiiliinden alinan lenfi Phipps’e inokiile etti. Bir ptstiil belirdi
ve 1 Temmuz’da Jenner ¢cocuga inek ¢igegi malzemesini inokiile
etti. Inek cigegi olusmadi ve sonradan yapilan bircok onaylayici
deneyde ‘asinin’ ¢ok etkili oldugu gosterildi. Bugiin, bir mikro-
bun bir insanda olusturdugu direncin bagka bir mikroba kars:
koruma sagladig1 capraz korumanin ¢ok ender oldugunu biliyo-
ruz. Sonra asilar Louis Pasteur tarafindan gelistirildi ve digerleri
de bu infeksiyonlara neden olan 6zel mikroplardan kaynak alds.

Zaman gelince Jenner’in basarisindan sorumlu olan viriis,
tanimlandi. Ag1 viriisii (Sekil XV) ad1 verilmektedir ve gercekte
uzun yillar, hastalik toptan yok edilinceye kadar sugigegine karsi
asilamada kullanilmigtir. Bundan birkag y1l sonra, gen miihendis-
ligindeki gelismelerle birlikte viriislerin hastalik olusturan mik-
roplardaki antijenleri ‘tasimalari” fikri gelistirildi. Antijenler, bii-
ylik molekiillerdir; 6zellikle immiin sistemi uyaran proteinlerdir.
Bu sekilde saglanan kolaylik virtislerin diger mikroorganizmala-
ra kars1 da antikor uyarisi olusturmalarina neden oldu. Influenza,
hepatit B, kuduz, sigir vebasi ve diger viriislerde bu antijenlerden
sorumlu gen, as1 viriisline aktarildi. Prensip olarak bu gibi re-
kombinan ag! suglar1 bunun gibi diger infeksiyonlara karsi asila-
mada, ve olasilikla bazilar1 ayni1 zamanda kullanilabilirdi.

Onceden elde edilen pratik basariyla, korkutucu hastalik
kuduz Avrupa’daki vahsi hayattan yok edildi. Kuduz virts,
oldiiriicti ve korkung bir hastaligin etkenidir. Yeni yayimlanan
bir vakada bir adamin sag el parmag bir yarasa tarafindan
Mercedes, Teksas, ABD’de 1sirldi. Bir ay sonra, adamin eli za-
yiflad: ve tibbi yardim aldi. Agrinin arttig: alt1 glinden sonra
azap basladi. Komaya girip 6lmeden 6nce adam haliisinasyon
goriiyordu, yiiksek atesi vards; salyalar1 akiyordu, ytiziinde ve
boynunda siirekli spazmlar oluyordu, nefes almada ve yutma-
da o kadar ¢ok sikintilar1 vardi ki suyu yutamiyordu bile.
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Turkiye gibi yerlerde (Avrupa’da kopeklerde kuduzun
hala goruldiigi tek tilke), infeksiyon riski her zaman vardir.
Insanlar, kuduzla temas durumunda yapilan inokiilasyon se-
risiyle korunabilir; ancak Louis Pasteur’iin gosterdigi gibi
inokiilasyonlar pahalidir ve yan etkileri vardir. Virisiin olus-
turdugu tehlike, ayn1 zamanda bir¢ok kisinin, 1siran képegin
kuduz olup olmadigini bilmedigi icin gereksiz yere asilanma-
sindan kaynaklanmaktadir.

Turkiye’deki durum diginda bazi tilkelerde hastalik yara-
salarda varligin1 devam ettirse de, Avrupa’daki eradikasyon
programi, gectigimiz kirk yilda viriisiin ana rezervuar: olan
tilkilere odaklanmugtir. Ilk strateji tilkilerin itlafiyla, gereksiz
yere virlisiin bulastig1 insan sayis1 azaltmaktir. Ancak gazlama,
zehirleme ve tuzak gibi 6nlemler hedefe nadiren ulagsmaktadir.

Alternatif yaklasim tilkilerin agilanmasidir. Evcil hayvanla-
rin asillanmasinda kullanilan enjekte edilebilir asinin bu amag
icin kullanilmasi zordur. Cesitli arastirma gruplar1 bu amag
i¢in canli ama zayiflatilmis kuduz viriisii gelistirmistir. Bu asiy1
tasiyan tavuk kafasi gibi yemler ilk énce Isvigre’de daha sonra
Fransa ve Almanya’da tilkilerin yogun oldugu ve kuduz virii-
sii tasidiklar1 bolgelere atildi.

Bazi iilkelerde bu yontemle kuduz sikliginda azalma oldu.
Ancak, canly, etkin virtisle ilgili iki endise gelisti: Kemirgenlere
kars: belli derecelerde viriilan (zayiflatilmis, virtilans: azaltil-
mig) kaldilar ve teoride bu onlarn tilkilere ve diger hayvan-
lara karsi da viriilan kalabilecegi fikrini yaratti. Bu endise,
Strazburg’ta Transgene SA, Lyon’da Rhone Merieux ve Liyej
Universitesi'nde genetigi oynanmis asilarla bu problemin ¢6-
ziiliip ¢oziilemeyeceginin arastirilmasina yol agti. Onlar, viri-
stin protein kilifinin bir boliimiinii secti ve proteinin olusma-
sindan sorumlu geni ¢icek asis1 viriisiine aktard.

Deney olumlu sonlandi ve hem de ¢ok iyi. Belgika'min gii-
neyinde 2200 kilometrekarelik bir alana helikopterlerin 25.000
yemi atmasindan sonra tilkilerin %80’inde kuduza kars:
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bagisiklik gelistigi gosterildi. Teorik modelde 6ngoérildiigi
gibi, viriisiin bulasmasinm1 engellemek icin gerekli olan sayida
hayvan agilandigindan hastalik da kayboldu.

Ingiliz limanlarinda belirli posterlerin asilmasina ve karan-
tina 6nlemlerinin alinmasina neden olan kitasal kuduz salgin-
lar1, Polonya’da 2. Diinya Savasi sirasinda basladi. Viriis ardin-
dan hem doguya 6nceki Sovyetler Birligi'ne hem de batiya orta
ve bat1 Avrupa tilkelerine dogru yayildi. Ayn1 zamanda savas,
italya ve Yugoslavya arasindaki isbirligiyle sinirlarindan uzak-
lastirildy; ama 1992-3 yilinda yikildi. Yeni as1 sayesinde, Fransa
sahillerine dogru ilerleyen kuduz virtisiintin hareketi engellen-
di. lleri diizeyde yapilan asilama galismalari infeksiyon odakla-
rinin bulundugu yerlerde devam ediyor; Britanya Adalar kanal
boyunca bu tehlikeden kisa siirede arindirilabilecektir.

Gelecekte, as1 susu asis1 insanda da sik kullanilacak, ¢lin-
kii baz1 arastirmacilar bu konuya 6ncelik vermektedir. Onlar
nadir goriilen yan etkilerin 6ldiiriicti hastalik ¢cicege kars: as1
gelistirildigi zaman tolere edilebilecegini ama hedef hastalik
daha az sorun olusturdugunda tolere edilemeyecegini savu-
nuyor. Ayrica, viriis asilarinin, bagisiklik sistemini bozan AIDS
virlisii tarafindan infekte olan insanlarin ¢ok oldugu Afrika
gibi llkelerde kullanilmas: komplikasyonlara neden olabilir.
Ancak eskiye gore bu gibi tehlikelerin miihendislikle ¢ikarti-
lip asinin zarar verici etkisinin bertaraf edilebilmesi ve bazi iyi
ozelliklerinse miithendislikle eklenmesi daha olasidir.

Alcaligenes eutrophus
plastik yapic

Alcaligenes eutrophus bakterisine bir 6grenci kitabindan bakarsa-
niz, onun “knalgaz” tepkimesi olusturarak yasadiginin vurgulan-
mus oldugunu goreceksiniz. Bu, hidrojeni okside ederek su ve ayru
zamanda canli hiicreler icin ener;ji tirettigi anlamina gelmektedir.
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Bircok mikrop ve belki de insan gibi A. eutrophus karbon-
hidrat ve diger besinleri enerji kaynag: olarak kullanarak ¢o-
galir. Ancak o, bir¢ok yapisal elemanin1 kurmak i¢in disaridan
kaynaga gereksinim duyan bir mikroorganizmadan daha ¢ok
kendi kendine yeterlidir. Alcaligenes bakterisinin su salarak
enerji yapma, karbondioksiti sabitleme ve boylece karbonhid-
rat yapma Ozellikleri de vardir. Isik veya klorofile gereksinim
duymamasina karsin bunu bitkilerin fotosentez yaparken kul-
landiklarina benzer bir mekanizmayla kimyasal tepkimeler
araciligiyla gerceklestirir.

Bu mikroorganizmanin mikrop diinyasinda bir bagka rolii
daha vardir. Pargalanabilir plastik yapabilmesi 6nemli bir 6zel-
liktir. Baz1 mikroplarin sert ve goriiniise gore dayanikli mad-
delere saldirdigini gérmiis olmamiza karsin modern plastikler
bunun disindadir. Bu plastikler, mikrop, giines 15181 ve neme
maruz kaldiginda tirtinlerin parcalanmasini engellemek igin
kullanilir. Sonuglar1 kumsalda ve plastik sise, kutu ve esteti-
gi bozacak diger maddelerin bol miktarda bulundugu bagka
yerlerde de agik¢a ortadadir; bunlar saglig: ve gtivenligi tehdit
ederler.

Simdi gevreye gittik¢e daha duyarh bir tavir takindigimiz-
dan dolayi, mikroplarin dayanikl olmayan plastik tiretmeleri,
atiklarin kalici olmamasinmi sagladiklarindan 6nemlidir. Arzu
ettigimiz sey, yok olabilen malzemeler yani islerini gordiikten
sonra dogaya zarar vermeden yok olan nesneler tiretilmesidir.

Emperyal Kimya Endustrisi (ICI), A. eutrophus’u bu alanda
oncii olarak kullanip cevreye dost plastikler tireten bir sirket-
tir. ICI igin ¢alisan bilim insanlari, 1970°li yillarda mikroplar
enerji depolamak icin kullanabilecekleri bir yol arastirmak-
taydi. Bakteriler, salindiginda, hiicresel yapilarini yapmak
ve yeni nesiller tiretmek i¢in kullandiklar1 enerjiyi bir defada
gerekenden fazla tretebilirler. Bu yolla biiylik molekiillerdeki
fazla enerji daha sonra pargalanarak yapisal islemler i¢in kulla-
nilmak tizere insanlarin yag depolar gibi saklanir. Mikroskop
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altinda mikroplarda nisasta gibi maddelerin sitoplazmada da-
ginik halde bulundugu gozlenebilir.

A. eutrophus’da grantiiller nisastadan degil yaga benzer po-
lihidrobiitirat (PHB) ad1 verilen polimerden olusur. ICI mik-
robiyologlar1 bu maddelerden pargalanabilir plastik tliretmeyi
hedeflediler. Polimer molekiilleri, birbirine tek sira veya gap-
raz olarak baglanmis ¢cok miktarda kiiciik molekiilden olusur.
PBH'nin kendisi, bir¢ok hidrobiitirat molekiiliinden olustugu
i¢cin dogru 6zelliklere sahip degil gibi gortinmesine karsin bel-
ki de A. eutrophus'u gerekli maddelerle besleyerek farkl bir
yap1 olusturmasina olanak saglayabilir.

Strateji calist1; valerik asit verildiginde A. eutrophus polihid-
robiitirat-kohidroksivalerat (PHBV) plastige benzer ama par-
calanabilir, yani istenilen 6zelliklere sahip polimerler tiretti. A.
eutrophus’un hidroksibtitirat molekiillerini yapistirarak PHB
yaptig1 biliniyor; o ve ilgisiz bir¢ok bakteri, diger polimerleri
birim disinda bir araya getirebilir ve birimi PHBV olarak bir-
lestirebilirler. Diger bir deyisle, hem parcalarin hem de bitiin
molekiiliin bliytikliagi farkh olabildigi i¢in elde edilen polime-
rin karakteri de farkl olmaktadur.

Ticari ad1 Biopol olan ICI'nin yeni maddesi, normal plastik
gibi saglam ve suya dayaniklidir. Toprakta bulunan mikroplar
tarafindan hizli ve tamamen suya ve karbondioksite pargcala-
nabilir. Kanalizasyonda veya depolama alanlarinda Biopol,
birkag haftada yok olabilir. Bagka bir avantajiysa yeni polime-
rin parcalanmak yerine yanarken diger bir¢ok insan yapimi
maddenin yok olurken etrafa yaydig1 kimyasallar1 yaymadan
yok olmasidur.

Biopol ilk ticari uygulama alanini 1990 yilinda, Alman sag
bakim sirketi Wella’'min Sanara grubu sampuanlar ilireme
karar1 almasiyla buldu. Artik A. eutropus tarafindan ICI'nin,
Ingiltere’de ki Teeside’da Billingham bolgesinde (iiretilen
Biopol, halen normal plastikten daha pahalidir. Ancak tiretim
orani arttikca maliyet azalir. Bu gibi tirtinlerde biiyiik artis tii-
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keticiler “yesil’ tirtinlere fazladan para vermeye razi oldukla-
rinda veya diizenlemelerle ¢evreye zarar vermeyen maddele-
rin kullanilmasi zorunlu hale getirildiginde gerceklesir.

Ayni sekilde tipta da yeni nesil plastiklerin kullanilma-
sinda artis beklenmektedir. Birkag¢ yil 6nce Douglas Dennis,
Virginia’daki James Madison Universitesi'nde A. eutrophus’un
PHB yapmasini1 saglayan geni gosterdi. Bu gelisme cesitli
gruplarin geni Escherichia coli gibi bagka bakterilere aktarmasi-
na ve bu sayede daha ucuza plastik tiretilmesine yol agti. Diger
bir olasilik da, genin kendisini degistirmektir; bdylece polimer
tiretimini sadece bakteriyi farkl besleyerek elde edilemeyecek
yeni bir yap1 araciligiyla saglamak olanaklhdir. Bu yolla ¢ok ge-
nis bir plastik grubu, farkh paketleme alanlarinda ve diger uy-
gulamalarda kullanilabilecek sekilde iiretilebilir; biitiin bun-
lar, parcalanabilir (geri dontstiiriilebilir) tirtinlerde aranan en
Onemli 6zellikleri olusturur.

