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Bugiin, nikotinin bir alkol veva bir kokain ka-
dar bagimhlik vapici etkisinin oldugu bilinmek-
tedir. Nikotinin insan bevni lizerindeki etkileri-
nin bilinmesi, sigaray) brakmak yolunda veni
stratejilerin gelistiriimesine katkida bulunacaktir,

N icin hala insanlar uzmaniann, sigaranin degi-
sik hastaliklar yaparak, insani dldirebilecegi-
ni sdylemelerine ragmen, bu kurumus titin yaprak-
lanmn dumanini cigerlerine gekmeye devam ediyor-
lar? Her halde bu sorunun en akla yatkin cevabu, si-
gara dumaninin en az alkol ve kokain kadar bagim-
Ik yapmast, beyin dokusuna ge¢menin en ¢abuk
ve en etkili yolunun akcigerlerden solunmasi ile ol-
masudir,

Son zamanlarda bilim adamlan, nikotinin bagim-
ik yapma mekanizmasinin, piyasada yayaqin olarak
kullanilan uyusturucularinkinden farkli olmadigiri tes-
pit ettiler ve bu olayin nasil oldugunu arastirmaya
basladilar.

Sigara dumani, binlerce farkli maddenin karisi-
mi olmasina ragmen, insan vicudu Gzerinde asil yi-
kici etkiyi yapan ve beyin zerindeki bagimlilik etki-
sini olugturan madde nikotindir. Fakal, akciger kan-
seri gibi hastaliklardan sorumlu madde ise katran-
dir. Dolayisiyla tiryakilerin aradiklar zevki veren mad-
de ile bu hastaliklar yapan maddeler farkli madde-
lerdir; yani sigaramn katranin ayirarak, hem bu has-
taliklari 6nleyebilir hem de Insanlarin sigarayi birak-
malar| yolunda, yeni stratejiler gelistirilebilir.

Neden bilim adamlar nikotinin bagimlilik yapti-
gina inaniyorlar? 1960'l yillarin basinda, cogu uz-
manlar sigara igmenin psikolojik kdkenli bir aliskanlik
oldugunu disindyorlardi. 1970'li yillann sonlarinda
Harward Universitesi'nden Steven Goldberg ve Ro-
ger Spealman gibi psikofarmakologlar, saf nikotinin
davranis psikolojisi dilindeki ismiyle '‘pozitif
pekistirici'" etkisinin oldugunu kesfettiler. Yanl, in-
sanlar sigaray elde etmek i¢in sartlandinlip, siga-
raya bagimli hale getirilebilirdi. Bdylece, sigara ba-
gimhhginin psikolojik tabanli degil. esas olarak or-
ganik bir temelinin oldugu ortaya konmus oluyordu.
Deneylerde, sigaradaki nikotin miktar artirilip azal-
tildigi zaman ya da nikotin gibi veya nikotin bloke
edici maddeler verildiginde, deneklerin sigara igme
kaliplarinin degistigi gézlemlendi. Hayvanlar kolay-
ca nikotinin subjektif etkilerinin karakteristiklerini an-
layip. onu diger ilaglardan ayirt edebiliyorlardi.

Diger bazi calismalar, nikotinin davranis {izerin-
deki bazi etkilerine, tolerans gelistigini ortaya koy-
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du. Ornegin, sigara icmeyenlerde kusturucu etki ya-
pan nikotin dozunun, sigara tiryakilerini kusturma-
digr gosterilmistir.

Eroin gibi klasik bagimlilik yapan maddeler de
tolerans olusturur. Bu sekildekl tolerans, nikotin ali-
mina son verildikten birkag ay sonraya kadar devam
eder. Bu olay, sigaraya aliskin kimselerin, sigaray!
biraktiktan sonra, tekrar niye sigaraya basladiklari-
ni belli dlglide izah ediyor. Sigara aliskanhigmin or-
ganik kékenli oldugunun diger bir kaniti da, sigara-
yi birakanlarda goriilen, yoksunluk semptomlarinin
gordimesidir.

