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2014 Kimya Nobeli'in Oykiisi:
Isik Mikroskopu
Nasil Nanoskop Oldu?

Eric Betzig, Stefan W. Hell ve William E. Moerner, bir isik mikroskopunun 0,2 mikrometreden daha yiiksek

bir ¢ziiniirliige sahip olamayacagi yoniindeki bilimsel olarak kabul edilmis kisithlidi asmayi bagardiklan icin
2014 Nobel Kimya Odiili'ne layik goriildii. Bugiin bilim insanlari molekiillerin florisimasini kullanarak
hiicrenin igindeki molekiiller arasindaki etkilesimleri inceleyebiliyor, hastaliklarla ilintili proteinlerin
kiimelesmesini gozlemleyebiliyor ve hiicre bolinmesini nano dlcekte takip edebiliyor.

Anahtar Kavram

Herhangi bir elektromanyetik
radyasyonu, drnegin gériinen is1gi
soguran bir maddenin

bu sogurma sonucunda 51k yaymasina
flongima denir, bu dzellige sahip
maddeler de floniil olarak nitelenir.
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Eric Betzig StefanW. Hell

irmiz1 kan hiicreleri, bakteriler, maya hiic-
B releri ve spermatozoitler. On yedinci ylizyil-
a bilim insanlar1 canli organizmalar1 151k
mikroskopu altinda ilk defa incelediginde gozlerinin
oniinde yeni bir diinya agilmis oldu. Bu, mikrobiyo-
lojinin dogus aniyd1 ve o zamandan beri 151k mik-
roskopu yasam bilimlerindeki en 6nemli araglardan
biri olageldi. Diger mikroskopi yontemleri, drnegin
elektron mikroskopisi hiicrenin 6liimiiyle sonugla-
nan 6rnek hazirlama islemleri gerektiriyor. Bu yiiz-
den de 151k mikroskopisi digindaki yontemlerin, can-
I1 haldeki hiicrenin iginde neler olup bittigine iliskin
sagladigi bilgi cok sinirli.

Sekil 1

On dokuzuncu yiizyilin sonunda Ernst Abbe

151k mikroskoplan igin ¢oziinirliik sinnni isigin dalga boyunun
yanisi yani 0,2 mikrometre olarak tanimladi.

Bu, bilim insanlarnin hiicreleri ve organel denen

hiicre béliimlerinden bazilarini grebilecegi

anlamina geliyordu. Ancak normal biiyiikliikte bir viriis

ya da tek bir protein molekiilii kadar kiiiik seylerin

goriilmesi imkansizd.

(altta)

karinca sag memeli hiicresi bakteri

PR

William E. Moerner

Isik Yayan Molekiillerle
Fiziksel Sinirlari Asmak

Ote yandan 151k mikroskopisi, incelenen yapila-
rin ayirt edilebilecegi en diistik olcege iliskin fizik-
sel kisithilik yiizinden, uzun bir siire yerinde saydi.
1873 yilinda Ernst Abbe mikroskopun ¢oziiniirligii-
niin, diger etmenlerin yani sira 1s1g1in dalga boyuy-
la da sinirlandigini gosteren bir denklem ortaya koy-
du. Bu yiizden bilim insanlar1 20. yiizyilin biiyiik bo-
limiinde, 151810 dalga boyunun yarisindan yani 0,2
mikrometreden daha kiigiik seylerin mikroskopla
goriilemeyecegini diistiniiyordu (Sekil 1). Hiicrenin
organellerinden bazilarinin, 6rnegin hiicrenin ener-
ji merkezi olan mitokondrinin dis hatlar1 gortilebili-
yordu. Ancak daha kii¢iik nesnelerin goriilmesi, 6r-
negin hiicrenin i¢indeki molekiiller arasindaki etki-
lesimin izlenmesi miimkiin degildi. Bu bir bakima
bir sehirdeki binalar1 gorebilirken sehrin sakinleri-
nin nasil yasadigini ve nasil hareket ettigini géreme-
meye benziyor. Bir hiicrenin nasil isledigini tam ola-
rak anlayabilmek i¢in her molekiiliin islevini izleye-
bilmek gerekiyor.

