Bakterileri Terbiye
Etmek

Pavlov’un képeginin zil sesi
duydugunda salya akitmasimnin
lizerinden bir yiizyil gecmisken
arastirmacilar bir hticreli canlilarin da
ornegin bakterilerin de benzer sekilde
tepki vermek tizere “egitilebilecegini”
sOyliiyor. Bir arastirmaya gore
bakteriler, karmasik sinir hicreleri
yani noéron aglar1 kullanarak degil
ama molekiiler devreleri kullanarak
bir uyarty1 digeriyle iliskilendirmeyi
Ogrenebilirler. Bu arastirmayi yapan
ekip, Journal of the Royal Society
Interface’in Ekim sayisinda bunun
biyomthendislerin eski bakterilere
insan bedeninin muhafizligini
yapmasini yani tehlike sinyallerini
gormeye ve bunlara tepki vermeye
hazir olmalarini saglayacak yeni
numaralar 6gretme olasiligini ortaya
cikardigini séyliyor. Bu sav,
Londra’daki ingiltere Ulusal Saglik
Arastirma Enstitiisti’'nden Chrisantha
Fernando ve ekibinin olusturdugu
kuramsal modele gore bir hucreli
canlilarin ayni anda uygulanan
uyarilari iliskilendirebilme yetenegine
dayaniyor.

Pavlov'un képeginde ve kosullu
68renmenin o6teki butiin 6rneklerinde
oldugu gibi, bu modelde de bakteri,
iki uyar1 arasinda (bu uyarilar ayni
anda geldigi élctide) daha gticlu
baglantilar kurmayi 6égrenir. Kanadali
néropsikolog Donald Hebb daha
1945’te, buna temel olusturan bir
aciklama getirmisti. Glinimtizde Hebb
tarz1 6grenme yontemi olarak anilan
bu durum genellikle “birlikte uyarilan
sinirler birbirine baglanir” seklinde
anlatilir. A¢ képek deneyinde, yiyecek
kokusunun uyardig: sinir htcreleri,
ayni anda zil sesiyle uyarilan sinir
hticreleriyle fiziksel baglant1 kurar.
Hebb’in kuramina gore iki uyar1 ayni
anda ne kadar sik uygulanirsa,
aralarindaki baglanti yani “sinaptik
agirlik” da o kadar buytk olur.

Dogal olarak bakterilerin sinapslari
ya da sinir hticreleri yoktur. Yine de
bir hticreli canlilarin 68renebildigine
iliskin gostergeler var. 1970li yillarda
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Todd Hennessey, bir hticreli bir gol
canlist olan paramesyumun
laboratuvarda kosullandirilabildigini
ileri stirddi. Bu canlilara elektrik akimi
verdi ve bu islemi titresimli bir ses
sinyaliyle iliskilendirdi. Onun savina
gore es zamanli verilen titresimli ses
sinyali ve elektrik akiminin ardindan,
paramesyum titresimli ses sinyalini
yayan aygittan daha énce hic
yapmadigi sekilde hizla uzaklasmis.
Fernando’nun ekibi bakterilerin
nasil egitilebilecegi konusunda bir
model oneriyor. Dijital bir elektrik
devresi gibi birbirini agma ve kapama
islevi goren proteinleri (transkripsiyon
faktorleri) tireten bircok genden ve
bunlarin promotérlerinden olusan
hticresel bir devre tasarlanmis.
Arastirmacilarin kuramsal devresi, tic
kurgusal genden olusuyor. Bu
genlerden ikisi A ve B, liclincii gen

olan C’yi agmak yani etkinlestirmek

lizere baska transkripsiyon faktorleri
olan iA ve iB ile tepkimeye giren pA
ve pB proteinlerini tretiyor.

“pA ve pB gen {trtnleri, hiicre
icinde uzun stire kalacak ve béylece
bir kez tretildikten sonra uzun streli
bir bellek gibi islev gorecekler.
Bunlarin konsantrasyonlari, Pavlov'un
képegi modelindeki sinaptik
agirliklara karsilik geliyor. iA ve iB
(kokunun ve zilin analoglari)
etkilerini ancak bu molekiillerle
birlikte gosterebilir. Arastirmacilarin
iA ve iB’yi eslestirmesiyle, bakteriler
daha 6nce yalnizca iA’ya tepki
verirken iB’ye de tepki verebilir
duruma geliyor. Bu da bakterinin
iB’ye yanit vermek tizere “egitildigi”
anlamina gelir.” diyor Fernando.

Tel Aviv Universitesi’'nden
kuramsal biyolog Eva Jablonka da bu
konuda ayni gériiste: “Bu, kavramsal
olarak biraz zor” diyor ve ekliyor
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“Ama 6grenmenin tanimina
bakarsaniz -olan bir sey lizerinizde bir
cesit fiziksel bir iz birakir ve bu,
gelecekteki tepki verme esiginizi
degistirir- burada olan tam da bu.”
Jablonka ayrica “Bence bu makale
gercekten iyi ve potansiyel olarak da
cok yararli. Kosullu 6grenmeyi de
kanitladigint dastintyorum.” diyor.

S6z konusu model, béylesi bir
kimyasal-genetik devrenin
olusturulabilecegi ve bir bakteriye,
ornegin E. coli’ye yerlestirilebilecegi
varsayimina dayaniyor. Jablonka
konuyla ilgili olarak sunlari séylayor:
“Bu bana kuramsal diizeyde olabilir
goruntyor ve 6nerilen vektorlerin
olusturulmasiyla ilgili ¢ok biiytk bir
engel géremiyorum.”

Fernando, bakterilerde yapilan de-
gisikliklerin E. coli bakterisinin 30 da-
kikalik yasami boyunca rahatlikla kali-
c1 olabilecegini 6ngortiyor. Bu da olu-
san degisikliklerin yani “6grenmenin”
kalitim yoluyla aktarilabilir olmasi de-
mek. Konu egitilmis bakterilerin tibbi
uygulamalar1 oldugunda, bu 6zellikle
o6nemli bir nokta. “Ne de olsa hastalik-
lar 30 dakikadan uzun strtyor, veri-
len ila¢ dozlar1 da bedende 30 dakika-
dan uzun kaliyor” diyor Jablonka.

Asil numara, bakterileri bedendeki
tehlikeli durumlarla iliskili kimyasal
strecleri tantyacak sekilde egitmek.
Bu, bir ilaca ya da ttimoér hicrelerinin
varligina karsi verilen ters ya da tehli-
keli bir tepki olabilir. Bu da sistemde-
ki bir ilacin belli dokularda etkinlesti-
rilmesi gerektigini gosteriyor.

Genetik muhendisligi yoluyla
uzaktan kumandayla ilag¢ salgilamak
(izere Uretilen bakteri arastirmalari
zaten coktandir stirtiyor. Ornegin
2005’te Ulusal Saglik Enstitiileri’nden
bir ekip, bedende dogal olarak
bulunan bakterilere, genetik
miihendisligi yoluyla HIV’e karsi
antiviral ila¢ salgilamalarini
saglayacak sekilde midahale
edilmesini 6nerdi. Boylesi bakterilerin
bu isi daha etkin bicimde yapabilmek
(izere egitilmelerinin gerceklesmesi,
alana yepyeni bir boyut getirebilir.
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