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1. GIRIS
1.1. GENEL CERGEVE

Her birimiz tam olarak anlayamadigimiz bir dlinyaya dogariz. Zamanla, evrenimizi
yoneten yasalar hakkinda bilgi yaratan dnceki nesillerin sonuclarindan ve
cabalarindan dgreniriz ve nihayet bilimin gercegi kesfetmede Gzerimize diseni
yapmak i¢in verilen sonsuz micadeleye katkida bulunabiliriz. Bilim ve teknolojinin
tim alanlar1 ayni hizda ilerlemese de ve dogasi geregi daha fazla ilerlemeyi tahmin
etmek zor olsa da yUzyillar boyunca inanilmaz bir yol kat edildi. Asagidaki bolimler,
bilim ve teknolojide yakin zamanda elde edilen oyunun kurallarini degistiren
sicramalan ozetliyor. Elbette ilgili konularin her birini derinlemesine inceleyen
daha spesifik incelemeler olsa da, disiplinler arasi bir genel bakis saglamanin 6nemi
yadsinamaz. Bir aydinin veya bilge kisinin zihni, genellikle tarihteki en etkili kisilerden
bazilan tarafindan tasinan bir karakter 6zelligidir, 6rnegin Marie Curie, Leonardo
da Vindi, Charles Darwin, Isaac Newton, Louis Pasteur, Thomas Edison, Benjamin
Franklin, Richard Feynman, Bill Gates veya Elon Musk. 2023'te "Arastirma makaleleri
ve patentler zamanla daha az rahatsiz edici hale geliyor” seklinde yayinlanan son
analiz, bilimsel ¢calismamin ezber bozan seyler Gretme olasiiginin giderek azaldigin
gosteriyor. Altta yatan nedenler tam olarak agik olmasa da yazarlar, aragtirmacilarin
kendilerini mevcut bilginin daha dar dilimlerine maruz birakma egilimini yansitan,
alintilanan ¢calismadaki ¢esitliligin azalmasimin ana faktor oldugunu 6ne sirtyorlar.
Bu, disiplinler arasi diyalogu daha da gelistirmek, arastirmacilar alanlar arasinda
baglamak ve yalmzca akademik arastirmacilara degil, aym zamanda son derece
belirsiz ortamlarda karar vermesi gereken girisimciler ve kurumsal stratejistlere de
fayda saglayan cok yonlu bir zihniyet gelistirmek igin glicli bir argimandir,
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1.2.
SURDURULEBILIRLIK
UZERINE GENEL
DUSUNCELER

Teknolojideki ilerlemenin  yam  sira

teknolojinin
edebilirligini ve zaman iginde ve Gtesinde
refah1 icin
degerlendirmede Kkilit bir faktér olarak
Sirdurdlebilirlik
icinde cevre, ekonomik kriterler ve sosyal
kriterler bagimsiz unsurlar olarak akillt
tasarimi etkiler. Bu unsurlar daha sonra
birbirine baglanir ve yenilik¢i is ¢dzimleri
Uretmek i¢in temel bir itici gli¢ olan yikicl
teknoloji tarafindan etkinlestirilir. Bazi
teknoloji ve yenilik¢i ¢6zim prototipleri,

sdrdurdlebilirlik, rekabet

insan olumlu  etkileri

ddsinilmelidir. alam

model tasarim planint mikemmellestirmek
icin daha fazla yineleme gerektirebilir. Tim
yeni kesifler ve gelecekteki ezber bozanlar
icin ortak payda olan yeniliktir. Yenilikgiler
olarak, yaptigimiz her seyde sirdurilebilir-
lik ihtiyacim kabul etmeye hazinz ve
konumlandik ve SiMDi'den daha iyi ve
mikemmel bir zaman yoktur. Strdirilebil-
irlik, degisimin glcly bir itici glicG haline
geliyor.  Biyoteknoloji,
yolculugunda hayatta kalan mikroorganiz-

ornegin  uzay
malar i¢in uzay arastirmalar, alternatif
gidalar ve sebekeden bagimsiz enerji gibi
optimize edilmis sirecler igin daha iyi
cozimler
SUrddrdlebilir