ABBE'NN KIRINIM SINIRI (0,2 pm)

kiigiik molekil

mitokondri

virils protein
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Sekil 2 )
STED Mikroskopisinin Calisma Ilkesi

Siradan 15tk mikroskopu STED mikroskopu

i

e Son goriintii

:

Siradan bir 1tk mikroskopunda
mitokondrinin dig hatlan

ayirt edilebilir ancak ¢dziiniirlik
asla 0,2 mikrometreden

daha iyi olamaz.
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Abbenin denklemi gegerliligini hal4 koruyor, an-
cak denklemin temsil ettigi kisithilik bir sekilde agild1.
Eric Betzig, Stefan W. Hell ve William E. Moerner flo-
risil molekiilleri kullanarak 151k mikroskopisini yeni
bir boyuta tasimalarindan dolay1 2014 Nobel Kimya
Odiiliinii kazand1. Artik kuramsal olarak, incelenebi-
lecek en kiigiik yapryla ilgili bir sinir yok. Dolayistyla
mikroskopi, “nanoskopi’ye déniismiis durumda.

Abbenin kirinim sinirmin agilmasina iliskin 6yki
birbirine paralel iki yol izledi; sonug olarak birbirin-
den bagimsiz olarak ortaya konan farkl iki ilke odiil-
lendirilmis oldu. Once 1993’te Quantum Optics (Ku-
antum Optigi) adh ders kitabinin sayfalarinda gezi-
nirken aklina muhtesem bir fikir gelen Stefan Hell'in
oykiisiine bakalim.

Geng Aragtirmacainin Abbenin
Kirimim Sinirina “Isyant” Kuskuyla
Karsilaniyor

Stefan Hell 1990da Heidelberg Universitesinden
doktorasini aldigindan beri Ernst Abbenin yiiz yil-
dan uzun bir siire 6nce tanimladig1 kisitlilig asma-
nin bir yolunu bulmaya ¢alisiyordu. Bu kadar yerles-
mis bir ilkeye meydan okuma diisiincesi ¢ok cezbe-
diciydi. Ancak Almanyadaki kidemli bilim insanla-
r1 onun bu hevesini siipheyle kargiladi, sonugta Ste-
fan Hell kendine soguk Kuzeyde bir yer edinmek zo-
runda kald1. Finlandiyadaki Turku Universitesinden
florisima mikroskopisi ile ugrasan bir profesér Helle

e Ornek lazer isinlanyla taranir.
Bilim insanlari iginin tam olarak nereye
vurdugunu bildikleri igin bu bilgiyi
kullanarak gériintilyii cok daha yiiksek
¢Oziiniirliikld olarak olusturabilir.

Bir STED mikroskopunda
halkasal bir lazer isini nanometre
dlceginde bir hacimdeki harig
tiim flongimay: sondiiriir.

aragtirma grubunda is teklif etti. Hell, Abbe’nin kir1-
nim sinirinin agilabilecegine ikna olmug durumday-
di ve Quantum Optics kitabinda “uyarilmig salim”
sozciiklerini okudugunda kafasinda yepyeni bir fi-
kir uyandr: “O anda kafama dank etti. Nihayet {izeri-
ne egilebilecegim somut bir kavram bulmugtum.” di-
yordu 2009 yilinda. $imdi onun bu fikrini derinle-
mesine ele alalim.

Coziim; Ornek Uzerinde Gezdirilecek
Nano-Ol¢ekli Bir Istk Cakimi

Stefan Hell Turkuda florigil molekiiller kullani-
larak hiicrenin alt birimlerinin goriintillenmesini
saglayan florisima mikroskopisi alaninda ¢aligti. Bu
yontemde, 6rnegin 6zel olarak hiicresel DNA'ya bag-
lanan ve florisima 6zelligi tastyan antikorlar kullani-
labiliyor. Aragtirmacilar antikorlar: basit bir 1g1k ati-
muyla uyararak kisa bir siireligine parlamalarini sag-
liyor. Eger antikorlar DNAYya baglanirsa, DNAnin
hiicre ¢ekirdegi i¢inde paketlenmis halde bulundu-
gu merkez kisimdan isryor. Arastirmacilar bu sekilde
belirli bir molekiiliin nerede konumlandigini gorebi-
liyor. Ancak Hell bu alanda ¢alismaya bagladig do-
nemde bu yontemle sadece molekiil 6beklerinin, 6r-
negin dolanik haldeki DNA zincirlerinin yeri belirle-
nebiliyordu. Cozliniirlitk ayr1 ayr1 DNA zincirlerinin
ayirt edilebilmesi icin yetersizdi. Bu durum yumag:
gorebilirken ipligin kendisini takip edemiyor olma-
ya benzetilebilir.
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Mikroskop

o Zayf bir gtk atimi tiim flongil
proteinlerin bir kismini etkinlestirir.
Etkinlesen proteinler arasindaki
uzaklik Abbe'nin kirnim siniri olan
0,2 mikrometreden daha fazladir.
Kendi kendilerine sdniinceye kadar
1sirlar. Istyan proteinler séniince
islem yeni bir grup protein
lizerinde tekrarlanir.