1980'li yillarda, cok az arastirmaci haric herkes,
sigara bagimhh@mnin organik kékenli bir bagimiilik ol-
dugunu kabul etti. Fakat doktorlar ve halktan kim-
seler bunu kabullenemediler. Clnk{ butin organik
kokenll bagimliliklar icin yegane modelin eroin oldu-
gunu disinbyorlardi. Eroin bagimlilar, eroin aldik-
tan sonra ani ve yiksek dozda bir keyif, eroini bi-
raktiktan sonra da ¢ok siddetl| yoksunluk semptom-
lanyla karsi karsiya kalirlar. Sigaranin farkli etkisi-
nin olmasi da insanlara, sigaranin organik kékenli
bagimlihik yapmadi@im disindartti. Ayrica sigara,
uyusturucu bagimliilan tarafindan kullanilmiyordu. En
dnemlisi de sigarayi biraktiktan sonra goriien yok-
sunluk semptomiari, diger uyusturuculannkinden ¢ok
farkh ve daha az siddetli idi.

Bu tir maddelerde en onemli nokta, insan lze-
rinde "pozitif pekistirme’’ denen etkiyi meydana ge-
tirmesi, yani bir middet sonra tekrar alma istegini
uyandirmasidir. Insanlar bu maddeleri aldiktan son-
ra, yoksunluk semptomiarinda meydana gelen azal-
ma, bu maddelerin yeniden alimina neden oluyor.
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Bagimlilikta esas kriter, yoksunluk semptomlar
olsayd, kokainin de nikatin gibi bagimlilik yapicr ka-
bul edilmemesi gerekirdi. Dolayisiyla esas kriter, po-
zitif pekistirmenin siddetidir.

Nikotinin pozitif pekistirici etkisinin mekanizma-
sini anlamak, birgok yonierden dnem arz ediyor, Bu
konuda dedisik fikirler lleri sOriltyor. Baltimore,
Maryland'daki Bagimlihk Arastirma Merkezi, nikoti-
nin diger uyusturucular gibi “dforl” yaphdini gasterd|.
Fakat bu etkinin siddeti, sigaranin pekistirici atkisi-
ni agiklayabilecek deracede degildi.

Bazi bilim adamlan da nikotinin, insanlarin bazi
onemli psikolojik fonksiyonlarini artirdigina inaniyor-
lar. Reading Universitesi'nden David Warburton, ni-
kotinin bir ise kansantre olabilme kabiliyetini artir-
digini, bazi sikicr ve uzun igleri yaparken verimlilid
artirdigjini gdsterdi. Ayrica nikotinin 6grenme ve ha-
fizay: gelistirdigine dair deliller de var.

Bizim burada nikotinin gercek faydalanyla, tesalll
etkisini gok Iyl ayirt etmemiz gerekiyor, Bugln, ni-
kotinin Alzheimer hastaligt gibi bunamalarda, ddran-
me ve hahzay llerletmek igin denendiginl billyoruz.
Bethesta'daki Saglik Bilimleri Universitesi'nden Nell
Grunberg, nikotinin seker ve yiksek kalorili besin-
lerin tdketimini azaltigini ve metabolizma hizini ar-
urdigim, boylece insanlann kilo aimasim onledigini
one strdi. Dundee'deki Ninewelss Hastanesi'nden
David Balfour, stresin nikotinin yoksunluk semptom-
lanm kotllestirdigine ve nikotinin beyinde, stres ve
anksiyele ile mucadele edebilecek adaptasyonlar
meydana getirdigine inaniyor. Ornedin, bébrek (s-
10 bezleri taratindan sentezlenen stres hormoniar,
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beynin nikotine duyarliigini azaltiyor, Dolayl olarak
nikotinin siresle micadelede yeri olabilir; fakat he-
nuz bu hormonal tesirlerin bagimhhg etkileyip etki-
lemedikleri agik degil. d

Reinforcemant (pekistirme) olayinin agikliga ka-
vusgluruimasi igin ortaya atilan fikirlerden an sonun-
cusu ve bugiin oldukga tartigilan bir iddia da, yok-
sunluk samptomlarinin, sigara bagimlihginda gok az
yerinin aldugu ve Insanlarin sigara icme kaliplarini
cok az etkiledigi seklindedir.