Bakteriyofaj
antibiyotiklere akilli bir alternatif?

Bakterilere Ozel bir infeksiyon hastalig1 kegfettigini sandigini ve
bundan bana bahsetmedigini mi soylemeye ¢aligryorsun? Sevgili ¢o-
cugum, patojen (hastalik yapan) bakterileri oldiirecek basarili yolu
bulmusg olabilecegini gercekten tam anladigima inanmiyorum.

Sinclair Lewis romaninin kahramani Martin Arrowsmith’e
bu soézlerin sdylenmesinin tlizerinden ii¢ ¢eyrek yiizyil geg-
tikten sonra, fikir bilimkurgudan gercege doniismek {izere.
Beklenti, bakteri infeksiyonlarini alt edecek yeni bir stratejinin
ortaya atilmasidir; {iglincii diinya tilkelerinde aci, yetmezlik ve
oliime neden olan ishal yapan hastaliklarin tedavisinde bakte-
riyofaj kullanilmasi degerli sonugclar verebilir.

Hikaye, Frederick Twort'un 1915 yilinda Londra’daki
Brown Enstitiisii'nde bakterilere saldiran ‘seffaf ¢dziinebilir
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madde’ konusunda bir ¢alisma yayimlamasiyla basladi. Sonra,
Paris’te Pasteur Enstitiisii‘'nde ¢alisan bir Kanadal1 olan Felix
d’Herelle dizanteriden sorumlu basillere saldiran bir ‘goriin-
mez mikrop’ tanimladi. Twort ve d’Heller sonradan, bitki ve
hayvanlarda hastalik yapan virtsler gibi bilinmeyen bir viriis
grubu tizerinde ¢alistiklarini fark etti. Boylece her biri bu ‘bak-
teriyofajlar1” kullanarak insan ve hayvanlarda meydana gelen
bakteri hastaliklariyla miicadele etmeye baglad:.

Ancak bu teori moda olmaya basladiginda sonuglar vasatti.
Laboratuvarda bir araya getirildiklerinde fajlar bakterileri par-
caliyordu ama ayni mikroparazitler bir hasta tarafindan igildi-
ginde bir sey olmuyordu. Fajlar1 ayiracak, saflastiracak ve izole
edecek tekniklerde meydana gelen 6nemli gelismeler Birlesik
Krallik’ta Houghton Kanatlilar Aragtirma Istasyonu’ndaki
arastirmalarin 1980°li yillarda baslamasinin kapilarini act.
Ciftlik hayvanlarinda elde edilen bulgularin iligkisi daha faz-
laydi. Ama nihai basari elde edilemedi ¢linkii antibiyotiklerin
glicli bakteri infeksiyonlarimi1 tedavi etmek icin artik olanakh
olmasina karsin gittikge etkisini kaybediyordu: Bakteriler di-
rengli olmaya baslamisti.

Houghton'un ilk ¢alismalar, Escherichia coli lizerineydji;
bagirsagimizda ve hayvanlarin bagirsaklarinda zararsiz bir
sekilde yasayan bir bakteri, ancak bazen viriilan 6zellik gos-
terebilir ve ciddi hastaliklara neden olur. Arastirmacilar, bir
bebekte 6ldiiriicii menenjite neden olan E. coli tizerinde galistu.
Bakteriyi laboratuvar kogullarinda tirettikten sonra, bakteriyo-
loglar ona saldiracak bir faj bulmaya calistilar; bu amacla astro-
nomik oranda faj iceren kanalizasyondan 6rnekleri incelediler.
Laboratuvar deneylerinde E. coli’ye saldiran bir faj izole edildi-
ginde ayn1 mikrobun neden oldugu bir infeksiyondan musta-
rip fareye hemen enjekte edildi.

Faj, sadece fareyi tedavi etmiyordu. Karsilastirildiklarinda,
bes antibiyotikten dordiinden daha fazla etkiliydi. Faja direngli
olan birkag E. coli mutant1 tedavi sirasinda ortaya ¢ikt1 ancak
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viriilanslan diistiktii. Bu antibiyotik tedavisine gore belirgin
bir ilerlemeydi ¢ilinkii antibiyotik tedavisinde mutantlar ana
sus kadar hatta daha fazla viriilan (hastalik yapic etkili) olma
egilimindeydi.

Sirada, Houghton bilim insanlarinin bagirsak infeksiyo-
nuna neden olan bakterilere savas a¢gmalar1 vardi. Ciftcilerde
Onemli oranda para kaybina neden olan E. coli susu segildi
clinkii buzagi, domuz ve koyunlarda ortaya ¢ikan hastalik sal-
ginlarina neden oluyordu. Bir dizi testte, buzagilara 6liimciil
dozda E. coli verdiler. Sonra ishal baglamadan 6nce iki faj ka-
risim1 hayvana verildiginde onu korudugunu buldular. Fajlar
(birlikte kullanildiklarinda direngli mutantlarin ortaya ¢ikma
olasiligim azaltir) birlikte calisip tehlikeli bakterinin kendile-
rini hayvanlarin bagirsaklarina yerlestirmelerine engel olarak
tedavi sagladilar.

Twort ve d'Helle’in deneylerinin aksine, infekte hayvana
verildiklerinde laboratuvar tiiplerinde bir araya getirilmeleri-
ne oranla fajlardan biri digerinden daha etkiliydi. Ikizlerden
biri tiglincii bir fajla degistirildiginde, infeksiyon yerlesmis
ve hatta buzagida bol ishal olsa bile karisim iyi ¢alisiyordu.
Kanalizasyon érneklerinde yapilan titiz ¢calismalarin ardindan,
Houghton ekibi, kuzu ve buzagilarda bagirsak infeksiyonu-
na neden olan mikroplara saldiran fajlardan olugan bir havuz
olusturdu. Buzagilar, daha 6nce faj tedavisi almis hayvanlarin
kaldig1 ve temizlenmemis odalara alindiklarinda, hastaligin
bulasmasi engellendi.

Bu arastirmalar bakteri hastaliklarina karsi giintimiizde
uygulanan yontemlerin ileride yerini alacak daha iyi yakla-
simlarin olusmasina neden oldu. Birincisi, fajlarin tek bir doz
verilmesi gerekir. Kan ve diger viicut sivilariyla seyreltilen an-
tibiyotiklerin aksine faj konak bakteride ¢ogalarak cok fazla
yogunluga ulasir. Saldirinin istendigi yerde bu artis gercekle-
sir: Infeksiyon bolgesi. Artis, istenmeyen mikroorganizma yok
edilinceye kadar devam eder (sonra daha fazla infekte edecek

261



bakteri kalmadiginda &liir). Ikincisi, tedavi sirasinda faja di-
rengli bir mutant bakteri ortaya ¢iktiginda, bu sus ana sustan
daha az virtilandur.

Salginlar sirasinda hastalik olusturan mikroorganizmalari
tanimlamak icin biitiin bakteri tiirleri, kendisine saldiran bir
veya daha fazla faj varlig1 agisindan arastirllmaktadir. Faj teda-
visi gelecegi ¢cok genis bir alana yayilmaktadir; 6rnegin, kole-
rada oldugu gibi hastalik etkeninin bagirsakta serbestce yayil-
dig1 hastaliklar i¢in bu durum daha 6nemlidir.

Stefan Slopek ve arkadaglari, Wrocklaw’daki Polonya Bilim
Akademisi'nde antibiyotiklere duyarli olmayan ve kanda in-
feksiyona neden olan bir bakterinin kontrol altina alinmasinda
ise yarayan bir faj buldular. Bu faj, cogu vakada, baska tedavi
yontemlerine cevap veremeyen iltihapli ve uzun siiren yara in-
feksiyonlarinin tedavisinde bile basariliydi.

Artik gesitli arastirma ekipleri kanalizasyon ve diger faj
kaynaklarimi tarayarak bakterilere karsi yeni fajlar bulmaya
calismaktadir. Houghton calismasinda oldugu gibi alternatif,
bazi infeksiyonlara neden olan bakterilere etki eden faj kok-
teylleri hazirlamaktir. Faj tedavisinin tekrar giindeme gelmesi,
penisilin ve streptomisinin bu ytizyilin basinda bulunmasi ka-
dar 6nemli olabilir.

Crinalium epipsammum

kiy1 erozyonunun durdurulmast

Kitapligimdaki en sik kitaplardan biri de De Nederlandse
Delta adi1 verilen kitaptir, bu kitapta Hollandalilarin toprakla-
rin1 Kuzey Denizi'nden korumak i¢in neler yaptiklar1 anlatil-
maktadir. Amsterdam’daki Schipol Havaalani’'na giden herke-
sin bildigi gibi Hollanda'nin igcinde de su vardir. Tablo giizel-
ligindeki laleler ve peynirler memleketinde yasayan insanlar,
tamamen su diizeyinin altinda yasadiklarinin pek farkinda
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degildirler. Ulkenin baz1 bélgeleri her yiizyilda 20 santimetre
batmaktadir; onlar kiiresel 1sinmadan diger Avrupa tilkelerin-
den daha fazla etkilenmektedirler.

Hollanda'y1 okyanusun giiciinden korumak i¢in baraj, set
ve diger yollara milyarlarca para harcanir. 16. ytizyilin bas-
larinda, Hollandali set ustalar1 denizle savasacak ve gollerle
batakliklar: 1slah edecek teknikler konusunda uzmanlasmaya
basladilar. Modern zamanlarda, uygulamali biyoloji devasa
hidrolik miithendisligi calismalarina gittikge artan oranda kat-
kida bulunmaya baslady; olusturulan kum tepecikleri deniz-
le anakara arasinda bir set halini aldi. Marram ve diger otlar
ekildi, boylece kum tepeleri kolonize edilerek kumun riizgarla
uc¢mas! engellendi. Ancak, riizgar ve dalgalarin giiciine kars:
koymak i¢in direncin kismen daha fazla artirilmas: gerekmek-
teydi, ¢iinkii bazi islah ¢alismalar: dalgalarin yonini ve etkisi-
ni degistirdiginden erozyona katki saghyordu.

De Nederlandse Delta, korfez sularinda bulunan planktonlar
ve onlarin sicaklik, ¢6zlinmiis oksijen ve besin zinciri arasinda-
ki iligkisi disinda mikroplar hakkinda ¢ok az sey soylemekte-
dir. Bu kitap, Delta Hidrobiyoloji Arastirmalar1 Enstitiisii’niin
yirmi besinci yildoniimii i¢in 1982 yilinda basildigi zaman,
Hollanda’daki kum tepelerinin saglamlastiriimasinda mik-
roplarin rol oynayabilecegi konusunda bagka bir 6neri yoktu.
Amsterdam Universitesi'ne Cografya Arastirmalar1 Fonu'nun
katkisiyla yapilan aragtirmalar sayesinde, resim hizli bir sekil-
de degismektedir. Yakin zamanda yapilan calismalar, bakteri ve
alglerin kum tepelerinin saglamlastiriimasinda rol oynayan kar-
masik bir isleme katkida bulundugunu gostermeye basladi. Bu
kadarla kalmiyor. Arastirmacilar bu olayda yer alan mikroplari
tanimlamaya da basladilar, bu mikroplar arasinda daha 6nce bi-
linmeyen mikroorganizmalar da vardir, ve onlarin iiremeleri ve
etkinliklerinin gelecekte yarar saglayacagini diistindiirmektedir.

Amsterdam’da Mikrobiyoloji Laboratuvari’'nda ¢alisa-
rak, Luuc Mur ve arkadaslari, Hollanda Kuzey Denizi sahili
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boyunca uzanan kum tepelerindeki silika kumlarinda yer alan
mikroplarin 6zelliklerini arastirmaktadir. Bu mikroorganiz-
malar, genelde primitif yesil alg Klebsormidium flaccidum ve
Oscillatoria ve Microcoleus gibi bazi siyanobakterilerden olusur.
Yakin zamanda Mur ve akadaslan tortu olusumunun baglan-
gic asamasinda mikroplarin katkisinin genellikle sira dis1 ve
bilinmeyen siyanobakterlerle birlikte sferoid yerine elipsoi-
dal hiicrelerden olustugunu fark etmeye basladilar. Zamanla,
kumda alg ve siyanobakterilerin kolonizasyonunun erozyona
kars1 temel rol oynadig1 netlesti.

Siyanobakterlere 6zel bir odaklanma basladi. Bunlara fotot-
roflar ad1 verildi. Fototraflar fotosentez yaparak yesil bitkile-
re benzer bir sekilde oksijen tiretirler. Bazilar1 ayn1 zamanda
havadan azotu sabitlerler. Genellikle nehir ve gollerde bol
miktarda besinle bereketlenirler, ayn1 zamanda diisiik besin
bulunan ortamlarda da siklikla goriiliirler. Sadece birkag siya-
nobakter okyanus hayatina uyarlanmig goriinse bile asir1 cevre
kosullarinda en fazla bulunan toplulugu olustururlar.

Kum tepelerinin periyodik olarak gerceklesen emmeye di-
renmeleri gerekir ancak yilin genelinde uzun kurakhik dénemi-
ne maruz kalirlar. Amsterdamh arastirmacilar, tortu olusturan
fototrofik mikroorganizmalarin kuruluga dayanmalarinda ne-
yin 6nemli oldugunu bulmaya calistilar. Yeni kesfedilen sferik
yerine elipsoid hiicreleri olan siyanobakter 6zellikle ilgingtir.
Luuc Mur ve ¢calisma arkadaslar1 Ben de Winder ve Lucas Stal
bu mikroplara Crinalium epipsammum (Latince crinalis, sag; ve
Yunanca psammos, kum anlamina gelir) adini verdiler.