kullamlabilir.
kavrami, 1987
Bruntland Komisyonu Raporu tarafindan
"buglnln ihtiyaclarim, gelecek nesillerin

tasarlanarak
kalkinma

kendi ihtiyaclarint kargilama yeteneginden
kargilayan
tanimlanmistir.  Bu

o6din vermeden kalkinma”

olarak nedenle,
makalede yazarlar tarafindan ele alinan
konular kesinlikle gelecekteki teknolojiler
icin daha butinsel ve surdurdlebilir bir
degere dogru bir ge¢is saglama potansiye-
line sahiptir ve endistri tarafindan gicld
bir sekilde desteklenen sorumlu Uretim ve
tiketim hakkinda disinmek igin bir
cesitlilik saglayabilir. Ezber bozan konular,
Alall Yasam, Saglik Saglayicilar, Gelismis
Biyoteknoloji ve Ubiquitous Engineering,

dinamik yasam bilimi ve gelecek icin alter-
natif kaynaklar olmak Gzere gruplar halinde
kiimelenmistir. "Akilli Yasam” kapsaminda
ele alinan konular sunlardir:  Makine
Ogrenimive Yapay Zeka, Elektronik Gelecegi,
Robotik, Giyilebilir Cihazlar ve Dijital Saglik
ve 3D baski. Akl Yasam: ilk olarak FDA
tarafindan onaylanan ve 2017'de piyasaya
surdlen yenilebilir elektronikler olarak akill
haplar gibi, saglik teknolojisi de farkli pazar-
larda  kiresel olarak
gelismeye devam ediyor. Yenilik¢iler olarak,
veri toplama ve depolama ile ilgili akill
cihazlarin kullammindan sirekli olarak yeni
tehditler 6greniyoruz - bu tehditler igin
givenlik gelisecek ve midahaleden ¢ok 6n-

leme oOnceligi ile ele alinacaktir. Akl 3B

hizlanmaya ve

Yazicilara bir 6rnek olarak, gelecek igin
verimliliginin
yaratilmasi, gelisen strddrdlebilir teknolo-
jiler olarak ¢i1g1r agan biyoyazicilar nedeni-
yle gelismeye devam edecektir. "Saglik
Saglayiailar” - mRNA agilan, Hicre Terapileri,

bakim kalitesinin ve

Gen Dizenleme ve Saglik ve Hasta Bakimi
altinda ele alinan konular, ilag hedefleri ve
Pandemiye hazirlik olarak yogunlasir. Saglik

Saglayialar: Artik kotd yasam tarzi segimleri
her zamankinden daha fazla yonetilebilir -
hastalikla, proaktif olarak gercek sagligi
olusturmak ve hastaligi 6nlemek yerine,

hasar kontrolinin bir parcast olarak
karsilagilir. Programlanabilir platformlar ve
yeni nesil srddrilebilir gen dizenleme
teknolojileri olarak hicre terapisi basarilari,
genetik materyalin viicuda insan hastaligini
etkilemek igin temel proteinleri yapmayi
Ogretme glictint 6nemli 6lgide genisletiyor
ve kullamyor. Sirdirdlebilir  teknolojiler
olarak gen kodlu araglan kapsayan iyi
calisilms  nanopartikdller olusturan son
derece sofistike baloncuklar, gelecekte
biyotipta énemli bir etkiye sahip olacaktir.
Mevcutbilgimiz, insanlaricin daha iyi mida-
haleler, daha verimli ve kisisellestirilmis ter-
apotik stratejiler gelistirmeye yardima
olacaktir.'Dinamik Yagam Bilimi’ kapsaminda
ele alinan konular Mikrobiyom, Anti-aging,
Hastalikla Miicadele- Uzun Omdr ve insan
Beyni'dir. Dinamik Yagsam Bilimi: Mevcut en
son teknolojiler, hasta sonuclarin ve genel
olarak yasami 6nemli 6l¢tide iyilestirmistir.
Saglik ve beslenmede uzun Smurliligl ele



