NEZLE TARIHE Mi KARISIYOR!
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Uzerindeki daglan ve kan-
yonlariyla bir rhinoviris
kiicik bir gezegen gori-
niimundedir.

Biyologlann elde ettigi en son sonuclar, nezlenin daha hafil bir sekildé atiaulabilecedini,
gbsteriyor; hatta, ortadan kaldiniabilecedi yolunda umutlar veriyor.

Uicudumuza burun deliklerinden giren nezle vi-
Vr-.’.'rsﬁnﬁn. bogazimizin arka kismindaki mukoza-
ya yerlesmesi sadece 10 dakika siirer. Buraya yer-
lesen viriisin gidecedi iki yer vardir: Ya lenfositler-
ce yok edilecegi lenf bezlering ya da sindirim enzim-

leri tarafindan etkisiz hale getirilecegi mideye yolla-
nirlar.

Ne zaman ki, virlisi etkisiz hale getiren bu me-
kanizmalar ¢alismaz ve viris bogazimizin bu bolge-
sinde uzun sire kalmay basanrsa, iste o zaman nez-
le olmaya basliyoruz demektir. Viriis, bogaz hucre-
lerine girer, genlerini parcalar. Hicrenin genleri ken-
disi gibi hiicreler Gretecedi yerde, viris Gretmeye
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baslar. Olaylar bu noktadayken biz. hala nezle ola-
cagimizin farkinda degilizdir. Fakat birkag gun son-
ra durum acikca ortaya gikar. Bogazimiz sertlesir,
bumumuz akmaya, basimiz agnmaya baglar ve ate-
simiz de yikselir. Virlis, bizi yenmeyi basarmistir,
Nezle, kuvvetten disirici, zayflatici olmasin-

dan ¢ok, sikicidir. Su anda bu makaleyi okuyanla-
rin % 5'I burmunu cekmektedir. Mutlaka her biriniz
gecen ylil iginde en az 2 kere nezle olmugsunuzdur.
Godunlukla nezlenin bir an dnce gegmesi icin bir sey-
ler yapacagimiza, kendiliginden gecmesini bekleriz.
Son zamanlara kadar bilim adamlan nezle hak-
kinda pek bir sey bilmiyorlardi. Esas zorluk en az
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200 gesit virisiin nezleye sebep olabiimesinden kay-
naklaniyordu. Nezle yapti§i anlagilan ilk virislere pa-
rainfluenzax virlis, corona virls, respiratory syncytial
virlis, adenovirlis gibi isimler verildi. Fakat bugln
nezle yapabilen virGslerin yansindan gogunun, rhi-
novirds (rhino = Yunanca'da burun anlamina gelir)
adl viris ailesine mensup olduklan anlasiimistir. Bu-
gline kadar tam olarak 100 gesit rhinoviris bulun-
dudu tespit edilmigtir.

Viral hastaliklan iyilestirmek oldukga zordur. En
etkili metot yakalanmadan énce hazirlanmaktir. Bu
is igin en uygun silah ise asidir. Fakat boyle bir asi-
nin (iretilmesi, belki de dlinyadaki en gl¢ islerden
biridir. Glnki asida bulunacak maddenin, en az 200
¢esit antikor dretmesi i¢in insan bagigiklik sistemini
uyarmasi gerekmektedir. Bu yizden nezle yapici vi-
risleri yenmek igin, baska silahlara da Ihtiyacimiz
olacaktir.

Rhinovirls, bir protein kabugunun iginde bulu-
nan birkag genden Ibarettir. On yil nece virlis hak-
kindaki bilgimiz oldukga kisthydi. Elektron mikros-
kobunda gordgimiz kadariyla, virisin futbol to-
pu gibi bircok pargaciktan olusan bir kiire bigimin-
de oldugunu billyorduk. Fakat hi¢ kimse vinis{in ka-
bugu Gzerindeki protein molekillerinin yerlesim bi-
¢imini ve yapisini bilmiyordu. 1981'de Purdue Uni-
versitesi'nden Michael Rossmann adl bir biyolog,
bu ig Gzerinde ¢alismaya basladi. 4 yil boyunca rhi-
novirus ailesindeki 100 cesit viristen sadece biri (ize-
rinde calist. Rossmann, virlsiin kesin olarak {i¢ bo-
yullu goriintisini elde etmeyi bagardi.

Bunun ne kadar zor oldugunu anlamak igin,
10.000 adet yan yana dizilmis rhinovirsin iki ke-
lime arasi kadar bir mesafeyi ancak kapatacagini
sbylemek zannederim yeterli olur. Boyle bir modeli
yapabilmek igin Rossmann, virlislin kristal haline ge-
gebilme &ézelliginden yararlandi. Rossmann, viris-
len kristalize ederek, bu kristallerin yapilanni ince-
ledi. Donmus halde bulunan virtslerin incelenmesi
sonucu, tam bir U¢ boyutlu model gizilebildi.