Stefan Hell uyarilmis salim konusunu okudugun-
da, bir 6rnegin her seferinde bir nanometrelik kis-
mini tarayacak bir ¢esit nano-1s1k ¢cakimi olugturma-
nin miimkiin olabilecegini fark etti. Bilim insanlar
uyarilmig salimdan yararlanarak florisil molekiille-
ri sondiirebiliyor. Molekiil {izerine bir lazer 1g1n1 y6-
neltiyorlar ve molekiil aninda enerjisini kaybedip ka-
ranlik hale geliyor. Stefan Hell 1994 yilinda bu konu-
daki fikirlerini agikladig1 bir makale yayimladi. One
stirdigii tetiklenmis salim azaltimi (STED) adl1 y6n-
temde, bir 151k atimi tiim florisil molekiilleri uyarir-
ken bir bagka 151k atimi da odak altindaki bélgenin
ortasinda yer alan nanometre dlgegindeki bir ha-
cimdekiler hari¢ tiim molekiillerden gelen florisima-
y1 sondiiriiyor (Sekil 2.). Boylece sadece o hacimde-
ki 1s1ma kaydedilmis oluyor. Ornek iizerinde tarama
yapip 151k diizeylerini siirekli kaydederek biitiinciil
bir goriintii elde etmek miimkiin oluyor. Tek bir an-
da 1g1masina izin verilen hacim ne kadar kiigiik olur-
sa son goriintiiniin ¢oztiniirligi de o kadar yiiksek
oluyor. Dolayisiyla ilkesel olarak artik 151tk mikrosko-
punun ¢ozinirliigi icin bir sinir yok.

Almanya'da ilk Nano-Isik Cakimi

Gelistiriliyor

Stefan Hellin makalesi kisa vadede hi¢bir kipir-
danma yaratmadiysa da Goéttingendeki Max Planck

Biyofiziksel Kimya Enstitiisitnden bir is teklifi alma-
sina yetecek kadar ilging bulunmugtu. Takip eden

e Bulanik gériintiiler olasilik kuramindan
yararlanilarak cok daha net bir hale getirilir.

Her bir proteinin digerlerinden uzakhigi > 0,2 ym

el B o ayirt edilebilir.

Tek bir flongil molekil

Yiiksek ¢oziiniirliiklii goriinti -

yillarda Hell fikirlerini {irtine doniistiirdi; bir STED
mikroskopu gelistirdi. 2000 yilinda bir E. coli bak-
terisini o zamana kadar bir 151tk mikroskopuyla elde
edilemeyen bir ¢oziiniirlitkte gortintiileyerek ve bas-
ka bazi deneyler yaparak, fikirlerinin uygulamada da
ise yaradigini gostermeyi bagardi (Sekil 4.).

STED mikroskopu biiyiik bir goriintii olustur-
mak tizere ¢ok sayida kiigiik hacimden 151k topluyor.
Buna karsilik, kesfi 2014’te Kimya Nobeli getiren di-
ger yontem olan tek-molekiil mikroskopisi birkag
goriintiiniin ¢akistirilmasini gerektiriyor. Eric Betzig
ile W. E. Moerner birbirlerinden bagimsiz olarak bu
ikinci yontemin gelistirilmesine farkli katkilar sagla-
di. Yontemin temeli W. E. Moerner’in tek bir kii¢tik
florisil molekiil saptamay1 bagsarmasiyla atildi.