Yeni tiir, siyanobakteriler arasinda sadece sekliyle degil ayni
zamanda bitkilerdekine benzer beklenmedik tipte seliilozigeren
kalin hiicre duvari nedeniyle de sira digidir. Her ikisi de mikro-
organizmanin suyun ve 1s181in olmadig1 kum tepelerine uyum
saglamasinda rol oynar goriinmektedir. Aslinda, siyanobakte-
rilerin etrafindaki zamk gibi yap1 yerine, bu farkh tiirde bulu-
nan saf seliilozun suyu tutma 6zelligi vardir, hiicre duvarinin
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kurakliktan sonra nemi tutmasina katkida bulunur. Hiicre du-
varinin hidrofil (suyu seven) 6zelligi de, C. epipsammum’un
suyu tutma yetenegini artirdig1 anlasiilmaktadir.

Siyanobakterilerin diger alglerle birlikte kum tepeleri-
nin riizgrin ve suyun etkisine dayanabilmelerini saglayan
mekanizma(lar) konusunda hala stiphe vardir. Galiba yanat,
hiicre duvarinin hidrofil dogasinda ve mikroplarin sivrilme-
yen ipliksi ‘tiiysii’ (ve bu filamentlerin rasgele kirilmasiyla de-
vam eder) bliytime 6zelliklerinde yatmaktadir. Bu ytizeylerin
kum tanecikleri ve diger mikroorganizmalarla fizyokimyasal
etkilesimi de Oonemlidir. Bircok siyanobakterinin aksine, C.
epipsammum’un garip sekli de bazi ek avantajlar saglar, 6rne-
gin hareket edemez.

Eger dogadaki siyanobakteriler bu kum tepelerinin saglam-
ligin1 artiriyorsa, gen mithendisligiyle bakterilerin bu yetenegi
gelistirilebilir. Sonra, yeteneklerine ihtiya¢ duyulan ortamlara
salinabilirler. Cok uzun degil, birkag y1l 6nce, kord ¢imi Spartina
anglica, 1slah edilen topraga ekildiginde suyun verimli toprag:
bozmasini engelledigi goriildi. Yine de Luuc Mur’un Kuzey
Denizi kiyisindaki ¢alismasinda kum tepeleri, sahil erozyonu-
na karsi, daha 6nce bilinmeyen bir yontemle, mikroplar araci-
lig1yla saglamlastirildi.

Enterobacter agglomerans

besin koruyucu

Antibiyotikler gibi, bakteriyosinler bakteriler tarafindan
yapilan ve diger bakterilere saldiran ya da en azindan onla-
rin tiremelerini engelleyen maddelerdir. Ancak bu 6zel bakteri
proteinleri, mikroorganizmalarin neden oldugu hastaliklarin
tedavisinde kullanilabilir mi? Sili’de Talca Universitesi’'nde ca-
lisan bir grup arastirmaci, buna inanmaktadir. Amaglari, kuyu
suyundan elde edilen bakterilerin neden oldugu hastaliklarin
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Onlenmesinde bakteriyosin etkisini arastirmakti. Onlar, diistik
diizeyde “yumusak” teknolojiyle birlikte gen miihendisliginin
son teknolojisini birlestiren 6zel bir yaklasim gelistiriyorlar.
Bakteriyosinin bilinmesi antibiyotik kadar eskidir ve benzer
bir¢cok mekanizma tizerinden ¢alisir. Bunlardan biri, duyarh bak-
teri hiicrelerinde protein sentezini inhibe etmesidir. Genel konu-
suldugunda, bircok bakteri tipinde etkili olan tetrasiklin gibi
genis spektrumlu antibiyotiklerden daha simirl etkiye sahiptir.
Ozellikle bakteriyosin, ¢ok 6zel bakteri suglarina etkilidir. Bu ne-
denle besin (gida) zehirlenmesinde etkili olan suglarin ve diger
bakterilerin tanimlanmasinda ve onlarin salginlar sirasinda yay-
ginligini belirlemede kullanilan kiymetli bir laboratuvar aracidr.
Ancak bu proteinlerin hastaliklarin tedavisinde kullanilma ¢aba-
larinin hepsi bagarisizlikla sonuglandy; kismen, ¢linkii agizdan
verildiginde mide asidi tarafindan hizli bir gsekilde parcalanirlar.
Birkag yil &nce, Talca Universitesi'ndeki mikrobiyologlar
Sili'de karsal bolgelerdeki, dizanteri, gida zehirlenmesi ve diger
bagirsak hastaliklarina neden olan bakterilerle dolu kuyu sula-
rinin dezenfeksiyonunda ucuz ve giivenilir bir alternatif olarak
bakteriyosin kullanilabilirligini aragtirdi. Onceden yapilmug bir-
ka¢ arastirmada bakteriyosinin insan agzinda ve bagirsaginda
bakteri sayisinin sinirlanmasinda ciddi rol oynadig: gosterilmisti.
Benzer etki, dogal sularda saglanabilirse bakteriyosin tiretimi des-
teklenerek ekolojik yontemlerle dekontaminasyon saglanabilir.
Biyoteknisyenler, toprag ve suyu kirlerinden kimyasal toksik
maddeleri parcalayarak arindirabilecek mikroorganizmalar ari-
yorken, $ilili arastirmacilar, tilkenin bir bolgesinde igilebilir kuyu
sularinin sedimentinde bakteri topluluklarini ¢alismaya basla-
dilar. 20 kuyuda 5 cm derinlikten 6rnekler aldilar ve diger bes
bakteriye (kendisi bakteriyosin tiretmeyen) etkili bakteriyosin
tireten bakteriler aradilar. Bu hedef mikroorganizmalardan g,
tifo hastalig1 olan bir kadindan Salmonella typhi, akut ishali bulu-
nan bir hastadan Shigella flexneri (dizanteri etkeni olan bakteri)
ve enteritten (bagirsak iltihabi) sikayetci bir ¢cocuktan Escherichia
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coli'ydi. Kiiltiir koleksiyonundan elde edilen diger ikisinin, besin
zehirlenmesi etkeni Salmonella typhimurium ve Shigella sonnei ol-
dugu saptandi (dizanteriye neden olan diger bir etken).

Icilebilir kuyu suyundan 25 farkh bakteri tiirii izole edildi.
Baskin mikroorganizma 36 farkli susu olan E. coli’ydi. Ikinci en
fazla grup Aeromonas hydrophila (26 sus) ve Pseudomonas putida
ve Bacillus subtilis’ti (her birinden 24 sus). Toplam 412 sustan
14’tinlin bakteriyosin yaptig1 gosterildi. En fazla bakteriyosin
yapan tiiriin Enterobacter, 6zellikle E. agglomerans oldugu goriil-
di. Bakteriyosinlerin bir¢ogu gtiglii bir sekilde bir veya iki hedef
bakteriye etkiliydi. Ancak Ent. agglomerans farkh ii¢ bakteriye
saldiran bakteriyosin yapiyordu. Bu bakteriler S. typhi, Sh. flexne-
ri ve E. coli'ydi. Birden fazla bakteriyosin mi yoksa genis spekt-
rumlu bir bakteriyosin mi bu etkiye neden oldu; arastirmacilar
emin olamadi. Hedef mikroorganizmalarin hepsinde bir veya
birkag protein inhibe edilmesine karsin, bakteriyosinin etkisine
en duyarl bakterilerin Sh. flexneri ve E. coli oldugu anlasildi.

Talca Universitesi'nin bir sonraki umudu, dogal biyokont-
rol etken olarak kuyulara salinacak genetik olarak bakteriyosin
lireten suslar tiretmektir. Bakteriyosinlerin cogunun bakteri ge-
kirdeginde bulunan genler tarafindan belirlendigini gosteren
on calismayi yeni bitirmislerdi. Cekirdekten ayristirilan plaz-
madaki genler suslarin tiglinden sorumluydu. $Su anki amag
rekombinant DNA teknigi kullanarak genis spektrumlu farkh
bakteriyosin kodlayan genleri vermektir. Diger bir amag yiik-
sek konsantrasyonda bakteriyosin tiretimini belirleyen genleri
tanimlamak ve kullanmaktir. Ugiinciisii, bakteriyosin iireten
bakterileri gerektiginde bulunduklar1 ortama uyum saglama-
lar1 i¢in islemektir. Diisiik sicaklikta ve besin az olan ortamda
yasayabilme yetenegine sahip olmalidirlar.

Bunun gibi gen miihendisligi planlari, 6rnegin bir insan bii-
ylime hormonunun bakteriye yaptirilmasi ile kiyaslandiginda,
daha uzun soluklu ¢aligmalardir. Yine de tasiyici genlerle bir-
likte Sili kuyularindan elde edilen mikroorganizma sekillerinde
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bazi temel malzemeler elimizde vardir. Ikisini etkili kombi-
nasyonlarla bir araya getirdigimizde, gectigimiz 10 yilda farkh
amaglarla yapilan genetik islemlerden daha zor olmayacaktir.

Yakin zamanda Kaliforniya’da yapilan ‘eksi buz’ miihendis-
ligiyle patates ve cileklerin donmasi engellendi. Arastirmacilar,
ilk 6nce bakteriyi kegfetti ve tirlinlerde buz olugsmasini saglada.
Ikinci olarak proteini kodlayan genin yeri belirlendi ve {igiin-
ciistinde gen silindi. O zaman, genetik olarak degistirilen bak-
teri sprey seklinde bitkilere piiskiirtiildiigiinde orada 6nceden
bulunanlarin buz kristalleri olusmasini desteklemesini 6nleye-
cegi kesindi. Ama basarili oldu.

Modern biyoteknolojide buna benzer hayaller kurulmustur.
Neden Sili senaryosu daha az bagarili olsun?

Photobacterium phosphoreum
cevresel monitor

Denizin dibi, tahmin edildigi gibi siyahtir. Gercekten de ok-
yanusun dibine giines 151¢1 ulasamaz veya ¢ok az ulasir, bu ne-
denle buralarda yesil bitkiler bulunmaz. Ancak Photobacterium
phosphoreum adi verilen mikroba miitesekkiriz, diinyanin bir-
cok bolgesinde denizin dibi kara gibi 151§1n 6nemli rol oynadig:
yerlerdir. P. phosphoruem’un 1s1ldama 06zelligi vardir; baliklar,
bu 15181 yararlarina kullanarak avlanir veya diismanlarindan
kagar ve cinsel amagla veya baska amaglarla haberlesmek igin
kullanabilir.

Yasayan diinyaya 6zgii olan karsilikli yarar saglanan iligki-
ye ortakyasam adi verilir. Taraflarin cogunu mikroplar olustu-
rur; Oornegin, baklagillerin kékiindeki yumrularda azotu sabit-
leyen bakteri ve inegin iskembesinde seliilozu pargalayanlar.
Bu birlikteliklerden bazilari, bakterinin 1s1ldamasi gibi 6nemli-
dir ve evrimlesme siirecinde denizin dibinde yasayan balikla-
rin 6zellesmis organlarinda ortaya ¢ikar.

268



Bu sekilde konak olarak rol oynayan baliklardan birisi
Anomalops katoptron’dur. Endonezya sahillerinde yasayan bir
canlidir, goziiniin altinda membran araciligiyla bazen acgip
kapayarak bakterinin yaydig1 15181 gosteren, bobrek seklinde
buyik bir cihaz vardir. Diger balik gesitlerinin ¢ogunun da
benzer yapilar1 vardir, bu yapilarda karmasik anahtar, lens ve
reflektorlerle 15181n yansimasi kontrol altinda tutulur. Baliga
saglanan yararlar, net olarak, korunan gevre ve 15181n kaynag
olan bakterinin sagladig1 besinlerle dengelenir.

Simdi, olay1 biraz daha heyecanli hale getirelim: Insanlar 1s11-
dayan (ltiminesans) mikroplar1 kendi yararina kullanmak iste-
mektedir. Birlesik Krallik’ta, Brighton’da ve Nottingham’daki
tiniversitelerde Amersham plc igbirligiyle yapilan arastirmada,
biyoluminesensin saglig1 tehdit eden su ve besinlerdeki ¢ok az
cevre kirliligini bile belirlemede yeni teknolojilerin temelini
olusturarak kullanilabilecegi giiclii bir sekilde savunulmakta-
dir.

Calisma birkag yil 6nce, P. phosphoreum gibi liiminesan bak-
terilerin icinde 6nemli islemlerin yavaslamasini saglayan, do-
gadaki gibi 15181n miktarini cogaltip azaltan bir maddenin mik-
robiyologlar tarafindan kullanilmasiyla basladi. Bu mikroorga-
nizmanin her hiicresi 6nemli miktarda 1sik tiretmektedir ama
151k tiretimi toksik maddelere duyarl oldugu icin 15181n kesil-
mesine neden olurlar. Bu ¢evredeki maddelerin bakteri tarafin-
dan belirlenmesi amaciyla kullanilabilecegi fikrini vermekte-
dir. Basit bir prensiple, Kaliforniya’da Microbics Corporation,
Microtox system adini verdigi bir tirlinti pazarlads, triindeki
P. phosphoreum gesitli kirliligi izlemektedir.

Simdi, gen miithendisleri ltiminesansden sorumlu lux ad1 ve-
rilen genleri normalde ‘karanlik’ olan ancak gevrelerine yararh
bir sekilde tepki veren baska bakterilere aktarmay1 6grendiler.
Halen, sudaki toksik metal kadmiyumdan siitteki antibiyotik
kalintilarina kadar bir¢ok maddenin 6l¢limii igin sistemler ge-
ligtirilmis bulunmaktadir.
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Gordon Stewart, Ingiltere’de Nottingham Universitesi'nde, gen
miihendisligiyle bu sistemin bazi atik maddelere kars1 daha du-
yarh bir hale getirilebilecegi fikrini gelistirdi. Stewart ile Stephen
Denyer, Brighton Polytechnic’de biyoliminesan Escherichia coli
kullanarak sogutma sularinda dezenfektan diizeyini belirlemek
icin bir uygulama gelistirdi. Bu yenilik, bakteriyi barindiran so-
gutma kulelerinin dezenfeksiyonunda kullanilarak éldiirtiicii za-
tiirreeye neden olan Lejyoner hastalig icin gerekliydi.