alan gelecekteki egilimler, mikrobiyomla

birlikte insan beynini anlamada biyo-
devrimin bir parcasi olarak gelen yenilik
dalgasinin 6n saflarinda yer aliyor. Arastirma
projeleri,
toksikokinetigini ve toksikodinamiklerini
degerlendirmeye  basliyor;  bu  tir
degerlendirmeler, mikrobiyota ve kimyasal
toksisite arasindaki etkilesimlerin dikkate
alinmasina yardimar olabilir. Mikrobiyom ve

cevresel kimyasallarin

insan beyninden toplanan veri kiimelerin-
den yapilan bu tir baglantilar, yeni bir caga
damgasini vurabilir; strdirilebilir teknolo-
jilerin etkinlestirilmesi, uzun sGreli sGrddral-
ebilir saglik icin hedeflenen yasam bilimi
yaklagimi olarak biyoinovasyonun ¢ehresini
degistirme potansiyeline sahiptir. ileri Bi-
yoteknoloji ve Ubiquitous Engineering: Na-
nobot Uretiminin gelecegi, "kiresel bir siper
beyin”  olusturmak
duslincesinin tiptaki uygulamalar igin test

olacak.  Insan
edilmis yapay bir araylze aktarlabildigi
beyin-bulut araylzi olarak adlandinlr.
Canli, organik dokudan yapilan programla-
yaratilmasiyla
aylastinlan gelecek igin sirdirdlebilir bir

nabilir canli  robotlarin

teknoloji, etik kaygilara yol agabilir, ancak
1-100 nm biyolojik makineler ve bunlarn
kiclk olgekli ozellikleri, biyoteknoloji igin
teshis teknolojileri yapan yeni uygulamalar
icin kullamilabilir. Su iyilestirme sireclerinde,
cevresel izleme, 2025 yilina kadar 8 milyar
dolar asan kiresel net deger tahminleriyle
daha uygulanabilir. Strdirilebilir bir ekonomi,
vitaminler ve yumurta proteini eklenmis fer-
mente kif mantarindan elde edilen et ikamesi
olan Quorn gibi alternatif gidalara bagldir.
iklim ayak izi, yalmzca yumurta Gretimi etinki
kadar kaynak tiketmedigi icin bifteginkinden
daha kigukttr. Strddrdlebilir kalkinma igin
mihendislik ~ tasarimi,  yeni  donamim
iyilestirmelerini, monokromatorleri ve kiresel
sapma dizeltmeleriniigerir ve tek atomlardaki
yapilan filtreleri
zorlanmaktadir. MRNA ve ribozom komplek-
slerinin ¢ogu islevsel yapisi kesfedilmeyi
bekliyor ve son derece farkli mimariye sahip
mRNA  yapilan,
¢OzUnlrligu icin gen ifadesini dizenleyebilen

¢6zmek icin  enerji

bireysel de novo vyapi
lavrimlan zorlayici olmustur. Hedef olarak ¢ok
alanli ribozomlar- masif protein-RNA kom-
pleksleri, yap1 tabanli ilag kesfi alanina ve
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dolayisiyla dogrudan elektron detektorlerin-
in gelistirilmesiyle gérintileme analizindeki
teknolojik gelismelere getirilir. ‘Alternatif
KKaynaklar’ kapsaminda ele alinan konular
sunlardir: DNA veri depolama, Ucuz Enerijj,
Fuzyon, Karbon Yakalama ve Uzay Kesfi. Al-
ternatif Kaynaklar: Her tirld enerji, blyime
ve refah icin bir kolaylastinadir. Uzay
arastirmalan, kaynaklarin dikkatli bir sekilde
ele alinmasint ve mUimkin oldugunda hasat
edilebilir kaynaklanin kullamlmasim gerek-
tiri. Bu nedenle, uzay ucusu teknoloji
gelistirme icin bir itici gl olmustur ve
sUrdirdlebilirlikteki sinerjik etkilerden yarar-
lanarak girisimleri iyilestirmek i¢in Dinya'da
Hikimetler  Arasi  iklim
Degisikligi Paneli'nin (IPCC) en son bilim

uygulanabilir.