Sonug olarak, hendz bilim adamian insanlarin
sigaraya niye bu kadar bagiml olduklarini, bu isin
mekanizmasini tam olarak anlayamadilar. Bir kim-
senin bagimliligi igin dnemii olan bazi faktorler, di-
Gerlerl igin ok az dnemli olabilir. Fakat yine de be-
yinde bu fakibrierin her birinin az veya cok genal bir
mekinazma olusturdugu ve sigaranin bagimllik ya-
pici etkisini meydana getirdigi zannediliyor.

Basit sartlanma olayindan farkli bir mekanizma-
da nikotin, insan Uzerinde diskriminatif bir stimulus
etkisi yapabllir. Yani bu etki, kendl 6zelliginden de-
gil de, alisiimisin disinda bir olay olmasindandir. Or-
negin surlcller, kirmizi 15181 gérince durmaya gart-
lanmiglardir; durayim mi durmayayim mi diye disun-
mezler. Sigaranin da bdyle bir etkisi olabilir.

ZARARLI NiKOTIN

Nikotin, dzellikle belirll bir dozun Gstiinde alinir-
sa, zararh etkiler olusturur, Bu etkiler, tiryakilerin ig-
tikleri sigara sayisini kisitlayan nedenlardir. Tiryak|-
ler, sigaraya karsi bir tolerans gelistirip, ictik-
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leri sigara sayisini artirabilirler. Bu toleransin nasil
gelistigini anlayabilirsek, insanlarin sigara igmey|
azaltmalarinda veya birakmalarinda yeni ydntemler
gelistirebiliriz.

Nikotin bagimliligini anlayabilmek igin, nikotinin
beyin Uzerindeki bagimiihg nasil olusturdugunu bil-
memiz gerekir, Aynca, yoksunluk semptomlanmin te-
melini olusturan, beynin adaptasyon mekanizmasi-
nin da aciklanabiimesi gerekir

Son on yilda, beyinde nikotin reseptdrlerinin (bzel
etk yerlerinin) bulunmasiyla, nikotin bagimhhgiin
arastirimasina olan ilgl cok artti. 1870°li yillarin or-
talarinda, nikotinin beynin neresindeki hucrelerin
membranlarina baglandigini tespit edebilmek igin.
radyoaktif isaretll nikotinik ilacglar kullaniidi, Hicre
uzerindeki reseptorlere baglanan butun maddeler,
hiicre iginde biyokimyasal degisikliklere neden olup,
ilag etkisi olustururlar. Bu tlr calismalarda bazi prob-
lemler ortaya gikti. Bunlardan en onemlist, ilaclarin
baglandig butln reseptorlerin fonksiyonel olma-
masiydi.

Arastirmacilar, esas olarak bagimliik olayina kat-
kisi olan reseptdrleri bulmak istivorlard. lIk ¢alisma-
lar, nikotin reseptérlerine baglanan alfabungaratoksin

ile yapildi. Bu toksin bir yilan toksiniydi ve normal-

de iskelet kaslarindaki nikotin reseptérierine bagla-
myordu. Fakat bu toksin beyinde farkli sekilde dav-
ranip, nikotin reseptarlerine baglanmiyordu. Dalayi-
siyla, nikatinin bagimlilik etkisinin bu yolla gosteri-
lemeyecedi ortaya cikli.

Bu denemeden sonra, calismalar radyoaktif ni-
kotinin kullanildigi deneylere yanlendirildi, 1980 yi-
linda, Avram Goldstein ve ekibi, Kaliforniya Stanford
Universitesi’'nde. nikotinin sigan beynindeki bazi si-
nir hilcrelerine sikica baglandigini buldular. Diger la
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boratuvarlarda yapilan benzer calismalarda da. bey-
nin degisik bélgelerinde nikotinin baglandig resep-
térlerin bir haritasi gikarildi. Ortaya cikan bu harita
lle vicudun en énemli ndrotransmitter| olan asetil-
kolin reseptorlerinin dagiiminin, hemen hemen o6z-
des oldugu bulundu. Bu, gergekten de bu sahada
yapilan onemll bir bulustu, Acaba bu reseptorier, ba-
gimlilik olayinda yer alan reseptorler miydi?