Rossmann, virtisiin atomik haritasini yapabil-
mek igin Cornell Yiiksek Enerji Sinkrotron Kayna-
g1'mi kullandi. Bu kaynak ¢ok gugli X iginlannin kul-
lanildigi bir makine olup, Kuzey Amerika'da yalniz-
ca 3 tane vardir. Rossmann ve arkadaslan, bu i1sin-
larla virls kristallerini bombaladilar, Virlsin atom-
lanna carpan X isinlar, film seritleri (izerine yansiti-
larak, virislerin atomik yapilan tespit edildi. Film Gze-
rinde olugturulan bu sekiller, bilgisayar araciligiyla
ekranlara gdrintl olarak aktanidi. Degisik yonlerden
alinan goruntilerle bilgisayar, virisin (¢ boyutlu ha-
ritasini gizdi.

4 yil 6nce Rossmann, Purdue Universitesi'ndeki
laboratuvarinda insanlarda nezleye yol agan bir vi-
rasun aslina uygun d¢ boyutlu yapisini goren ilk in-
san oldu. Rossmann, bu olayi, bilimsel yagantisin-
daki en heyecanl an olarak nitelendirmektedir.

o

Viras, kanyonlarinda bulunan ozel yapih bolgeler ara-
cilifivla burun hiicrelerine tutunur. Bu bélgelere bag-
lanabilecek antikorlar, viriisii etkisiz kilacaknr.

Rossmann ve arkadasian, bu metotla virisiin
kabugunun dort gesit proteinden olustugunu anla-
dilar. Virlis gok kiglk bir gezegen gorintlisindey-
di. Kabuktaki dairesel halkalarla gevrilmis ylkselti-
leri, bu 4 gesit protein olusturuyor. Klguk birer tepe
gibi gorilen bu yukseltiler, insan bagigiklik sistemi
tarafindan tretilen antikorlarin baglanma yerleriydi;
yan| antikorlar, bu tepeciklere tutunarak virisu et-
kisiz hale getiriyordu. Nesilden nesile bu yukseltiler
sekil degistirdigi icin, antikorlar, bir nceki nesili et-
kisiz hale getirebildikleri halde, bir sonraki nesili ta-
niyamaz ve savasamaziar.

Rossmann’'a gdre, antikorlann baglanma yeri te-
pecikler olmasina ragmen, viriisiin sabit kalan her-
hangi bir kismina da antikorlar baglanabilmektedir.
Acaba bu degismeyen belirleyici yerler tepecikler et-
rafindaki derin kanyonlarda m bulunuyordu? Kan-
yonlar, virlisin ¢apinin 12'de biri boyutunda oldu-
Gundan, bir virislin boyuna gore oldukea derin sayila-
bilmektedir. iste bu nesilden nesile dedismeyen kan-
yonlara baglanabilecek antikorlar problemi ¢o-.
zecekli.

Rossmann ve arkadast Smith, virlist etkisiz hale
getirecek birgok bilesigi denediler. Bu ilaglar, dn-
ce kanyona giriyoriar, sonra kanyonun tabamindaki
bir delikten baska bir bosluga doluyorlar. Arastirma-
cilara gére bu bosgluk, lastik toplarin ortasindaki bos-
luk gibi viriise hareketlilik veriyordu. Bu boglugun
doldurulmasiyla, adeta virisin bitin fonksiyonlan
donduruldu ve zararsiz hale getirildi. Rossmann,
"“Hemen hemen bltlun virisler temelde ayn yapiya
sahip oldugu i¢in, bu yontemie diger virislen de yok
edebiliriz. Mesela, AIDS virGsini de bu yontemle
durdurabiliriz” demektedir.

Rossmann, viris Gzerinde c¢aligirken, Merek
Sharp and Dohme Arastirma Laboratuvan'ndan Ric-
hard Colonno da, virlislerin burun hiicrelerinde bag-
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NEZLE NASIL ONLENIR?

Onleme :

Enleksiyon: Rhinovirds
hucre yuzeyindeki spesi-
lik reseptoriere baglam.