Bagska bir stratejideyse, lux geni kesilir ancak bu islem bak-
teride degil bakteriyofajlarda (bakteriyi infekte eden virisler)
yapilir. Virlisiin kendi metabolizmasi igin bir sistemi yoktur
ve bu nedenle ‘karanliktir’. Ancak, konak bakterisine lux geni
aktarildig1 zaman, Ornegin hastalik yapan mikroorganizma-
lar hedef alinarak gida zehirlenmesine neden olan Salmonella
ve Campylobacter gibi bakteriler icin modifiye edilmis faj,
endiistriyel gidalarin test edilmesinde devrim yaratabilir. Diger
bir olasilik da, sularin test edilmesinde geleneksel olarak kul-
lanilan ‘tahmini koliform sayis1” temeline dayanir. Bagirsaktaki
bakteriler (6zellikle E. coli ve genel olarak kolibasili ad1 veri-
lenler) i¢in bu bir tahmin testidir ¢linki hastaliga neden olma-
diklar: halde var olmalar1 diskidaki kontaminasyonda goriiliir.

Bakteri liiminesansi, muhtemelen, istenmeyen bakterilerin
tanimlanmasi ve sayilarinin saptanmasinda kullanilan y6n-
temlerin yerini almayacaktir. Ancak hem bakteriyal gozetim
ve hem de kimyasal kirliligin izlenmesinde operasyon bolge-
lerinde ¢ok basit mekanizmayla ¢alismalar1 ¢ok 6nemli avantaj
saglar. Biyoliiminesans teknolojisi kullanic1 dostu teknolojidir.

Ayni zamanda gevre dostu teknoloji olmalar: toplum ve po-
litik cevreler tarafindan ¢evre korumasinda ve gida giivenligi
alanlarinda dogal bir yontem olduklari i¢in ¢ekici bulunmasini
saglar. Avrupa Birligi'nin Eurobarometre gibi 1992 yilinda ya-
yimlanan kamuoyu yoklamalar ilgisiz olmanin biyolojik aras-
tirmalarin niinii kapadigini géstermektedir. Insanlarin anlama-
diklar1 gelismeler konusunda endiselenmemeleri beklenemez.
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Bu gibi calismalar, ayn1 zamanda, bilim insanlarinin tip, zira-
at ve insan saghig1 acisindan katki saglayabilecegi kanisinin ya-
yilmasini saglar. Bazi endiistrilerin paranoyak tiiyelerinin inan-
maya egilimli olduklarinin aksine toplumda bilim ve teknoloji-
ye kars1 bir diismanlik yoktur. Yine de ders anlasilirdir: Yarinin
teknolojisi, biyosferi tamir etmek yerine koruyucu olmaldir. Ve
bakterilerin izlemek i¢in kullanilmasiyla ¢evreyi koruma girisi-
mi disinda bagka hangi tasar1 bu kadar yararl olabilir?

Herpes viriisii

sinir sisteminin izini siirmek

Ogrenciyken hayal giiciimii ategleyen kitaplardan birisi,
A. J. Kluyver ve C. B. van Niel'in yazmis oldugu The Microbe’s
Contribution to Biology [Mikroplarin Biyolojiye Katkisi] eseriydi.
Hala kitabimi saklarim; yesil tozlu kabs, ciddi bir sekilde y1p-
ranmis ancak iyi baglanmis bir kravat kadar tanidik. Kitabin
kapaginda anlatildig1 gibi, Cornelis Bernardus van Niel
Amerikali bir mikrobiyologdur, Hollanda'nin Harlem sehrin-
de 1897 yilinda dogmustur. Mikrobiyoloji kariyerine, yeni pro-
fesor olmus Jan Kluyver’in 11 yil 6nce hocaligini yaptig: Delft
Teknoloji Universitesi'nde 1922 yilinda baslamus. Kitap 1956
yilinda basild;; Harvard Universitesi’'nde yaptig1 ilham veren
konusma serilerinin basilmig seklidir.

‘Mikrobiyolojide yapilan arastirmalardaki gelismeler, canl
mikroorganizmalarin 6zellikleri konusunda bilgimizi 6nemli
derecede artirdl’ gibi bilgiler entellektiiel cazibenin bir sonucu-
dur. ‘Mikroplar’ diye devam eder yazar, ‘biyolojik kavramlarin
olusmasinda 6nemli rol oynayabilirler’. Gegmise bakildiginda,
kitap, bakterileri dizginleyen insanlardan (Louis Pasteur’den
Amerikan mikrop genetiginin 6nciisti Joshua Lederberg’e ka-
dar) Ogrenilenleri anlatmak yerine yapilanlar1 saymaktadir.
Bu kitap, ayn1 zamanda, metabolizmanin diizenlenmesinin ve
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onun genetik isleyisinin gelecekte patlama yapacag) ipuglarim
da vermektedir; gerci bu patlamalar Kluyver ve van Niel’in ha-
yal ettiginden daha kisa stirede olmustur.

Ara sira, sonradan bazi yazarlar konuya degindi. Amerikan
Science dergisinin 1988’deki bir sayisinda Massachusetts
Teknoloji Enstitlisti'nden Boris Magasanik, bakterilerin gene-
tige, biyokimyaya ve fizyolojiye Kluyver ve van Niel'in kita-
binda belirtilmesinden beridir yarim yiizyil boyunca belirgin
katki sagladigini anlatmaktadir. Paralel olarak diger iki MIT
biyologu David Botstein ve Gerald Fink, Science’in ayni sayi-
sinda mayalarin deney mikroorganizmalar olarak kullanilabi-
lecegini anlatmaktadir. Diger yazarlar, goriislerini “slime”lere,
kiiflere, penicillia’'ya ve mikrobiyoloji diinyasinda yer alan di-
gerlerine bor¢lu olduklarini belirtmislerdir.

Ender duyulansa, viriislerin biyologlara yiiksek mikroor-
ganizmalarla yaptiklar1 calismalarda yardim edebilecegidir.
Virislerin insanlara bakterilerden daha az yardim ettigi ger-
cektir. Ender goriilen pozitif katkilarindan birisi, lale mozaik
virtisiin lalelerin yapraklarinda yaptiklan ‘lale parcalar’ go-
riintisidiir. Laboratuvarda viriis bakterilerle yapilandan daha
az oranda arastirmalara katki saglar.

Bu genellemeye istisna olan, gida zehirlenmesinde salmo-
nellanin belirlenmesinden, gen miithendisliginde (s. 225) genle-
rin tasinmasinda kullanimina kadar yarar saglayan bakteriyo-
fajlardir. Onlar molekiiler biyolojinin ortaya ¢ikmasina katkida
bulunan 1940’larin ve 1950’lerin basindaki faj okullarinin ne-
denidir; bu, molekiiler biyolojinin ortaya ¢ikmasina yol agmis-
tir. Ancak virtislerin bazilari, 6rnegin sigirlarda goriilen ayak-
ag1z ve domateslerdeki solma hastaligina neden olan virtisler
gibi, tamamen yararsiz ve zararhdirlar. Son yillarda Avrupa’da
seyahat ederken okumak i¢in elime aldigim anarsist dergilerin
en kizgininin “viriis” adini tasimasi, hi¢ de rastlanti degildir;
verilerin yok edilmesine neden olan bilgisayar virtisleri oldu-
gunu belirtmeye gerek yok sanirim.
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1989°da vefat eden seckin sinirbilimci Hans Kuypers,
viriisler i¢in bu yersiz durumu reddedebilecektir. Kuypers,
hayatinin son birkag yilinda virisleri kullanarak memeli sinir
sistemini olusturan karmasik labirentlerin izlenmesini sag-
layan sira dis1 bir teknigi gelistirmeye bagladi. Ingiltere’deki
Cambridge Universitesi'nden Gabriella Ugolini'yle ¢alisarak
Ozellikle herpes viriislerle sasirtict sonuglar almayi bagardh. Iki
anatomistin Subat 1990 tarihinde Trends in Neuroscience’de ba-
silan yayinlarinda ikisi de bu yeni yontemin ozelliklerine ve
tam potansiyellerinin ortaya cikartilacagina inanmaktadir.

Kuypers, Ozellikle primatlara 6zgii olan duyarli parmak
manipulasyonlar:1 gibi olgulara ilgi duyardi. Bu hareketlerin,
beyinden asag1 nasil kontrol edildiklerini arastirirken sinir lif-
lerinin goriilmesini ve baglantilarini takip edilmesini saglayan
daha gticli yontemler gordi. O, 6rnegin canli liflerin marker
olusturabilecek enzimler de dahil olmak tizere proteinleri alip
tasima kapasitesi oldugunu gosteren ilk nérobilimciydi. Onun
sagladig1 diger bir yenilik de, dallanan sinir lifleri tizerinde ca-
lismak icin kullanilan ¢ift etiketleme teknigidir; bu teknik, farklh
dallar tarafindan floresan boyanin alinmas: prensibine dayanur.

Ancak bu yaklasimlarin baglantili olan sinir hiicrelerinin biitiin
agin gostermesi sinirhidir. Arastirmacilarin bu konuda gereksinim
duydugu sey, ‘noronal takipgidir’: Cesitli néronlarin (néron hiic-
relerinin) bir ucuna uygulandiginda isaretin diger uca gittiginin
gosterilmesi. Olas1 adaylar arasinda tetanoz bakterisinin trettigi
olimcil toksin vardir, ama bu takipgilerin sadece kiigiik bir bo-
liimii nakledilmektedir. Isaretleme bu nedenle zayiftir. Kuypers,
Ugolini ve arkadasglari, hiicreden hiicreye gecerken seyreltilme-
yen igaretler gelistirdi. Tam tersine onlar gergekten amplifiye etti.
Sirlary, sinir sistemine ilgisi olan canh virtisler kullanmakti.

Bir herpes viriis (soguk alginligina neden olan tipte), bir ku-
duz viriisii ve yalanci kuduz virtisiiniin etkisi kanitlandi. Bunlar,
her iki tarafa da nakledilerek sinirin bir ucundan verildiginde si-
nirin diger ucundan komsu sinir hiicrelerine ve sonra da tekrar
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sinirin kendisine gidebilirler. Antijenleri (antikor olugsmasina
neden olan yapi pargalari) gelistirilmis bir boyayla belirlenebilir.
Her ikisi de laboratuvarda ve canli hayvanda ¢alisir. Beyinde, si-
nir hiicreleri ile perifer sinirlerin birlesim yerlerinin gosterilmesi
gibi alanlarda kullanilmasiyla 6diil almaya bagladi bile.

On yillarboyunca mikrobiyolojinin popiilaritesi, Rembrandt
lalelerindeki infeksiyondan 6teye gidememisti. Simdi, nihayet
biyoloji bilimindeki problemlerin bazilarinin ¢6ziimlenmesin-
de kullanilmaya baslanabilir.

Arthrobacter globiformis
diisiik sicaklik biyoteknolojisi

Kutuplarin donmus atiklarindan Yellowstone Ulusal
Parki'ndaki kaynar derecedeki kaynak sularina kadar bircok
ortamdan en azindan birka¢inin bazi mikrop tiirlerinin iireme-
si i¢in uygun oldugu kanitlanmistir. Glintimiizde mikrobiyo-
loglar, bakteri ve mantarlari tiredikleri ortamin sicakligina gore
li¢ kategoriye ayirmaktadir. Termofiller, asir1 sicak kosullarda
tireyebilmektedir; mikroplar bu ortamda rahatca tireyebilirler.
Psikofiller soguk ortami yeglerken mezofiller orta derecede si-
caklikta tiremektedirler.

Endiistri, mezofilleri on yillarca kimyasal gibi ¢alistirmistur;
Ornegin antibiyotik (s. 238) ve vitamin (s. 229) tiretmek, steroid-
lerin dontgtiirtilmesini saglamak (s. 235) i¢in. Yakin zamanda
biyoteknisyenler, iki avantaj vaat eden termofilleri arastirmaya
bagladi. Birincisi, enzimleri mezofillerinkinden daha yiiksek
sicaklikta kimyasal tepkimeleri katalize edebilmektedirler, ve
bu sekilde hizli calisirlar. Ikincisi, orta derecedeki sicakliklar-
da daha stabildirler; boylece degistirilmeleri gerekmeden 6nce
uzun siire ¢alisabilirler.

Simdi, tiglincti mikrop grubu ilgi cekmektedir, ¢linkii diistik
sicaklikta calisan enzimler biyoteknoloiji islemlerinde kullani-
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labilir. Paradoks olarak, mikroorganizmalarin buzdolabinda
lireme kapasiteleri gectigimiz yillarda bazi iilkelerde sorun
olusturmaktadir ¢linkii halk saghigina ciddi etkileri vardir.
Gida zehirlenmesine neden olan Listeria monocytogenes psiko-
fildir, yani buzdolabinda sifir dereceye kadar sicaklikta tireye-
bilmektedir. Bu kosullar altinda Listeria bol miktarda listerio-
lizin ad1 verilen ve bagirsaktaki hiicrelere saldiran bir enzim
tiretir; bu enzim, bu mikrobun insanlara kars1 kullandig: basli-
ca viriilans faktoriidiir.

Psikrofiller biyoteknoloji alaninda potansiyele sahiptir
clinkii ticari ve tibbi agidan yararli olan bazi maddelerin tire-
tilmesinde yasanan sorunlarin ¢dziimiine yardima olabilirler.
Onceden anlatildig1 gibi, giiniimiizde artik hormon veya di-
ger proteinleri kodlayan bir geni Escherichia coli gibi bakteri-
lere sokmak kolaydir ve bakteriye yerlestirilen genin istenilen
proteini {irettigi de bir gercektir. Insan biiyiime hormonu ve
rutinde kullanilan instilin bu yolla tiretilmektedir.