haklandaki son raporu, fosil yakitlardan
uzaklasarak kiresel 1s1nmay1 kontrol altinda
tutmak i¢in dinyanin bu on yilda sera gazi
emisyonlarin neredeyse yariya indirmesi ve
2050 yilina kadar net s1fir emisyona ulagmasi
gerektigini gésterdi. Iklim krizini ¢6zecek
sihirli bir degnek var mr? Deniz suyunda bulu-
nan hidrojen izotoplari olan déteryum ve tri-
tyum elementlerinin buna en yakin sey
olabilecegi
simirsiz, sifir karbonlu glvenilir bir gig

nikleer flzyon, neredeyse
kaynagr. Surdurllebilir enerji Uretimi ve
yenilenebilir teknolojilerinin  bir
pargast Oxfordshire,
Krallik'taki EUROfusion bilim adamlari, halka
seklindeki dev makine JET tokomak ile fizy-
on enerjisi Urettiler ve ¢ok etkileyici olan an-
cak suanda 5'te sinirlrolan 12 MW'lik yiksek
glcld Uretim sonuglarnt paylasyorlar. Gin-
kaynagr igin, glnegin
cekirdeginden 10 kat daha sicak olan 150
milyon santigrat dereceye kadar daha yiiksek
sicakliklara sahip gelecekteki fizyon enerji
santrallerinde cok daha uzun fizyon yanmasi

enerji

olarak, Birlesik

ik bir enerji

gerekir. Sirketlerin ve kuruluglann strdirile-
bilirliklerini artirabilmeleri i¢in yeni teknolo-
jileri  benimsemeleri Ornegin,
arastirma sonuglar, bir kurulusun “dijital
yoneliminin“? teknolojik olarak calkantili is
ortamlarinda daha da belirgin olan cevresel
performansi Uzerinde 6nemli bir pozitif etki-

ye sahiptir. Dijital ikizlerin kullamminin

sarttir.

sUrddrilebilirlik ve inovasyon yetenekleri
Uzerinde derin etkileri olabilir.
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2. YARIN

Bu ilk bélimde, zaten gelismis olan ve
6nimuzdekibirkagyiliginde ginlikyasamlan
etkileyen derin etkiler vaat eden alanlan
acgikliyoruz. Su konular ele alinmaktadir: Pan-
demi hazirligi, mRNA tabanli asilar, tek hiicreli
omikler, organoidler, mikrobiyom, gen dizen-
leme, hiicresel terapiler, ilag kesfi icin makine
6grenimi ve yapay zeka, giyilebilir cihazlar
ve dijital saglik araglan, yetkili saglik hizmeti
tlketicisi, kultlrld et, sentetik biyoloji, 3D
Baski, strdlrilebilirlik ve karbon yakalama.
Gelecege baktigimizda, bu ezber bozan
seyler, hayatimizi bircok yénden kisa vadede
iyilestirme potansiyeline sahiptir.