Koruyucu

antikorlar reseplire-
e virislerden dnce
baglani. Boylece vi:
rusler burun hicrele-
rinde bannamaz. Nez-
le olmamiz onlenmis

olur.

landigi reseptor (alici)ler (izerinde galigt.. Colonno rhi-
novirGslerin % 90" inin ayni reseptore baglandigini
buldu. Colonno, bu reseptori ortadan kaldirabilirse,
virsler artik bogazimiza yerlesemeyecek ve dola-
yisyla bizi hasta edemeyeceklerdi. 11 ay stren uzun
calismalardan, fareler izerinde yapilan ylzlerce de-
neyden sonra Colonno ve arkadaglari, virisin re-
septorlere baglanmasini dnleyecek antikoru bulmayi
basardilar. Colonno'nun buldugu diger sey, vicu-
dumuzda bulunan bitin hicrelerin (kirmizi kan hic-
releri harig), ayn tip reseptéri yapilannda bulundur-
malanydi. Eger virlis burundan bagka bir yerde de
(reyebilecek olsayd, hastalik bitln vicut hicrele-
rimizi kaplayabilecekti.

Kasim 1985'te Colonno, Virginia Universitesi'n-
de birgok kisiye nezle virisuyle birlikte, buldugu an-
tikoru burundan direkt olarak verdi. Sonugta herkes
nezleye yakalandi. Colonno, antikor dozunun ¢ok di-
sik oldugunu disinerek, dozu oldukga artirdi. Bir-
¢ok génillindn kauldid ikinci bir deneme de baga-
nsizlikla sonuglandi. Yani antikor uygulanan herkes
yine nezle oldu.

Fakat Umit verici olan iki sey vardi. Birincisi an-
tikor verilen deneklerde hastalik, antikor veriimeyen-
lerden 1-2 gin sonra ortaya ¢iku. ikincisi antikor ve-
rilen deneklerde hastalik diger deneklere gore yan
siddetinde seyretti. Colonno, "' Antikorlar ise yanyor;
ama henliz tam manasiyla amacimiza ulagsamadik”
diyor.

Colonno, arastirmaya devam etti. Fareden el-
de edilen antikor, reseptdrin viristen dnce bloke edi-
lebilecedini gostermisti. Fakat fare antikorlari, insan
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viicudu igin yabanci proteinler oldugundan, zamanla
alerjik reaksiyonlara sebep olabilmektedir. Colonno,
insanlarda herhangi bir risk olugturmayacak bir mo-
lekil bulmalydi.

Bunun i¢in Colonno, gesitli'enzimlerle, Y sek-
lindeki antikora fare antikoru ézelligini veren, kuy-
ruk kismini ayirdi. Antikorun esas aktif kismi kollan
olmasina ragmen, kuyrugunu kesince kollarin resep-
torl baglayici gici azald.

Colonno ve arkadaslan, viriisiin proteinden ya-
pilmis kabugundaki kanyonlar tizerinde ¢alistilar. On-
lar da Rossmann gibi. reseptorlerin bu kanyonlara
baglandigini buldular. Kanyonun tabaninda 4 ami-

R hinovirustn kanyonlarinin taban seviyelerinin altnda
ozel bogluklar bulunmak tadir. Bu bogluklar viriise ha-
reketlilik saglamak tadir. Bu bosluklan doldurabilecek
molekitler yapidaki ildaglar, virisiin hayati fonksiyon-
larint durduracakur.



DUSUNME KUTUSU

{Gegcen savinin cevaplart.)

MATEMATIK-VE OLOM: En sona kalan $byle bulunur: 1989/8
= 248 ve gerive 5 artar. §'in Ikl kati alinir- 10. En sona ka-
Ian 10. olacakur. Esir sayisini 8'e bolup, kalanin 2 kat ali-
narak en sona kalacak esirin numarasi bulunur. Esir sayisi
kag olursa olsun en sona sunlardan bir kalacakur:

2,4,6,8.10,12.14,16. Demek ki, esir sayist kag olursa ol-
sun, sona kalan ilk 8 ¢ift sayidan bindir. Halka olusturulur-
ken llk 16 numaraya girebllirseniz, yasama sansiniz 1/16,
alme sansinz 15/16'dir. ik 8 gift Sayidan biri olabilirseniz,
yasama sansiniz 1/8, dlme sansiniz 7/8'dir. llk 16'ya gire-
mezseniz, bieceqiniz kesindir, Esir sayisini billyorsaniz, bu-
nu 8'e bolup, artamin iki katini alirsaniz. halkanin bu
noktasinda yasama sansiniz % 100'dir. Esir sayisi 8'e tam
bolunoyorsa, halkada 16. oimakla yasama sansiniz %
100'dor. (Omek: Esir sayisi 8 {se 2.,10 ise 4., 11 ise 6.,
12 1se 8., 13 ise 10, 14 ise 12, 15 ise 14. ve 16 ise 16.
saf kalir; benzer olarak esir sayisi 17 ise 2., 18 ise 4., 19
ise 6., 20'ise 8., 21 ise 10, 22 ise 12.. 23 ise 14. ve 24
ise 16 sag kalir), Cin Ruhi 20°yi 8'e bolip, artan 4'0 2 ile
carph ve 8. sirada yer alarak dliimden kurtuldu.