Bununla beraber, eger yeni liretilmis bir protein ayn1 bakteri
tarafindan tretilen bir enzimin saldirisina ugrayarak parcala-
nirsa ciddi zorluklar olusur. Baz1 tiimor ve hepatit B gibi bazi
infeksiyonlarin tedavisinde kullanilan insan interferon alfa-2
geni buna bir 6rnektir. Gen ikiye boliinerek E. coli’de eksprese
edilir. Ancak yeglenen sicaklik olan 37 °C’de iirediginde, bak-
teri ayn1 zamanda interferonu hizl bir sekilde pargalayan en-
zimleri uretir.

Gen miihendisligi olmadan bile bazi mikroorganizmalari
disiik sicaklik biyoteknolojisinde kullanilmak tizere bulmak
zor degildir. Yakin zamanda diinyanin donmus atiklarinda
baz1 6nemli kesifler yapilmistir: Bu ortamlarda canlilar sade-
ce dustik sicakliktan degil, ayn1 zamanda mezofil hayat i¢in
gerekli besin konusunda da sanssizdirlar. Likenler ve diger
mikroplar, asir1 soguklarda yasarlar ve Antarktika’nin Ross
(Coli'nde kumtas: desikasyona (kurutma) yol agarlar. Alg’ler
Kuzey Kutbu'nda donan sularda olaganiistii yeterlilikle
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fotosentez yaparlar ve bu islem sirasinda yiizeye ulasan 1s181n
sadece ytizde 0,01'ini alabilirler. Phormidium frigidum y1ginlar,
Kuzey Kutbu’'nun kuru vadilerinde her zaman buzlarla kaph
gollerde, Prekambriyen donemindeki los 1s181n dibindeki bere-
ketli alanda yasayan stromatolitleri hatirlatirlar. Ve zengin ‘so-
guk siliziilme’ ad1 verilen bakteri topluluklar1 Kanada Kutup
Adalarr’nin donmus derinliklerinde serpilir.

Ingiltere’de Londra’daki King’s College’de Alan Hipkiss ve
Fransa’da Villeurbanne’deki Claude-Bernarde-Lyon Univer-
sitesi'ndeki Patrick Potier ve arkadaslarindan olusan bir aras-
tirma grubu, psikrofil bakterileri protein pargalanmasiyla il-
gili sorunun ¢6ziimiine dahil etmeye ¢alismaktadirlar. Onlar,
Arthrobacter globiformis ad1 verilen ve -5 °Cile 32 °C arasindaki
sicakliklarda yasayabilen (en iyi 20-25 °C’de) bir bakteriyi in-
celediler. Bakteriyi ylizey sicakligi 6nemli oranda degisken-
lik gosteren Iskandinav kutbundaki buzul bélgelerden izole
ettiler. Bunun gibi bir mikrobun yiiksek derecede uyarlanma
ozelligine sahip oldugu distintilebilir; metabolik etkinlikleri
kosullara gore degisebilir.

Potier, Hipkiss ve digerleri, A. globiformis’i ti¢ farkl sicak-
likta (10, 20 ve 32 °C’de) uirettiler ve ayn1 zamanda 10 °C’de
tiretilen bakteriyi daha sonra 32 °C’ye aktararak ¢alistilar. Her
defasinda, hiicresiz bakteri 6ziittinti hazirladi ve protein etkin-
liklerini iki farkli proteine karsi —insiilin ve kazein— denediler.
Her iki proteine karsi etkinligi ytiksek sicaklikta 6nemli dere-
cede yiiksek buldular; ayn1 zamanda, sicaklik aniden degisti-
ginde de etkinlik artmaktaydi.

Hipkiss ve arkadaslari, ayn1 zamanda interferon alfa-2'nin
E. coli 37 °C yerine 29 °C’de iiretildiginde parcalanmadigini
buldular. Cok ¢esitli farmasotik ve diger proteinlerin tiretimi
icin bunun gibi mikroorganizmalarin arastirilmasinda 6nemli
potansiyel olabilir. Belki de hastalik olusturan Listeria'min ak-
rabalan (psikrofil ve termofiller gibi ytiksek sicakliklara goreli
dayarnukl olabilir), biyoteknoloji uygulamalarinda yer bulabilir.
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Siit tirlinleri endiistrisinde de mikroorganizmalarin diisiik
sicaklikta kullanilmalarindan yararlanilabilir ve ayni1 zaman-
da mezofillerin kontaminasyonu da onlenir. Aspergillus’dan
elde edilen bir enzim, laktozu (siit sekeri) glikoz ve galaktoza
parcalar, boylelikle siitiin sindirilebilirligi ve tatlilig1 artirilmis
olur. Bu donilisiimii basarabilmek i¢in enzim eklenmis siit 30-
40 °C’de 4 saat bekletilir. Ama bu kogullar ayn1 zamanda isten-
meyen mezofiller i¢in de uygun kosullardir. Eger sicaklik 5-10
"C’ye dtigtlirilebilirse, enzim laktozun tigte ikisini par¢alamak
icin dort kat daha fazla zamana gereksinim duyar. Bu sorunun
en iyi ¢oztimii (ve ayn1 zamanda digerlerinin de), psikrofillerin
veya yerine enzimlerinin kullanilabilir hale getirilmesidir.

Trichoderma
yesil zararlilarla miicadele?

Baz: tilkeler icin ge¢cmis bilimsel basarisizliklara tiziilmek
bir ulusal spordur. Gegmise memnuniyetle bakmak ve basari-
sizliklarda teselli aramak ¢ok daha nadirdir. Ama 1940’11 yillar-
da Ingiltere’de Hertfordshire’da Cheshunt Deneysel Arastirma
Merkezi’'nde hastaliklarla miicadele gibi baz1 mitkkemmel arag-
tirmalar agisindan da bu tiir tepkimeler itekleyici olmustur.
Proje, bitki zararlilarinin ‘biyolojik kontrolii” agisindan gelisti-
rilen yontemlere bir 6rnektir. Bu ismin verilmesinin sebebi, bu
gibi tekniklerde, tirtinlerin ve diger bitkilerin hastalanmasina
neden olan mikroplar1 yenmek icin kimyasallar yerine baska
canlilarin kullanilmasidir.

Domateslerde meydana gelen, dip ¢lirimesi (damping-
off) hastaliglyla miicadelede patulin antibiyotigini yapan
Penicillium patulum kullanilir. Mantar tarafindan olusturu-
lan ve geng bitkilere saldiran ve onlar1 solduran hastaligin
dip clirtimesi hastali1 olarak adlandirilmasinin nedeni, bit-
ki fidelerinin nemli ortamda birbirine ¢ok yakin biiyiimeleri
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sirasinda ortaya ¢ikmasindandir. Erna Grossbard adli aras-
tirmaci, Journal of General Microbiology’de mikrop ve onun
antibiyotiginin domateslerde ekonomik zarara neden olan in-
feksiyonlarin tedavisinde kullanilabilecegini ve belki de eko-
nomik agidan degerli olan bitkilerde de kullanilabilecegini kay-
detmistir. 1952 yilinda bilinmeyen ancak sonraki on yilda orta-
ya ¢ikan konu, patulinin tarim ve bahgecilikte kullanilmasinin
iki 6nemli dezavantajidir. Zehirlidir ve kansere neden olur.
Gilintimiizde bilgilerimiz artmis olmasina karsin -ayri-
ca gen mihendisligi de devreye girmistir- zamanla, diger
mikroskobik mantarlarin biyolojik kontrol i¢in kullanilmasi
saglanmistir. Buna inanan kisilerden biri, merkezi Sussex’te
Littlehampton’da bir Tarim ve Gida Arastirma Konseyi
(Agricultural and Food Research Council) olan Uluslararasi
Bahg¢e Arastirmalari’'nda (Horticultural Research International)
—eski Cheshunt laboratuvari- ¢alisan Jim Lynch olmustur.
Onun gayretleriyle ge¢mis yillarda gevreye verdigi zarar ne-
deniyle kabul edilemez olan kimyasallarin (6rnegin metil bro-
mid) degistirilmesi gerektigi bulundu; ¢linkii kimyasallar top-
rakta kalarak gida zincirine girmektedir. Esit derecede 6nemli
olan, bitki hastaliklarina kimyasallarla yapilamayacak saldi-
rilar1 yapmak igin bir firsat olmasidir. Bunlar arasinda degeri
biyolojik etken olarak az olan ancak hastalik yapan mikroplar
ve sahada kullanilmasi i¢in karmasik iglemler yer almaktadir.
Lynch ve arkadaslari, Trichoderma (Sekil XVI) mantarinin ge-
sitli tiirlerini, marulda goriilen dip ¢lirtimesi hastaligina neden
olan Pythium ultimum ve Rhizoctonia solani gibi, mantarlarla mii-
cadelede kullanabilmek icin arastirdilar. Trichoderma viride eski-
den Hollanda karaagag hastalig1 ve meyve agaglarinin giimiis
yapragiyla miicadele gibi kosullarda kullanilmak tizere pazar-
lanmist1. Bagka bir mantar olan Peniophora gigantea (kesme agag
kiitiiklerinin Gizerini boyayan), ¢am agaglarinda goriilen kok
curiimesi hastaliginin etkeni olan Heterobasidion annosum’a kargi
miicadelede kullanilmistir. Ancak, bu tirtinler Dogu Avrupa’da
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yaygin olarak kullanilmasina karsin (Bulgaristan da 11 labora-
tuvar tek basina ¢ilekte Botrytis cinerea gibi zararlilar1 kontrol
altina almak icin T. viride tiretmektedir) bu preparatlarin ise ya-
radig1 konusundaki stipheler devam etmektedir.

Ancak Jim Lynch ve arkadaslarini mantarlar1 zararllarla
miicadelede kullanmak igin tekrar yatirima zorlayan bagska ne-
denler vardir. Onceden yapilan ¢alismalar, Trichoderma susunun
bazi bitkilerin tiremesini destekleme kapasitesini bu hareketiyle
birlestirebilecegini diistindiirmektedir. Ancak yayinlardan ba-
zilar tutarsiz veya geligkilidir. Lynch ve arkadaglar1 bu nedenle
11 mantar susundan hangilerinin marulda hastalik varliginda
ve yoklugunda tireyebilecegini gormeye karar verdiler.

Ve kanitlandi. Marul tohumlar1 eklenmeden 6nce, seker
tortusu igeren besiyerine ekildiklerinde ve komiir/kum saksi
giibresine inokiile edildiklerinde bazi suslar bitkilerin filizlen-
mesine veya gelismesine sifir veya negatif etkilidir. Ancak ikisi
germinasyonda ve daha biiyiik bitkilerin gelismesinde belir-
gin bir bagariya sahipti. Dahasi, etki farkli deney ortamlarin-
da da tutarliydi; mantarlar marulun taze agirhiklarinin %54
kadar bir artis sagladi. Diger bitki gesitleri de iyi cevap verdi.
Trichoderma suslari, petunyalarin ¢gicek agmasini artird: ve ka-
dife ¢igeginin biiyiikliigiinde ve agirhiginda %100 oraninda bir
artis sagladu.

Trichoderma’nin potansiyelleri ve diger bitki patojenlerin
mantar antagonistleriyle ilgili gelismeye karsin Jim Lynch,
calismalarina daha dikkatli devam etti. Yapay ortamlar-
da denediklerinde bitkilerde hastalik yapan etkenlere karsi
olan mantarlarn izole etmenin zor olmadigina dikkat g¢ekti.
Laboratuvarda elde edilen basariy1 sahaya uygulamak, daha
zor bir basaridir.

Tarim ve bahgecilikte biyolojik kontrol i¢in kullanilan canli-
larin basarilibir sekilde kullanilmasi, diger bir deyisle hedefe bu
gibi mikroplarin etki etmesinden daha fazla olmasina baglidur.
Etkenlerin raf 6mrii gibi 6zellikler ve sahada uygulandiklarinda
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kalic1 olmalar1 da es oranda 6nemlidir. Disiplinleraras: ¢alig-
malara, toprak bilimcilerle iiriin fizyologlarinn isbirligi gibi,
gereksinim oldugunun alt1 ¢izilmelidir.

Trichoderma cinsinin tiyeleri bu gibi alanda kullanima ¢ok uy-
gundur. Jim Lynch’in ¢aligmalarina ek olarak tiremeyi etkileme
sekillerinin gosterilmesi gelecek agisindan umut verici olmakta-
dir. Birincisi, T. viride tartismal1 da olsa kii¢lik ama bazi dereceler-
de tartismal1 bir ticari niive olusturdu. Ikincisi, Trichoderma mn
dogadaki ekolojisi konusunda 6nemli bilgiye sahibiz. Onlar
cevreye saldiktan sonra nasil bir yol izleyeceklerini bilmek agi-
sindan ¢ok énemlidir bu. Ugiinciisii ve belki de en énemlisi, gen
mithendisleri tekniklerini Trichoderma’ya uygulamay1 bagard.
Biyolojik zararlilarin kontroliinde kullanilan mikroorganizma-
nin daha uygun hale getirilmesi icin protein kodlayan genlerin
degistirilmesi konusu heyecan yaratmaktadir.

Zamani geldi; Jim Lynch mikroorganizma konusunda yirmi
y1l 6nce molekiiler biyolojinin kalbi olan Escherichia coli bakte-
risi i¢in oldugu gibi biiytiik bir uluslararasi ¢alisma 6nermekte-
dir. Ama (neseyle kabul ettigi gibi) kismen 6nyargilidir.