2.1. PANDEMIVYE
HAZIRLIK

Modern tarihin en yikicr saglik krizlerinden
biriyle (1918 H1N1 Grip salgim”) 100 il
sonra ve tiptaki 6nemli ilerlemelere ragmen,
bir kez daha fel¢ edici bir salginla (COV-
ID-19) kars1 karsiyayiz. Kiresel seyahat, hem
gelismekte olan hem de gelismis ekonomileri
durma noktasina getirdi ve yasam bigimimizi
sonsuza dek degistirdi. Artan kiresellesme,
asir nifus ve insanlarin hayvan habitatlarina
aviz etmesi, patojen yayilma riskini artirdi
nedenle gelecekte daha fazla pande-
ik Olcekli olaylar maalesef kaginmlmazdir.
Bu kaginilmazliga ragmen, gozetleme ve
altyapiya odaklanan oyun degistiren teknolo-
jiler ve platformlar, bir sonraki pandeminin
siddetini ve etkisini kontrol etmeye ve azal-
tmaya yardimar olacaktir. Bagka bir yaygin
pandemik olay1 6nleyen 6nemli bir faktor, ak-
tif sirveyanstir. COVID-19'dan sonra ¢ogu, en
azindan virlsleri tespit etmek icin kullanilan
bir burun sirlintist ve polimeraz zincir reak-
siyonuna (PCR) asinadir. PCR, genetik matery-
ali belirli bir organizmadan ¢ogaltir ve hem
viral hem de bakteriyel enfeksiyonlar sap-
tamak icin en dogru araglardan biridir. Ancak
hassasiyeti ayn1 zamanda Asil topugudur. Bir
pandemik patojen yeni bir sustur ve bu ned-
enle yerlesik PCR testleri ile tespit edilmey-
ecektir. Ek olarak, patojen bir pandemi stres-
ince yeni varyantlara dénlismeye deva
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edecek, sablonunu degistirecek ve sapta-
ma tahlillerinin etkinligini baltalayacaktir.
Pan primerleri kullanan yeni nesil yiksek
verimli dizileme, virls i¢i varyasyonun
6nlindeki engellerin Ustesinden gelebilir
ve ayni zamanda diger patojen siniflarinin
genis bir spektrumunu taramak i¢in de
kullanilabilir. Ek olarak, bilinen tim in-
san, hayvan ve mikrop virUslerinin en
korunmus sekanslarin1 tagiyan ~36.000
prob iceren “Virochip” olarak bilinen bir
pan-viral mikroarray testi, hem bilinen
hem de yeni virUsleri basanli bir sekilde
tespit etmek i¢in kullamlmistir. Pandemik
tespit ve kesif, ortak semptomlara sahip bir
hasta kiimesinin iyi huylu olup olmadigim
veya bir patojenin pandemik potansiyele
sahip olup olmadigim belirlemek igin
popilasyon gruplar igindeki
tanimakla ilgilidir. Bdyik Veri, noktalarin
birlestirilmesine yardimci oluyor. Ornegin,
ABD'de Hastalik Kontrol Merkezi (CDC),
saglik hizmeti saglayicilarinin topluluk
icinde nobetciolarak hareket ettigi ve grip
benzeri semptomlar gosteren hastalar
hakkinda veri toplayarak teshise olanak
sagladigr Hastalik Benzeri Grip Gozetim

kaliplan

Ag1 (ILINet) programim uygulamistir. Ul-
usal dizeydeki
salginlan tespit etmek icin arastirilmakta
olan yeni bir deneysel yaklagim, sosyal
medya ve arama motoru meta verilerinin

egilimlerin Potansiyel

kullanilmasidir. Sosyal medyay1 kendimizi
iyi hissetmedigimiz zamanlar da dahil ol-
mak Uzere hayatimizin tim yonlerini bel-
gelemek igin kullanyoruz, ancak bu isten-
meyen sonuclara da yol agabilir. Ek olarak,
bilginin parmaklarimizin ucunda oldugu
bir internet sonras1 ¢agda, gercek hayat-
taki bir doktordansa semptomlarimizi
google'da veya WebMD'ye
danmsmak daha uygundur. Bu durum giin-
cellemelerinin ve arama sonuclarinin
bir kaydi World Wide Web'de mevcut-
tur ve bu yalmzca buyitk veri kimeleri

aramak

araciligiyla madencilik yapma meselesidir.
Cografi konumlandirma verileriyle birlikte
bu meta veriler, potansiyel ilgi/endise
alanlarinin belirlenmesine yardima ola-
bilir. Pandemileri izlemek icin sosyal
ag verilerinin sistematik bir incelemesi,