Tek Bir Florisil Molekiil Saptamayi
Bagaran llk Kisi: W. E. Moerner

Cogu kimyasal yontemde, drnegin sogurma ve
florisima Ol¢iiliirken, bilim insanlar1 milyonlarca
molekiilil ayn1 anda inceler. Bu tiir deneylerin so-
nuglar1 tipik, ortalama bir molekiilii temsil eder.
Bagka bir sey miimkiin olmadig i¢in bilim insan-
lar1 bunu kabul etmek zorundayds, ancak molekiil-
leri tek tek inceleyebilmenin hayalini de uzun siire
kurmuslards, ¢linkii molekiiller hakkinda ne kadar
zengin ve ayrintili bilgi edinilebilirse, 6rnegin has-
taliklarin nasil gelistigini anlama olasilig1 da o ka-
dar fazla olacakt1.

Sekil 3
Tek-molekiil mikroskopisinin
calisma ilkesi

eT[im goriintiler cakistinidiginda
e yiiksek ¢oziiniirliiklil bir biitiin ortaya gikar,
S, 1 bu biitiin icinde tek tek proteinler

Sekil 4

Stefan Hell tarafindan STED
mikroskopuyla ¢ekilmis

ilk goriintiilerden biri.

Solda E. coli bakterisinin siradan
mikroskopiyle elde edilmis bir

goriintiisii, sagdaysa ayni bakterinin

STED kullanilarak elde edilmis

bir goriintisi.
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Kaynak: Proc. Natl. Acad. Sci. USA 97: 8206-8210



Sekil 5

Lizozom zarlarini gdsteren
ortadaki goriintii

Betzig tarafindan tek-molekiil
mikroskopisi kullanilarak ¢ekilen
ilk goriintiilerden biri.

Ayni goriintiiniin normal

151k mikroskopuyla kaydedilmis
hali, solda. Sagda ise zarlarin
biiyiitilmiis gortintiisi.

0,2 um'lik 6lcek cizgisine
dikkat edilirse ¢oziinirligiin
kat kat daha iyi oldugu

fark edilebilir.
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1.0 um

Bu ylizden de W. E. Moerner’in 1989 yilinda tek
bir molekiiliin 15181 sogurmasini 6l¢meyi bagaran ilk
bilim insan1 olmasi ¢ok dnemli bir bagartydi. Moer-
ner o sirada California San Josedeki IBM arastirma
merkezinde ¢alistyordu. Yaptig1 deney yeni bir gele-
cegin kapilarini araladi ve ¢ok sayida kimyaciya dik-
katlerini tek molekiillere yoneltme konusunda esin
kaynag: oldu. Bunlardan biri de agagida basarilarin-
dan bahsedilecek olan Eric Betzigdi.

Sekiz yil kadar sonra Moerner, kesfi daha 6nce
Nobel Odiilii kazandirmis olan yesil florisil protein-
den yola ¢ikarak tek-molekiil mikroskopisine dogru
sonraki adimi att1.

Molekiil Olcegindeki Lambalar
Acilip Kapaniyor

1997 ‘de W. E. Moerner San Diegodaki California
Universitesinde caligmaya baglamisti. Daha sonra
Nobel Odiilii kazanacak olan Roger Tsien de o sira-
lar ayn1 tiniversitede GFP’lerin gokkusaginin her bir
renginde 1s1masini saglamaya galistyordu. Yesil pro-
tein florisiyan bir denizanasindan elde edilmisti. Ye-
sil proteinin potansiyeli canli hiicre igindeki bagka
proteinlerin goriinmesini saglamasinda yatiyor. Bi-
lim insanlar1 gen teknolojisini kullanarak yesil flo-
ris1l proteini bagka proteinlere baghiyor. Sonugta ye-
sil 151k, bu sekilde isaretlenmis olan proteinin hiicre-
nin tam olarak neresinde konumlandigini ortaya ¢1-
karryor.

W. E. Moerner GFP’nin belirli bir ¢esidinin 1g1ma-
sinin istenildiginde baslatilip durdurulabildigini kes-
fetti. Proteini 488 nanometre dalga boyundaki 1s1k-
la uyardiginda protein 1s1maya bagliyor ancak 1gima
bir siire sonra soniiyordu. O andan sonra proteine
yonelttigi 15181 miktarindan bagimsiz olarak florisi-
ma 0lmiis oluyordu. Ancak 405 nanometre dalga bo-
yundaki 151810 proteini tekrar canlandirabildigi an-
lagildi. Protein yeniden etkinlestigindeyse 488 nano-
metre dalga boyundaki 1gikta tekrar is1yabiliyordu.