Escherichia coli
siparis tizerine yapilan antikorlar

Garsamba sabahi, Yale arbovirus laboratuvarimin kiitiiphanesinin
608 no’lu odasinda Jordi Casal her zamankinden daha hizli yokug
agsagi iniyor haberiyle bir toplanti basladi. Toplantidan hemen oOnce,
Wil Downs, meslektagi, lider virolog Dr Karl Johnson’la bir telefon
goriigsmesi yapti. Johnson ABD Halk Sagligi Servisi adina Panama’da
oliimciil Bolivya hemorajik atesine neden olan Machupo viriisiiyle
caligiyordu.

Downs, Johnson'in Panama’da benzer bir kriz yasadi§im bili-
yordu. Insanlar Machupo viriisii yiiziinden sinek gibi 6liiyordu ve
Johnson ise hastaliktan kurtulmusg bir kisinin serumunu uygulamak
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iizere sancili bir karar vermek iizereydi. Bazi vakalarda ise yaramigsti;
bazi vakalardaysa ise yaramanugti. Ancak Johnson bir seyden emindi:
Eger uzun siire beklersen, serum ige yaramazdi.

Oldiiriicii viriisler ve sasirtic1 salginlardan bagka bilim kur-
gu romanlarinda bu kadar ilgi ¢eken baska bir konu yoktur,
John G Fuller’in 1974 yilinda basilan, Fever! [ Ates!] adin1 verdigi
romaninda Nijerya'da 1969 yilinda ortaya ¢ikan Lassa humma-
s1 betimlenmektedir. Romanda birden fazla konu islenmektedir,
Lassa hummasindan iyilesmis bir hastanin serumunu ayni has-
taliga yakalanmis bagka bir hastaya uygulamak isteyen dokto-
run karar verme ani ilgi ¢ekicidir. Teorik olarak serumdaki anti-
korlar, ikinci kurbanin hastalikla savasmasina yardime olabilir-
di. Ama bundan emin olmak olanakli degildi ve atesli hastalik-
larla ilgili daha 6nce yasanmis deneyimlerden tani konulmasini
saglayacak deneylerin 6liimciil oldugu kanitlanmustur.

Daha kotiisii, hastada beraberinde baska bir hastalik ola-
bilir, bu da uygulanan serumun bosa gitmesine neden olur.
Serum alinan kisinin kaninda viriis varligin1 devam ettirebildi-
giicin, Lassa hummasi hastaligini da bu yolla bulagtirma olasi-
l1ig1 vardir. Sonra kandan elde edilen serumun transfiizyonuna
bagh bazi rutin risklerin de oldugu anlasildi. Bunlardan biri,
anafilaktik sok gelismesi, tehlikeli bir alerjik reaksiyon ortaya
citkmasi olabilir. Digeriyse, hepatit B virtistiniin (gliniimtizde
artik buna HIV’in de eklenmesi gerekir) bulasma olasilig1 var-
dir. Donér agisindan da tehlikeler vardir; yani donor saglikli
olmayabilir. Diger bir olasilik da enjekte edilen antikorlarin,
Lassa virtistine karg1 harekete ge¢mis olan hastanin kendi im-
miin sistemini olumsuz etkilemesidir.

Yogun ¢alismalarin ardindan ekip, serumu hastaya verme-
ye karar verdi ve ise yaradi. Ancak karsilastiklar1 durum virtis
infeksiyonlarinin tedavisinde sorun yasayan uzmanlarda bu-
lasic1 hastaliklar konusunda hala tereddiit uyandirmaktadir.
‘Aktit’ bagisiklama —asiya karsi antikor olusmasi— giiniimiiz-
de viriis infeksiyonlarina kars1 uygulanan en etkili stratejidir.
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Ama ‘pasif’ immiinizasyonda iyilesmis kisiden elde edilen
antikor igeren serumlar, yeni karsilasilan infeksiyonlarin teda-
visinde yiiksek morbidite ve mortaliteyi* azaltmak amaciyla
hala yeglenmektedir. Riskler ve tehlikeler eklendiginde Lassa
hummasin aragtiranlarin saglik ¢alisanlar1 agisindan ¢ok bula-
sic1 olan bu hastaligin yayilmasini engellemek i¢in serum kul-
lanilmasini ne zaman sinirlamalar gerektigine karar verilmesi
zordur.

Simdi elimizde bir ¢6ziim olabilir; Greg Winter ve arka-
daglarinin Ingiltere, Cambridge’de bulunan Tibbi Arastirma
Konseyi Molekiiler Biyoloji Laboratuvari’'nda (Medical
Research Council’s Laboratory of Molecular Biology) yaptikla-
r1 calismalarin sonucunda bu amacgla ¢6ziim elde edildi. Ancak
genetik mithendisligi, ilgili antikor molekiliintin gerekli par-
calarin1 hayvanlarin dalak hiicrelerinden klonlamaktaydi.
Genler, daha sonra E. coli'ye aktarilarak bol miktarda tiretilir.
Islem ¢ok hizlidir. Antikorlar, 6nceki tekniklerde bir ayda elde
edilirken dalak hiicresinden iki giin igerisinde elde edilebilir.
Cambridge yaklasiminin diger bir avantajiysa, antikor tiret-
mek i¢in gerekli olan hayvan sayisinda 6nemli azalma saglan-
masidir. Uretilen bakteri, fare ve diger laboratuvar hayvanlar
kullanilan alternatiflerinden daha ucuzdur.

‘dAbs’, gittik¢e taninmaya bagladiklar1 isimle, hem arastir-
ma hem de tibbi uygulamalarda kendine yer buldu. Tani araci
olarak kullanilabilecekleri gibi proteinleri saflastirmak igin de
kullanilabilmektedirler. Diger bir bakis acis1 da, viicuttan tok-
sinlerin atilmasi ve toksinlerin malin dokulara saldiran sihirli
kursun olarak hedef alinmasidir. Ayn1 zamanda dAbs, antiko-
run bitiininden daha kiigtiktiir, infekte ve malin dokulara gi-
rebilir ve derin bolgelerde yiizeyde olusan viriis partikiillerine
ulasabilir.

Ancak ayni teknik, Lassa hummasinin ortadan kaldirilma-

* Morbidite oran, hastaliga tutulmug ama hayatta kalmig olan hastalarin hastalik
sonucu 6lmiig insanlara oranidir. Mortalite ise 6liim oranudir (y.n.).
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sinda daha fazla miktarda saf, sorunu ¢ozebilecek 6zgiil an-
tikorlarin tretilmesine yardima olabilir. Lassa hummasina
neden olan viriis kadar 6liimctil olan bagka bir bilinmeyen vi-
riisle karsilasildiginda tipla ilgilenen bilim insanlari, iyilesmis
bir hastadan elde edilen 6nemli oranda antikoru, gerektiginde
sonsuz sayida ¢ogaltabilirler.

Ilk &nce kisinin dalagindan elde edilen genin veya olasilik-
la ve daha basit bir sekilde kandaki lenfosit olarak bilinen be-
yaz kan hticrelerinin klonlanmas: gerekir. Daha sonra, geni E.
coli’ye aktarirlar ve sinirsiz miktarda dAbs iiretmek tizere bak-
teriyi uiretirler. Bu sayede herhangi bir sayida hasta tedavi edil-
mekle kalmaz, ayn1 zamanda insan serumu kullanilmasi nede-
niyle maruz kaldiklar riskler de ortadan kaldirilir. Hepatit B
veya HIV bulastirma riski gibi bir tehlike yoktur, ayn1 zaman-
da anafilaktik reaksiyon gelisme riski de tasimazlar. Zaman,
gosterecek. Ancak bu, bastan ¢ikarici bir senaryodur.

L-formlar:
yarin ¢ok ¢alisanlari?

Gen miihendisligi gectigimiz yillarda biyoteknolojiyi can-
landirdigindan birgok kisi ikisinin ayni oldugunu diistinmek-
tedir. Laboratuvarda veya endiistriyel pilot tesislerde, 6zel
alanlarda kullanilmak tizere mikroplarin genetigini degistiren
arastirmalarin basindaki bilim insanlarina ihtiya¢ azalmigtir.
Gen miihendisliginden yararlanmak bir yana biitiin bunlarin
ne kadar akila1 oldugu diistintilebilir. Bagka seyleri Orten, esit
derecede yararh ama diger taraftan yasami manipiile eden
yontemlerde kullanilan genlerin giicii veya yarar:1 midir?

Bu sekilde diisiinen kisi Iskogya Aberdeen Universitesi'nden
Alan Paton’dur. Yaklasik on yi1l 6nce o ve arkadaslar alternatif
stratejiler konusunda yaptiklar1 arastirmalarda farkhh organiz-
malardan olmamak sartiyla bakteri, bitki ve diger hiicrelerin
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genlerini karistirtyorlardi. Basarinin artmasiyla, baslangicta
British Petrol’tin Girisimci Aragtirma Birimi'nin destegini de ala-
rak su anda giivende hissedilen bir noktaya erisildi, bu noktada,
Ozellikle ziraat ve ilgili endiistriler i¢in biyoteknolojide kullani-
lan genetik manipiilasyona alternatif bir teknik sunulmaktadir.

Alan Paton’un grubunun calismalarinin merkezinde, 1933
yilinda Nazi Almanyasi’'ndan Ingiltere’ye kagan &ncii mikro-
biyologlardan Emmy Klieneberger’in (sonra Klieneberger-
Nobel) ilk defa tanimladig1 bakterilerin L-formlari, vardir.
L-formlar: bakterilerin gegici siire veya tamamen hiicre duvari
sentezi yapma yetenegini kaybetmesidir ve ismini onun uzun
yillar calistigi Londra’daki Lister Enstitiisii'nden alir. Bitki
protoplastlarin1 animsatan bir sekilde kalin dis duvarlarini
kaybederek, kalan hiicre zarina bagh kalirlar. Igerisinde ayn
yogunlukta ¢oziilmiis tuzlu ¢dzeltiye konulduklarinda zarlar
parcalanarak oOliirler.

Oysa bu tuhaf, kirilabilir, atipik bakteriler siirpriz bir davra-
n1s sergileyebilir. Bir¢ok L-formlar, sofistike mikroplarla karsi-
lastirildiginda karmagik bir yasam dongitistine sahiptir. Yasam
dongtilerinde goriiniisleri belirgin bir sekilde degisir, genellik-
le ince grantilleri viriislerinki gibi ¢ok ince bir filtreden geger.
Penisilinle veya lizozimle (gbzde ve diger sekresyonlarda bu-
lunan bir antimikrobik madde) tedavi edildiginde bakterilerin
bir¢ogu stabil olmayan L-formuna donitisiir ve ayrica bazilan
da bu durumda kararliligin stirdiirebilir.

Patateslerin, havuglarin ve salgamlarin kok ¢lirtigii hastali-
g1 arastirilirken Alan Paton ve arkadaslar bu bitkilerden elde
edilen hiicrelerin, yogun bakterilerle paketlendigini gordii.
lleri aragtirmalarda L-formu graniillerinin normal bakteride
olmadig1 kadar igeri alindig1 savunuldu. Bu tarzda hiicreye gi-
ris, hastalik yapan bakterilerle sinirl degildi. Laboratuvar cam
malzemelerinde yetistirilen bitki hticrelerinin kok kilcallarina
uygulandiginda veya kok hiicrelerine enjekte edildiginde bir-
cok bakteriden elde edilen L-formlari, canli bitki hiicrelerini
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istila ederek benzeri olmayan kararl birliktelikler olusturdu-
lar. Ozellikle bu bakterilerin metabolik islemlerinin konak bitki
tarafindan eksprese ediliyor olmasi ilgingti.

Bu ve benzeri tekniklere (normal bakterilerin penisilin ve
lizozimle birlikte bitki dokusuna enjekte edilmesi de dahil) ok
genis bir bitki ve bakteri hiicre birlikteligi olusturulmas: igin
Aberdeen’li arastirmacilara izin verildi. Onlar bakterilerin ana
kategorileri (Gram pozitif ve Gram negatif) ile bitkilerin mono-
kotiledon ve dikotiledon kategorileri arasinda baglant: kurdu.
Mikroorganizmalarin metabolik etkinlikleri (antibiyotik olus-
turmak gibi), ortakyasar birliktelikte de devam etti. Mantarlar
da (mayalar da dahil) L-formlariyla kararl birliktelikler olus-
turdu.

Alan Paton, bakterilerle ytiiksek canllar olarak adlandirilan
gruplar arasinda bunun gibi sinirsiz birliktelikler olusturula-
bilecegine inanmaktadir. Bunlardan biri olan ‘heyecan verici
ama zor’ konu, mikrop Oriintiileri tarafindan tretilen madde-
lerin olusmasina neden olan biyolojik bela kontroliidiir. Diger
bir olasilikta kuruluga direngli ve soguga direngli bitkilerin
iretilmesi ve {riinlerin besin degerinin artirilmas: yer alir.
Dordiinciist, icte sentezlenen maddelerin bitkinin biiylimesini
uyarma veya diizenlemede kullanilmasidir. Besincisi, bitkiler-
den bakteri metabolitlerinin elde edilmesidir.

Ancak Aberdeen yaklasiminin, yeni 6zelliklere sahip mik-
rop uretme yollarina gore bagka bir avantaji daha vardir. Gen
miihendisliginin sorgulanamayan yapay tekniklerinin yanin-
da bircok tilkede biyoteknoloji alaninda yeni diizenlemelere
yer verilmektedir. Baglangicta var olan bir hiicre tipiyle diger
biri arasindaki gen aligverisinin felaketle sonuglanabilecegi
endisesinin artik gereginden fazla abartildigl, gectigimiz yir-
mi yilda bir tehlikeyle karsilagilmadigi anlasilmigtir. Son yirmi
yilda yayilan sOylentilerin genellikle deneysel ve endiistriyel
tirtinlerin tretilme sekillerine bagh tedbirler alinmistir; mani-
piile edilen mikroorganizmalar giivenli bir sekilde saklanmis-
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tir. Durum simdi degismistir; genetigiyle oynanmis mikrop ve
bitkiler, tarimsal veya diger amaclarla ortama salinmaktadur.