Bu disinceyl destekleyen baz ipuclan var. Ase-
tilkolin reseptdrlerine baglanan baz llaglann, niko-
tinin baglanmasim onledigi bulundu. Bu da, bu ilag-
larin ve nikotinin ayni reseptorleri uyardigini goste-
riyor, Daha da onemlisi, sicanlar bu ilaclara aynen
nikotine gosterdikleri tepkiyi gosteriyorlar.

Diger bazi galismalar da nikotinin, beynin bag-
lanma bolgeleri bakimindan zengin kisimlarina da-
ha fazla baglanip baglanmadigini bulmak igin yapil-
di. Siganlarda, 6n beyinde dopamin iceren hlcrele-
rin bulundugu bélgeye nikotin uygulanmasi ile sigan-
larin daha aktif hale geldikleri gorild(. Beynin bu
bdlgesi, “mezolimbik dopamin sistemi'" adi verilen
bolgedir. Kanada'da British Columbia Universitesi'n-
den Paul Clarke, dopamin iceren bu hicrelere, se-
lektif bir norotoksin verllince, nikotine olan cevabin
azaldigini buldu. Boylece, beyindeki ''mezolimbik do-
pamin sistemierl"” nin nikotinin etkilerini olusturma-
da, kritik bir degere sahip oldugu belirlendi. Bu, ko-
nudaki calismalar agisindan ¢ok onemli bir gelismey-
di. Gunkt ""mezolimbik dopamin sistemi'' amfetamin,
kokain gibi uyusturucularin bagimhilik yapict etkile-
rinde de dnemli rol oynar.

Biyokimyasal galismalar da bu sonucu cok acik
sekilde destekliyor. Bu galismalarda “mezolimbik do-
pamin sisteminin"’ sinir terminallerinde nikotinik re-
septorlere rastlandi. Lousville Universitesi'nden Pe-
ter Rowell, dislk konsantrasyondaki nikotinin, me-
zolimbik sistemden dopamin saliverilmesini artirdi-
gini gosterdi. Burdaki sinir hicreleri, tekrarlanan ni-
kotin dozlarina, tolerans gelismeksizin cevap veri-
yorlardi. Bu olay da, nikotinin bagimlilik etkisinin do-
pamin kaynakl oldugunu gosteriyor. Buraya kadar
aciklananlardan nikotinin, once asetilkolin reseptor-
lerine etki eftidl, bu reseptérlerin de dopamin siste-
mini aktive ettigi anlasiliyor

Nikotin, ayni zamanda noradrenalin, endojen opi-
yatlar, prolaktin gibi nérotransmitter ve hormonlari
da etkiler ve asetilkolin saliveriimesini artinr. Fakat
bu etkilerin sigara igilince olusan kandaki nikotin kon-
sanfrasyonuyla olusturulabildigi gosterilemedi.

Bu konuyla ilgilenen bilim adamlanm en fazla di-
slindliren soru, tek bir baglanma bélges| Uzerinde-
ki nikotin etkilerinin, nikotine bagh davramssal ve ba-
gimlilik yapici etkilerden sorumlu olup olmadigidir.
Simdilik buna tam bir cevap bulunabilmis degil...

Dopaminin katkisi, nikotinin pekistirici etkisini kis-
mi olarak agikhyor. Ayrica diger ndrotransmitter
5-hidroksitriptamin de 5-HT4 reseptorune etki ede-
rek, dopamin sistemindeki nikotinin etkilerini artira-
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llk bakigta pek bir seye benzememesine rag-
men, yandak! resimde gorulen seyin Guneg ener-
(15t lle cahsan bir araba oldugunu soylemek hig de
sasirtici olmasa gerek. Yeni kegfedilmig bulunan
bu SOLAR (Glines enerjisi le ¢alisan) arabanin Se-
turlerarasi yoltar uzennde ve normal gartiar altin-
daki siir'ati saatte 50-60 km./s olup, bu hzi, ge-
rektiginde 120 km/s'e kadar gikarabdmesi murr-
kundir,

Uzen solar hicrelerle kaplanms bulunan bu
araba, vadmuriu ve kot hava sartliannda, glnessiz
ortamiarda da: akimulatérinde depo etlig enerji
sayesinde, 800 km'lik bir yolu katedebiime yete-
nedine sahiptir. Almanya'da DARMSTADT da. ko
nu ile ligili brangta ogremim goren bir grup ogren-
¢i lle 40 kisilik bir uzman yapimetlar grubunun ge-
listirdich bu cok ozel otomobil, SOLAR arabalann
istirak ettikleri. ISVICRE'de "'Tour de Sol'" adi al-
tinda dazenlenen bir Dinya Sampivonasinda, ra-
hat bir vang gikararak buyak bir zafer kazanmigtir.