Moerner uyarilabilen bu proteinleri bir jelin i¢in-
de, her bir protein arasindaki uzaklik Abbenin kiri-
nim sinir1 olan 0,2 mikrometreden fazla olacak bi-
¢imde dagitti. Proteinler seyrek olarak dagilmis oldu-
gundan siradan bir 15tk mikroskopu ayr1 ayr1 mole-
kiillerden gelen 1s1may1 ayirt edebiliyordu; proteinler
acma kapama anahtarlar1 olan minik lambalar gibiy-
di. Deneyin sonuglar1 1997de Natureda yayimlandi.

Moerner bu kesifle tek tek molekiillerin florigima-
sinin 151k yoluyla kontrol edilebilecegini gostermis
oldu. Bu da Eric Betzig'in iki y1l kadar 6nce kuramsal
olarak ortaya koydugu bir problemin ¢6ziimiiydii.

Bir Yanda Akademiden Bikmisken
Diger Yanda Abbe’nin Kirinim Sinirina
Kafayi Takiyor

Tipki Stefan Hell gibi Eric Betzig de Abbe’nin ki-
rinim sinurini agma fikrine kafay: takmisti. 1990’1a-
rin basinda New Jerseydeki Bell Laboratuvarlarr’nda
yakin-alan mikroskopisi denen bir 15tk mikroskopi-
si gesidi tizerinde ¢alistyordu. Yakin-alan mikrosko-
pisinde 151k 15111, 6rnekten sadece birkag nanometre
uzaga yerlestirilmis agir1 derecede ince bir ugtan ¢1-
kiyordu. Abbenin kirmim sinir1 bu yéntemle de agi-
labiliyor, ancak yontemin bazi ciddi zayifliklar var.
Ornegin yayilan 151810 menzili o kadar kisa ki hiic-
re yiizeyinin altindaki yapilarin gériintiilenmesi zor.

1995 yilinda Eric Betzig yakin-alan mikroskopi-
sinin daha fazla gelistirilemeyecegi sonucuna vardi.
Dahast artik akademide kendini rahat hissetmiyor-
du ve arastirma kariyerini bitirmeye karar vermis-
ti. Sonraki adimimin ne olacagina karar vermeden
Bell Laboratuvarlar’ndan ayrildi. Ancak Abbenin
kirinim sinir1 aklinda yer etmisti. Soguk bir kis gii-
ni yiirityiis yaparken aklina yeni bir fikir geldi; acaba
Abbenin kirinim sinirini farkl 6zelliklere sahip mo-
lekiiller, farkli renklerde floristyan molekiiller kulla-
narak agmak miimkiin olabilir miydi?
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Eric Betzig daha 6nce W. E. Moernerden esinle
yakin-alan mikroskopisini kullanarak tek tek mole-
kiillerden gelen florisimalar1 kaydetmeyi bagarmis-
t1. Molekiiller farkli renklerde 6rnegin kirmizi, sa-
r1 ve yesil 151k yayarsa siradan bir mikroskopun da
ayni ylksek ¢oziiniirligi saglayp saglayamayaca-
gina kafa yormaya bagladi. Aklindaki fikir mikros-
kopun her bir renk igin bir goriintii kaydetmesiy-
di. Eger belirli bir renkteki tiim molekiiller dagilir
ve birbirlerine higbir sekilde Abbe'nin kirinim sini-
rinin 6ngordigi 0,2 mikrometreden yakin olmaz-
sa, konumlar1 hassas bi¢cimde belirlenebilirdi. Sonra
da bu goruntiler ¢akistirldiginda gortintiiniin ta-
mami Abbenin kirmimm smirinin izin verdiginden
¢ok daha yiiksek bir ¢oziiniirliige sahip olurdu. Kir-
mizi, sar1 ve yesil molekiiller de aralarindaki uzak-
lik yalnizca birka¢ nanometre olsa bile ayirt edile-
bilirdi. Béylece Abbe'nin kirinim sinir1 agilmis olur-
du. Ancak uygulamada bazi sorunlar vardi, 6rnegin
ayirt edilmeyi saglayacak yeterli optik ozelliklere sa-
hip molekiiller yoktu.

1995’te Eric Betzig fikirlerini Optics Letters adli
dergide yayimladi ve sonunda akademiden ayrilarak
babasinin sirketinde ¢alismaya basladi.