Bircok tilkedeki yasalar bu nedenle gevreye yayilmalar dii-
zenlemektedir ve bu uygulamalar genellikle bir olay gercekles-
tikten sonra ortaya ¢ikmaktadir. Birkag bilim insani, toplumun
glivenini azaltic1 ¢alismalar yaparak yoneticilerden izin alma-
dan bu tip mikroorganizmalar1 ¢evreye yaymistir. Toplumun
genetigi degistirilen mikroplara glivenmesi ciddiye alindigin-
da, Alan Paton’un yaklasimi ¢ok caziptir. Londra’da 1987 yilin-
da, Uygulamali Bakteriyoloji Dernegi’'nin toplantisinda yaptig:
bir konusmada soyledigi gibi: ‘Robert Koch yolun kenarindaki
altin1 bulacak kadar sanshidir seklinde s6ylemler vardir. Benim
burada sOylemek istedigim su: Ben sadece ciiriik patates bul-
dum. Onlar altina ¢cevirmek size kalmisg.’

Methylosinus trichosporium

ozon tabakasini korumak

Son yillarda ortaya ¢ikan ve bilim diinyasimi en fazla ay-
dinlatan fikirlerden birisi Gaia’dir. Ingiliz bilim insani1 James
Lovelock ile Amerikali biyolog Lynn Margulis tarafindan
1970°1i yillarda gelistirilmis olan Gaia, Yeryiizii'niin varhgim
stirdirmek i¢in kendi kendini diizeltme giictine sahip tek bir
yasayan sistem oldugu fikrini yaymaktadir.

Lovelock’un 1988 yilinda Gaia Zamani’'nda (The Ages of Gaia)
yansittig gibi:

Gaia hipotezi... atmosferin, okyanusun, iklim ve
Yeryiizii'niin kabugunun, canl organizmalarin davraniglari
nedeniyle rahat bir yasam igin uygun durumda diizenlenme-
si. Is1, oksidasyon durumu, asidite, kayalarin ve sularin belirli
durumlari, her zaman sabit tutulur ve bu homeostaz aktif geri
bildirim islemiyle otomatik olarak ¢alisir ve bunlar1 otomatik
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diizenleyen canlilar bu konuda bilingsizdir. Yasam ve cevresi

0 kadar yakindir ki evrim organizmalari veya ¢evreyi ayri ayn
degil de Gaia olarak dikkate alir.

Gaia, Lovelock’un bilim ¢evresinde heniiz evrensel olarak
popiiler degildir. Hipotezin teknik alt yapisi elestiriliyor ama
aynm1 zamanda hipotez, ¢ikar ¢atismalarina neden olabilecek
yorumlamalarla sonuglanabilir. O bir¢ok agidan biyosferin bi-
lesiklerine vurgu yapar ve onun iliskide oldugu fiziksel diinya-
da ¢evrenin temizlenmesinde bizi bilin¢lendirebilir. Alternatif
olarak, Gaia'nin esnekligi onun, 6zellikle uzun dénemde, en-
diistrinin yarattig1 kimyasal veya fiziksel zararhlarla bas ede-
bilecegini gosterebilir.

Methylosinus trichosporium bu noktada 6nemlidir. Metanolii
metana okside ederek yasayan mikroplar arasinda yer alir ve
daha Onceden fark edilmemis bir 6zelliginden dolay1 6nemli-
dir. Yeryiiziiniin koruyucu tabakasi olan ozonun azalmasina,
tiikenmesine yardimc olabilecek kimyasal endiistrinin bazi
Urlinlerini parcalayabilme yetenegine sahiptir. Gezegendeki
sayisiz yasam formlarinin bazi bilinmeyen taraflarinin kegfe-
dilmesi, hem bizim dogal olaylar konusunda bilgisizligimizi
hem de beceriksiz girisimlerimizle gevreyle ters diiserek kay-
bettigimizi gostermektedir. Ayn1 zamanda, M. trichosporium ve
diger bazi1 mikroplar gevre kirliligi gibi durumlarla bas edebil-
me garantimizdir. Ve bu garanti yetenekleri hemen memnuni-
yete dontisebilir.

Bu bizi 1930’lardan bu yana buzdolab: ve klimalarda,
son yillardaysa aerosol itici, kopilik paketlemesinde kullani-
lan gaz olan kloroflorokarbonlarin (CFC) hikayesine gotii-
riir. Hidroflorokarbonlar (HFC) ve hidrokloroflorokarbonlar
(HCFC), gecen on yilda ¢evreci olduklarindan alternatif olarak
gelistirilmistir. Bat1 diinyasinin enerji ve malzeme savurganli-
gina alay konusu olsa da CFC'ler stiphesiz ¢ok yararhdirlar:
Ornegin hayat kurtaran agilarin korunmasini kolaylagtirir
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ve diinyanin uzak yerlerine nakledilmesini saglar. CFC'ler,
Diinyamiz: giines 1sinlarinin zararlh etkisinden koruyan ozon
tabakasina zarar verdigi konusunda 1970’li yillarda suglanma-
ya basland1.

Ornegin, 1987 yilinda yapilan Montreal protokoliinde ali-
nan onlemlerden sonra CFC’ler, asamali olarak durduruldu ve
ylizyilin sonuna kadar kullanmama karari alindi. HCFC'lere iki
grup alternatif gelistirildi, bunlar ozon tabakasina CFC’lerden
daha az zararlhdir; ozona zarar vermeyen HFC’lerin kiiresel
isinmaya katkist oldugu konusunda (karbondioksit ve su bu-
har gibi) stipheler vardr.

Bu HFC'leri veya HCFC'leri miikemmel yapmazken; bu
yeni maddelerin ekolojik olarak kabul edilebilmesi i¢in 6nemli
bir fark vardir. CFC’ler ¢ok kalicidir ve parcalanmalarini sagla-
yacak herhangi bir biyolojik islem bilinmiyor. Kimyacilar son
altmis yilda atmosfere yayilan gazlarin hala orada oldukla-
rin1 hesapladilar. Bunun gibi inatc1 gevre kirlilikleri, HFC ve
HCFC’lere benzer maddelerin eseridir. Bio/Technology’de
Lawrenceville, New Jersey’de Envirogen Inc.’te ¢alisan Mary
DeFlaun ve arkadaglar tarafindan yayimlanan bir yazida be-
lirtildigi gibi nedenleri esit derecede dokunulmaz olmaktan
uzak (orijinalinde distinuldtigti gibi) bu potansiyel alternatif-
lerin mikrop saldirilarina agik olmalaridr.

Dr. DeFlaun ve arkadaslari, M. trichosporium’la ¢alismalar:
konusunda tegvik edildi ¢linkii onun CFC’lere benzer molekiil-
leri parcalayan enzimleri oldugu kesfedildi. Bakteri, ti¢ farkh
HEFC'lerle ve bes farkli HCFC'lerle birlikte inkiibe edildiginde,
HFC’lerden birini, HCFC’lerden de tigilinii parcaladig: goriil-
dii. Bu basarilar %100’den az olmasina karsin, énemi CFC’lerin
yerine gegebilecek alternatiflerin potansiyel olarak tamamen
parcalanabilmelerini gostermektedir ve M. trichosporum ve di-
ger metan okside ediciler HFC’ler ve HCFC'leri kolaylikla yok
edebilen dogal bir mekanizma saglayabilirler.

M. trichosporium (Envirogen sadece bir susu arastirdi), do-
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gada bol miktarda var olan bir grup bakteriden sadece biridir.
Topragin, goliin, batakliklarin, akiferlerin, piring tarlalarinin
ve atmosferle temas eden diger ¢evre unsurlarinin 6nem-
li bir elemanidir, bu metan okside ediciler (Methylocystis ve
Methylobacter dahil), ge¢cmise gore daha az arastirilmistir.
HFC’lerin ve HCFC'lerin yarattig kirlilikleri yok edebilmeleri
olanaklidur.

Mary DeFlaun ve arkadaslar1 M. trichosporium gibi mikrop-
larin baz1 kosullarda sogutucularin atiklarina yardimci olabile-
ceklerine inanmaktadirlar. Ornegin, HFC’lerin ve HCFC'lerin
tiretim ve geri doniisiim tesislerinde diger mikroplarla birlikte
istenmeyen atiklarin yok edilmesi saglanirken, onlar emisyonu
Onleyebilirler. Ancak 6nemli nokta, otoritelerin sentetik kimya-
sallarin kullanimi ve topraga atilarak mikroplarla kaderlerine
birakilmalar1 konusunda yaptirim uygulamasidir. Gaia bu tiir
sorulara net cevaplar veremez mi?

Svnechococcus

kiiresel 1sinmay1 6nleme

Kitabin farkli béliimlerinde ¢izilen portrelerde goriildii gibi
mikroplar, en az Homo sapiens veya doga kadar, fiziksel ola-
rak yasadigimiz diinyanin sekillenmesine katkida bulundu-
lar ve bulunmaya devam etmektedirler. Mikroplar yagimizi
tiretti ve tiptaki uygulamalar1 degistirdi. Biitiin topluluklan
tahrip ettiler ve modern bilimin yiikselmesini kolaylagtirdu.
Biyoteknolojinin ve gen miihendisliginin icat edilmesinden
sorumludurlar. Bizim en iyi besinlerimizin ve igeceklerimizin
tireticisidirler, bu arada binalarimizi ve anitlarimiz: tahrip ve
saglhigimizi tehdit ediyorlar. Atiklarimizda kullanilirlar ve sa-
dece ziraatin iyilestirilmesi ve idame ettirilmesine degil aym
zamanda Yerytizii'ndeki biitiin hayatin iyilegtirilmesine katki-
lar1 vardir.
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Mikroplar biiyiik isler bagarirlar. Bu bir paradokstur, ¢iin-
kii diinyada ne zaman bir sorunun ¢oziilmesi icin mikroplar:
devreye sokacak olsaniz hemen bir alaycilikla karsilagirsiniz.
Paradoks, hayatin goériinmez sekillerinin ge¢miste yaptiklarin-
dan ve gelecekteki potansiyellerinin yaratmis oldugu farktan
kaynaklanmaktadir. Ayn1 zamanda, diinya ¢apinda karsilasi-
lan gercek sorunlarin ¢dziimiinde astronomik canli popiilas-
yonunun (mikroplar) devreye sokulmasi da bu paradoksu ya-
ratmaktadir.

Kiiresel 1sinma, bunun gibi bir sorun olabilir. Farkl 6lgtil-
mesine karsin, eldeki kanitlarin agirligi Diinya'nin sicakli-
ginin istenmeyen diizeyde artis gosterdigini ve dniimtizdeki
ylizyilda 1,5-4,5 °C artmaya devam edecegini gostermektedir.
Nedenleri karbondioksit emisyonundan, atmosferdeki ‘sera
gazindan’, kullanilan topraklarin ormansizlastirilmasi ve ge-
killerinin degistirilmesine kadar bir dizi etkiye baghdir.

Sera etkisi, bu bolimiin konusu degildir. Eger atmosferimiz
olmasa ve bu sekilde calismasayds, Yeryiizii'niin ortalama si-
caklig1 15 "C’den 18 “C’ye cikardi. Sorun sera etkisinin kiire-
sel sosyoekonomik sistemi ¢esitli bozulmalarla tehdit edecek
diizeylere yiikselmesidir. Diinyadaki okyanuslar genisleyip,
bir metreye kadar yiikselerek kiyilar1 tahrip edebilir, selle-
rin artmasina ve adalarin mahsur kalmasina neden olabilir.
Kutuplarda isinma deniz buzlarinin azalmasina, karlarla kapl
mevsimlerin kisalmasina neden oldugu igin her yerde iklimi
cok etkiler. Tarim, baz1 bolgelerde yok olabilir. Bu durumda
ekosistemlerde dramatik degisiklikler olur; baz tiirler, sade-
ce bazi bolgelerde sinirli kalirken digerleri (hastalik olusturan
mikroplar, bocekler ve diger tasiyicilar dahil) gelisir, tirer ve
onceden olmadig1 kadar yayilirlar.

Ancak mikroplar, ayn1 zamanda, bizi bu koétii senaryodan
da kurtarabilir mi? Nature dergisinde 28 Mart 1991 yilinda ya-
yimlanan bir yazida, iki Japon mikrobiyologun buna inandig:
gorilmektedir. Tadashi Matsunaga ve Shigetoh Miyachi umut-
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larin1 Synechococcus adi verilen mikroba baglamiglardir; bu
mikrobun gii¢ istasyonlar1 ve diger endiistriyel kuruluslarinin
olusturdugu karbondioksiti yok edebildigi i¢in sera etkisini
tersine gevirebilecegine inanmaktalar.

Synechococcus, siyanobakter grubunun bir {yesidir.
Denizlerde, nehirlerde ve karada yasarlar; grubun diger tiyele-
ri, toplum tarafindan denizlerde ve tath suda baliklarin 6lme-
sine neden olan toksinleri olusturmalar:1 sebebiyle taninmak-
tadir.

Matsunaga ve Miyachi, Synechococcus’un devasa ‘biyoreak-
torlerde’ tiretilerek istenmeyen karbondioksiti yok edilebilece-
gine inanmaktadirlar. Onceden hayvan yemi gibi fotosentetik
bakteriler veya algler kullanilarak kiiltiir ortamlari, besiyerleri
olusturuldugunda sadece 1518a yakin mikroplarin etkili bir gse-
kilde tiredigi gozlenmisti. Yesil hiicrelerin, 1s181n kiltiirtin de-
rinlerine inmesiyle iliskisi vardir. Tokyo'ya yakin Koganei’'de
Tokyo Universitesi Ziraat ve Teknoloji béliimiinde yapilan ¢a-
lismalarda (¢alismalar1 Onoda ¢imento ve Pentel gibi firmalar
destekledi) Matsunaga bu tezi destekleyen prototipi yapti.