Gunes enerjistyle calisan araba, sagladig eko-
nomi ylzdnden de danya’nin dikkatlerini Uzetine
cekmistir:

O, sadeca 20 Kw/S civannda bir tuketimle, sa-
atlerce yol alabllmektedir. Bu sayede sadladidn va-
kil tasarrufu; benzinh arabalann saatte katethdi 100
km'de harcadigi yakitn 0.2'lik bir kismina esde-
ger rmiktardadhr

Sehitleraras yollarda test edilen ve adina oto-
mobil dedil de artik gunes enerjist ile calsmasin-
dan dolayr SOLARMOBIL denilen bu gelistirilmis
arabanin maliyen, 100.000 Marktir. Bu fiata 1sgilik
deret dahil dedildir.

BiYO-KOLEKTORLER

Almanya'min Bavaria eyaletl Schroben hatsen
kasabasinda yasayan Fritz Engelhardt, artik pa-
lates urunune bir hayli zarar veren hasereler ile
kimyasal yontem ve uygulamalarla mucadele ef-
mede qerek kalmadigini belirtmekiedir

Engelharch, bizzat kend) gelistirdigl genig vakumiu
bir temizleyici lle tarlada meveul zararh hagsereien yo-
relmektedic. Bio-collector adl veriler ve lraklordn énu-
ne monte edilebilen bu vakumiu aparat yardimi lle pa-
lales bitkisine zarar veren haseraler| ve bunlann lar
valarni istim vermek suretiyle yakmakia ve sonra da
vakumiu kolektorun emme gley yardimi lle burian
aparatn haznesinde loplamakiadir Engelharat ge-
listirdicii b yeni aparatin faydal boceklere zarar ver-
meadig kenusunda, yaphidr ik gosteride, bu uygula-
manin faycial olacadina tereddtitle bakan Uretici gru:
b iknd efroistie. Faydal boceklerin sag kalabime-
ferimn baghca sebebi; aparatin calsmaya baglama-
sindan az onee faydal boceklerin cevikikler sayesin:
de kacip kurtulabilmelericir. Ornedin, hanim bocek-
leri agir kanl patates hagerelerinden daha gevik ol

dukian igin cok gec kalmadan ugarak kagip hazne
pine cekiimekten kurtulabimektedirler Faydal bocek
ler de zararh hagereler gibi yavas harekel etseler ve
aparatin ¢algmaya baglamasindan sonra aparatin le-
mizleme alami iginde bulunsalar, elbette onlar da va-
kil hazneye cekilmekten kurtulamayacaklardir

SCALA'dan gev.: Hiiseyin BAHAR

bilir. Son zamanlarda, molekuler diizeyde yapilan ca-
lismalarda, ufak farklliklar gosteren birka¢ santral
nikotinik reseptoriin varligi gosterildi.

Simdilerde ise bilim adamilari, bu santral nikoti-
nik reseptérlerin, muhtelif 6rneklerinin fonksiyonel
anlamda kanitlarint ariyorlar. Fakat bir sonuca var-
mak i¢in heniiz gok erken, yine de bazi arastirmaci-
lar, nikotinin farkli reseptérler Gzerine etki ederek,
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genis spektrumlu davranissal etkilerini olusturdugu-
na inaniyorlar, Eger bu tahmin dogru ¢ikarsa, zararl)
etkilerin diginda, nikotininkilere benzer etkiler olus-
turabilen, yeni bilesikleri sentezlemek mimkin ha-
le gelebilir. Bunun yaninda, nikotinin santral bagim-
lilik yapic etkisini bloke edebilen ve sinir sisteminin
diger kisimlari Gizerinde olan etkilerine dokunmayan
yeni ilaglar sentezlenebilir.

New Scientist’ten cev.: Yiksel OZDEMIR
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