Yesil Flonisil Protein Betzig'i
Yeniden Mikroskopiye Cekiyor

Eric Betzig arastirma camiasindan uzun yil-
lar uzak kaldi. Ancak giiniin birinde igindeki bi-
lim hasreti depresip bilimsel literatiirii inceleme-
ye basladiginda ilk defa yesil florisil proteinle karsi-
last1. Hiicre i¢indeki diger proteinlerin gériinmesi-
ni saglayacak bir proteinin var oldugunu fark etme-
si Betzig’in Abbe’nin kirinim sinirini agmaya iliskin
diisiincelerini yeniden canlandirdi.

Asil atiimsa 2005 yilinda, W. E. Moerner’in
1997de tek molekiil diizeyinde goriintiiledikleri-
ne benzer, istendiginde etkinlestirilebilecek flori-
sil proteinlere rastladiginda gerceklesti. Betzig boy-
le bir proteinin, on yil énce aklina gelmis olan fikri
uygulamaya gecirmesi i¢in gereken arag oldugunu
fark etti. Florigil proteinlerin farkli renklerde olma-
s1 da gerekmiyordu, sadece farkli zamanlarda is1ya-
bilirlerdi.

Goriintiileri Calistirarak
Abbe’nin Sinirin1 Asmak
Sadece bir yil sonra Eric Betzig, uyarilabilen florigil

proteinlerle ¢alisan bilim insanlaryla isbirligi yaparak
fikrinin uygulamadaise yaradigini gostermeyibasardi.

Yaptiklar1 seylerden biri 1gtyan proteini, hiicrenin
geri doniisiim istasyonu olan lizozomu saran zara
baglamakt1. Bir 151k atimiyla uyarilan proteinler flo-
rigtyorlard, ancak atim o kadar zayift1 ki protein-
lerin sadece bir kismi1 parlamaya basliyordu. Say1-
lar1 az oldugu i¢in de neredeyse her biri birbirin-
den Abbenin kirinim simir1 olan 0,2 mikrometre-
den daha uzaktaydi. Béylece parlayan her bir prote-
inin konumu mikroskopta hassas bicimde kaydedi-
lebiliyordu. Bir siire sonra florigimalar séndiigtinde
de aragtirmacilar bir bagka grup proteini etkinlesti-
riyordu. Yine atim ¢ok zayif oldugu icin proteinle-
rin sadece bir kism1 parlamaya basliyordu, sonucta
da bagka bir goriintii kaydediliyordu. Sonra bu is-
lem defalarca tekrarlaniyordu.

Betzig elde edilen goriintiileri ¢akistirdiginday-
sa lizozom zarinin yiiksek ¢oztnirliikli goriin-
tistinil elde etmis oldu. Goriintintin ¢oztnurla-
gli Abbenin kirnim siirimin ¢ok tizerindeydi. So-
nunda bu ¢igir agici ¢alisma 2006 yilinda Science’ta
yayimlanan bir makaleyle bilim diinyasina duyu-
ruldu.

Nobelli Arastirmaalar Hala Hiicre ici
Gizemlerin Pesinde

Eric Betzig, Stefan Hell ve W. E. Moerner’in ge-
listirdigi yontemler ¢esitli nanoskopi tekniklerinin
gelistirilmesi i¢in temel olusturdu ve tiim diinyada
kullaniliyor. Ugii de nanoskopi alanindaki yenilik-
lere 6nciiliik eden genis ve bityiiyen topluluk i¢cinde
hala etkin olarak arastirma yapryor. Giiglii nanos-
koplarini yasamin en kiigiik bilesenlerine dogrult-
tuklarinda ayni zamanda en ileri diizeyde bilgi de
tiretiyorlar. Stefan Hell beyindeki sinapslar1 (sinir-
ler aras1 baglant1 noktalar1) daha iyi anlayabilmek
icin canli sinir hiicrelerinin i¢ine odaklandi. W. E.
Moerner Huntington hastaligiyla ilgili proteinle-
ri inceledi. Eric Betzig embriyolarin igindeki hiic-
re bolitnmelerini izledi. Bunlar ¢ok sayida 6rnekten
sadece birkac1. Kesin olan seyse 2014 Nobel Kim-
ya Odiilirniin sahibi ii¢ aragtirmacinin insanlik i¢in
¢ok onemli bilgilerin edinilmesinin temellerini at-
mis olmasi.
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