Iki litrelik biyoreaktérde su ve bakteriden bagka 600 ¢ok ince
optik tiip vardi. Bilinen fiber optiklerden farkh olarak, bunlar
uzunluklar1 boyunca 15181 yayabildiklerinden tiip boyunca ye-
terli 15181 saglamaktadir. Sonug olarak, genetik olarak islenen
biitliin Synechococcus optimal oranda tiredi. Bu, suda dakikada
300 mililitre karbondioksiti hava kabarcigindan temizleyebile-
cegi anlamina gelmektedir.

Bu etkileyici bir performans olmasina karsin bir sorunun
daha tstesinden gelmek gerekirdi. Fabrika ve gii¢ istasyon-
larindaki emisyonda bulunan karbondioksitin miktar1 hava-
dakinden ytizde 0,03 oraninda daha fazladir. Ancak fotosen-
tez yapan mikroorganizmalar i¢in gaz hayati onem tasisa bile
yliksek konsantrasyon tiremelerini durdurmaktadir. Shigetoh
Miyachi ve arkadaslari, Kamaishi ve Shimizu’daki deniz bi-
yoteknoloji laboratuvarlarinda bir cevap olusturdu. Denizden
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havadaki karbondioksitin ytizde 20'sini tiiketen yesil algler
izole ettiler. Eger yiliksek orandaki gazi tolere etmelerini sag-
layan geni izole edebilseydiler, gen mihendisligiyle bunu
Synechococcus’a aktarabilirlerdi.

Ancak giic istasyonuyla ¢alisan biyoreaktdrlerde ¢ok mik-
tarda bakterinin saatlerce ve giinlerce ¢alismalar: gerekirse ne
yapilmalidir? Matsunaga ve Miyachi, bunun igin gesitli olasi-
liklar1 degerlendirdiklerinde, hiicrelerin biiytimelerini sagla-
yan doniisiim yerine baska bir tiriin olusturacak Synechococcus
suglar1 gelistirmek daha cazip geldi. Japon mikrobiyologlar ek
besin maddeleri olarak mikroplardan amino asitlerin elde edil-
mesi tizerinde ¢ok uzun siiredir ¢alismaktadirlar ve Matsunaga
Synechococcus’un genini degistirerek bunlardan biri olan gluta-
mik asiti tiretti. Umulan, bu prensibin bakterinin sadece amino
asit tiretmesine degil ayn1 zamanda antibiyotik ve diger yararh
maddeleri liretmesine de yardimci olmasidir.

Tek bir gen miihendisligi islemiyle tiretilen bakterinin hem
kiiresel krizin 6nlenmesinde 6nemli rol oynamasi hem de
gastronomik ve farmakolojik degeri olan tirtinleri tiretmesi ha-
rika bir ilgi alani ittifaki yaratirdi. Bunu saglayan, gercekten
muhtesem bir mikrop olacaktir.
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Sozliik

antibiyotik Bir mikroorganizma (genellikle bir bakteri ya da man-
tar) tarafindan tiretilen ve bir bagska mikroorganizmaya zarar
veren, hatta 6ldiiren kimyasal madde.

antikor Insan ve hayvanlarda immdiin sistemin, genellikle infekte
eden mikrobun bir pargasi olan bir yabanci antijeni tanidig1 za-
man tretilen bir globiilin (protein tiirii).

antijen Insan ve hayvanlarda kan dolasimina girdiklerinde ken-
disiyle birlesebilen bir antikorun olugsmasini uyaran bir biiyiik
molekiil. Baz1 antijenler mikrobun hiicre yapisinin pargalaridir,
bazilariysa (6rnegin bazi toksinler) mikroplarin tirtinleridir.

as1 Organizmaya bagisikligin uyarilmasi i¢in verilen (uygulanan)
Oldiiriilmiis veya canli ama zayiflatilmis mikrop, mikrobun bir
pargasi veya bir iriini.

agilama Bir asinin uygulanmasi; giinlimiizde immiinizasyonla
(bagisiklama) esanlamli kullanilan bir terim.

bakteri Insan, hayvan ve bitkilerde gordiigiimiiz zarla gevrili ger-
cek bir ¢ekirdegi olmayan bir mikroptur.

bakteriyosin Bir bakteri tarafindan olusturulan ve bagka yakin
bakteri suslarina karsi etkili olan toksik bir proteindir. Baz1 bak-
teriyosinler —6rnegin Escherichia coli tarafindan tiretilen kolisin-
ler- suslarin farkli “tip”lerini tanimlamak amaciyla kullanilirlar.

biyoteknoloji Uriin yapmak ve endiistriyel amaglarla siiregleri
etkilemek i¢in canli hiicrelerin kullanilmasidir. Ge¢miste, biyo-
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teknolojik siireglerin ¢ogunda mikroplar, 6zellikle bakteri ve
mantarlar, kullanilmistir, fakat simdi bitki ve hayvan hticreleri
de kullanilmaktadir. Genetik miihendisligi biyoteknolojinin
kapsamini biiyiik 6l¢iide genisletmistir.

DNA Deoksiribontikleikasit, ¢ift sarmal seklinde bir uzun mole-
kiildiir ve kodlanmis olarak genetik bilgiyi tasir. Hiicreler bo-
liindiiklerinde sarmalin iki zinciri birbirinden ayrilir ve yeni
“esler” edinirler, bu yolla yavru hiicrelere genleri gegirirler.
Tim mikroplarda DNA vardir, bunun tek istisnas1 bazi virtis-
lerdir, bunlar DNA yerine RNA igerirler.

enzim Canli bir hiicre tarafindan tiretilen ve 6zgiin bir kimyasal
tepkimede is goren ve genel olarak kimya endiistrisinde artik-
larin katalizlenmesinde gerekli oldugundan daha nazik kosul-
larda galisan proteinlerdir.

faj Bakterilerde parazit olarak yasayan, genellikle de bakteriyi 61-
diiren bir viriis (tam adlandirmayla bakteriyofaj).

gen Bir kalitim birimini olusturan bir DNA parcasi. Bir gendeki
yapitaslarinin (bazlar) dizilimi ilgili 6zglin proteinin olustu-
rulmasini belirler. Baz1 genler diizenleyici metabolik siireclerle
iligkiliyken diger bazilar1 bu genlerin ¢aligmalarini baglatir ve
bitirirler.

gen ekspresyonu Bir gen tarafindan, 6zel bir proteinin olusturul-
masidir (ve bu protein bir enzim olarak ya da bagka sekillerde
is goriir). Bir hiicrede eksprese olmayan genler de bulunabilir.

genetik miihendisligi Genetik maddenin bir organizmadan 6zel-
likleri degistirilmek istenen bir diger organizmaya nakledilme-
sidir.

Gram negatif Bu terim Danimarkali bir hekim olan Christian
Gram tarafindan 1884’de bulunan ve bakterileri mikroskopta

goriiniir yapan bir yontemle boyandiginda bir bakterinin renk-
siz olarak goriinmesi i¢in kullanilir.
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Gram pozitif Bu terim bir bakterinin Christian Gram y6ntemiyle
boyandiginda kirmizi olarak goriinmesi i¢in kullanilir.

immiinizasyon Genelde aktif immiinizasyon, agiz ya da enjeksi-
yon yoluyla bir as1 verilerek kisinin antikor olusturarak belirli
bir mikroba kars1 bagisiklik kazanmasidir. Pasif immiinizas-
yonsa, daha onceden olusturulmus antikorlarin verilmesidir
(6rnegin, hastalig1 gecirmis kisilerin kanindan elde edilen an-
tikorlar).

inokiilasyon Canli bir mikrobun verilmesi; bir insana ya da hava-
na (canl asiyla immiinizasyonda oldugu gibi) veya tireyebile-
cegi bir besiyerine ekilmesi.

kok Kiire seklindeki bakteriler.

klonlama Bir gen ya da hiicrenin, kopyalarin1 elde etmek igin,
replike edilmesi. Bakteriler art arda boliinerek klonlar olus-
turuyorsa da ve kesilerek bitkilerde hortikiiltiir klonlar elde
edilse de mikroplara uygulanan sekliyle bu s6zciik genellikle
genetik miithendisligin kalbindeki stiregleri ifade etmektedir.

kiif mantar Yiizeylerde gozle goriilebilen miseller olusturan bir
tiir mantar. Ornegin Penicillium glaucum, ekmekte kiif olugtu-
ran bir kiif mantaridir.

mantar maya ve kiif mantarlar1 gibi mikroplar: igeren (sapkali
mantarlara ilaveten) biiyiik bir organizmalar grubunu ifade
eden genel bir terimdir. Bakterilerden farkl olarak mantarlar
tek hiicreli degildirler ve bazilar1 miselyum denen dallar sek-
lindedirler. Mantarlar bitkilerle ortak Ozelliklere sahiptirler,

ozellikle spor olusturan “spor keseleri” (tohumla karsilagtiri-
labilecek) gibi.

maya Tek hiicre olarak bulunan mantarlardir, tomurcuklanarak
veya flizyonla (boliinerek) tirerler.

mikrop Sadece mikroskopta goriilebilen bir organizma (besiye-
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rinde ¢ok fazla sayida bakteri ya da diger mikroplarin olus-
turduklar: topluluklar ¢iplak gozle goriilebilir). Yunancadan
gelmektedir: Miko kiigiik ve bios canlilik demektir.

Misel Iginde bazi1 mantarlarin iiredigi ipliksi yap.

plazmid Bazi bakterilerde bulunan sirkiiler bir DNA pargaél, ge-
nellikle ¢cekirdek disindadir. Plazmidler, siklikla, antimikrobik-
lere direng gibi 6zellikleri kodlayan genleri tasirlar ve genetik
miihendislikte vektor olarak kullanilirlar.

protein Besinlerin temel bileseni olarak bilinse de protein sozcti-
gu, genelde, ilgili bir gen tarafindan kodlanarak olusan 6zel
proteinleri ifade eder. Baz1 proteinler yapisaldir (kas gibi), bir-
¢ogu enzim, diger bir kismi da hormonlar (6rnegin, instilin)
olarak is goriir. Digerlerinin 6zel islevleri vardir (6rnegin he-
moglobin kan dolasiminda oksijeni tasir).

protozoon (Cogul: Protozoa) Mikroplarin en karmasik olanlaridr.
Protozoonlar, tek hiicrelidir. Bazilari sitma gibi hastaliklara ne-
den olurlar (s. 141), ama genel olarak insanlarda diger mikrop
tipleri kadar etkileri yoktur.

Rekombinant DNA iki farkli organizmanin kesilen pargalarinin
birlestirilmesiyle olusan DNA. Ornegin, bakteri DN A’sinin igi-
ne insan instilin geninin bir kopyasi sokulmustur.

siyanobakteriler Eskiden mavi-yesil algler olarak adlandirilan,
bitkiler gibi fotosentez yapabilen ve bu yolla oksijen iireten
bakterileri iceren bir sinif.

sug Aym tiir iginde farklihiklariyla tanimlanan bir birey. Ornegin,
besin zehirlenmesi etkeni olan Salmonella typhimurium gibi bak-
terilerin farkliliklariyla laboratuvarda “tip”lendirilebilen farkl
suglar1 vardir. Bu, hastalik yapan bakterilerin bir salgin sirasin-
da kaynaklarini bulmak igin izlerini siirdiirmemize yarar.

toksin Genellikle bir mikrop tarafindan olusturulan ve protein
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yapisinda olan zehir. Ornegin difteri (s. 134), tetanoz (s. 81) ve
botulismus (s. 242) hastaliklarindan toksinler sorumludur.

vektor Bir seyi bir yerden bagka bir yere tasiyan bir sey. Bu terim,
a) hastaliklarin vektorleri bocekler (6rnegin sivrisinekler sitma
parazitlerini tasirlar), b) genetik miihendislikte genleri tasimak
i¢in kullanilan plazmid veya fajlar anlaminda kullanilir.

viriis Genellikle protein bir kilif tarafindan korunan kiigtik bir gen
paketidir (genellikle DNA veya nadir olarak bazilar1 RNA),
infekte ettiginde ¢ogalir ve sonra canli bir hiicreyi hakimiyeti
altina alir. Farkl virisler bitkilerde, insanda ve hayvanlarda
hastalik yaparken bakteriyofajlar da bakterileri infekte ederler.
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Etrafimiz kiigiik ve ¢iplak gozle goriilmeyen sayisiz
mikropla gevrilidir. Bu bakteriler, virtisler, mantarlar ve
protozoonlar tiim insan topluluklarinin her anini iyi ya

da kot etkilemektedirler. Yedigimiz peynirlerden ve
ictigimiz saraplardan, petrol rezervlerinin kaynaklarina,
atik dontistim tesislerinden modern endiistri toplumlari
tarafindan kullanilan gesitli tirtinlere, sindirim
sistemimizden biyoteknoloji endiistrisinin sentezledigi
antibiyotiklere kadar neredeyse her alanda mikroplara
bagimliyiz. Ote yandan mikroplar, gegmis yiizyillardaki
cigcekten ve vebadan gilintimtizde devam etmekte olan
koleraya ve AIDS’e kadar, dehsetli salgin hastaliklara da yol
acarlar. Mikroplar, insana ait tiim dertlerin en beterlerinden
sorumludurlar ve tarihteki en biiytik ordularin bile
hakkindan gelmislerdir. Bu kitap, tarihte neden olduklari
hasarlar ve faydalarla birlikte en bilinen 75 mikrobu
olaganiistii hikayeleriyle kapsamli olarak tamtirken, aslinda
mikro-organizmalarin yonettigi yasadigimiz diinyay1
eglendirici bir sekilde anlamamizi saghyor.

“Bir¢ogumuz mikroplarin kuduz, tifo, ¢igek gibi hastaliklara
neden oldugunu biliriz ama saghk alan disinda oynadiklari
rolti kagimiz bilir? Dixon kitabinda her okuyucunun
anlayacagi tarzda, mikroplarin yasamimizda oynadiklar
hayati 6nemi vurguluyor.”

— Library Journal
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