SACDAKI KILLAR: |ik 30.000 kisiyi alalim. Bu 30.000 Kii-
nin hepsinin saglanndaki kil sayisi birbirlerinden farkh olsun;
bu, sag kil sayisimin 1 lle 30,000 arasi sayilardan olusmasi
demektir. Sayilann higbiri tekrar etmemektedir (tekrar et-
migse, zaten en az 2 kiginin ayni sayida sag kilina malik ol-
ma sarti yerine gelmis demektir). O zaman 30.001. kisinin
sag kil sayisi, mutiaka bu ilk 30.000 kisiden birinde de bu-
lunmak zorundadir. Demek ki. en a2 2 kisinin sag kil sayisi
aynidir.

ERKEK COCUKLARI: Cocuk sayisi tek (1,3.5) ise, simetr
nedeniyle, bu olasilk 1/2'dir. (Omegin erkek = g, kiz =
k dersek, 3 gocuk igin erkedin fazla oldugu durumiar eek,
eke, kee ve kizin fazia oldugu durumlar kke, kek, ekk'dir;

her Ikl durumda da 3'er hal oldugundan aranan olasilik
1/2'dir.

2 gocuk varsa, yainiz ee cevaptir: buradan (1/2)2 = 1/4 ara-
nan olasiigi verir. 4 gocuk varsa, 5 durumda e faziadir: ke-
ee, ekee, eeke, eeek ve eeee. Aranan olasilik 5, (1/2)* =
5/16 = 0.31'dir.

SON SOZ: Kasit 'ben yanarak dlecegim’’ diyor. Bu climle
dodruysa, kasil zehirlenerek bldiniimelidir (sartfardan binncisi
boyleydi), ama, o zaman da bu cimle yanli olur. Eder bu
cumle yanligsa. kasif yakilarak aldirdimelidir (2 sart); fa-
kat o zaman da cumle dogru olur, Bu nedenle kasif serbest
birakild).

YALANCILAR: Jean yalan soyler = J. Pierre yalan soyler
= P olsun. Iki cimle séyle dzeflenebiiir: “*J negatifse, P
de negatifdir'” ve "'P pozififse, J'de pozitifdir'’. Demek ki,
her Ik ctmle de J negatifken P'nin pozitit olamayacadini
soylemektedir. Demek her Ikl cimle ayni seyi ifadg etmek-
tedir; va her ikl climle de yalan, ya her ikl cimle de dogru-
dur; bin dogru, digeri yalan olamaz.

AZTEK SARAYI:

&b

GB G

DEDEKTIF OLABILIR MISINIZ? Aranan casusiar Paula ile
Albert'dir, Bu B kisiden & adayi birden dinleyebilecek ve as-
Ia ayni odada birlikte bulunmayacak; ancak bu ki kigl vardir.

no asit grubu tespit ettiler. Reseptér, bu 4 amino asit
grubuna baglaniyordu.

Colonno ve arkadaslan, genetik mihendisligi-
nin yardimyla virisiin yapisindaki bu 4 amino asit
grubunu yok ettiler ve bu halde reseptére baglanip
baglanmadigini kontrol ettiler. Bu viriisler, 6nceki-
lere gore oldukga zor baglaniyordu. Colonno, simdi
reseptbrin virise baglanan kismini tespit etmeye ¢a-
lisiyor. Eger o bélgeyi bulup etkisiz hale getirmeyi
basarirsa, nezle virisleri artik bogazimiza yerlese-
meyecek, yani artik nezle olmayacagiz.

Bu konuda oldukga umutlu olan Colonno soyle

demektedir: “Rhinovirls birkag yil 6nce hakkinda
¢ok az gey bildigimiz bir virGstd. Fakat simdi atomik .
yapisini dahi biliyoruz. Boylece, diger virlslerin ya-
pisini anlamamiz da kolaylasti. Su anda antikorla-
rin tam olarak virlisiin neresine baglandigini da bili-
yoruz, Virtisiin bodaz hiicreleri Uzerindeki reseptor-
lerle olan baglantisini, molekiler yapisina kadar bi-
liyoruz. Pek yakinda nezlenin ortadan kalkacagina
inanyorum"’,

Biz de Colonno'nun dileklerine katilalim mi? Ne
dersiniz?

Discover'dan cev.: Can ERGIN

DE DUSUNULENI YAPMAKTIR.

DUSUNMEK KOLAYDIR, YAPMAK ZORDUR. DUNYADA EN GUC OLAN SEY
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