geleneksel pandemik goézetim sistem-

leriyle yiksek bir korelasyon gostermistir.
[Gisitlamalar, distk sosyo-ekonomik endek-
slere sahip Ulkelerde ve topluluklarda mah-
remiyetin korunmasini ve kapsam eksikligini
icerir. Cevrimi¢i veriler, geleneksel algilama
yontemlerinin yerini almasa da, yine de
glcld bir tamamlayicr arag olabilir. Bunun da
6tesinde, sosyal medya verileri potansiyel
¢181r acan arastirmalar belirlemek igin bile
kullanilabilir. Cogu insan hastaligi, bir pato-
jenbirtlirden digerine sigradiginda zoonotik
kaynaklardan kaynaklanir. Bu nedenle, pan-
demi hazirlik programlar sadece insanlarin
degil, hayvanlarin da aktif sirveyansintiger-
melidir. Viral konak iligkileri ve ortaya ¢ikma
modellerine dayanarak, yayilma potansiye-
line sahip 600.000 ila 800.000 bilinmeyen
virds oldugu tahmin edilmektedir. Global
Virome Project (GVP) gibi girisimler, hayvan-
lardaki bu bilinmeyen virtsleri kegfetmek
ve haritalamak igin proaktif bir yaklagim
benimsiyor. GVP veri tabam, arastirma
toplulugu icin paha bicilmez bir kaynak
olacaktir ve viroloji alaninda derin bir etkiye
sahip olabilir (2003 yilinda insan Genomu
projesinin  basartyla  tamamlanmasinin
tibbi arastirmalar Uzerindeki etkisi gibi)
ve asilarin gelistirilmesini hizlandirabilir.
projeyi
teknoloji kullanilarak 7 milyar ABD dolan
olarak tahmin edilen kalan tim bilinmeyen
virUsleri karakterize etmek i¢in mevcut mali-

Girigimlerin  sinirlamasr, mevcut

yetlerle tamamlamak i¢in yiksek altyap1/in-
san glcl gereksinimleridir. Bununla birlikte,
mevcut COVID-19 salgimnin tek bir virGstn
ekonomik maliyeti gbz 6nine alindiginda,
16 trilyon ABD dolarinmin {zerinde oldugu
tahmin edilmektedir, bu nedenle yatinm ge-
tirisi oram 6nemli 6l¢tide yiksektir. Dinya
Saglik Orgliti'niin de saglik icin insan-hayvan
araylzind ele almaya yardimcr olacak birkag
programi vardrr. Bir pandemi kendini kabul et-
tirdikten sonra, temas izleme ve karantinaya
alma ile birlikte testler, enfeksiyon oranlarin
kontrol altina almak ve azaltmak icin kritik
araglar olmaya devam ediyor. Halk sagligr
slrveyans programlarinin anahtarn, kapasite
ve altyapiy1 test etmektir. Dongl aracili izoter-
mal amplifikasyon (LAMP) - Siralama, hassas
coklanmig COVID-19 teshisine izin veren yeni
bir. Saflastinlmams biyo-6rnekler, tek bir 151

adiminda barkodlanir ve amplifiye edilir ve

Bioreg Bilim 46

havuzlanmis Gridnler, dizileme yoluyla toplu
olarak analiz edilir. 676 hastadan alinan nu-
munelerde, teknigin hassasiyeti geleneksel
RT-PCR’ye kiyasla %100'did. Numuneleri tek
bir reaksiyon tipinde toplama yetenegi,
altyapi gereksinimlerini &nemli 6l¢lide azaltir
ve sonug donidsimind artinr. Gelismekte
olan diger teknolojiler, atik sudaki patojen-
lerin tespitini ve gbdzetimini icerir. Atik Su
Bazli Epidemiyoloji (WBE) olarak da bilinen
atik su tespiti, atik su aritma tesislerinden to-
planan numunelerde atilan patojenleri tespit
etmek i¢in PCR ve siralama gibi teknikler-
in kullamlmasim icerir. Geleneksel test
programlarinin sorunu, bireylerin yalmzca
semptomatik olduklarinda ortaya ¢ikmasi
ve potansiyel olarak asemptomatik bireyleri
yakalamamasidir. Gelismekte olan Ulkeler-
deki hanelerin ¢ogu bir atik su sebekesine
baglidir ve bu nedenle havuzlanmig 6rnekler
tm topluluktan toplanabilir. WBE, COVID-19
salginlarim izlemek igin Hindistan, Japonya
ve Avustralya dahil olmak Gzere bircok Glke
tarafindan basariyla uygulanmistir. Atik suda
gbzlemlenen RNA kopya sayilan da topluluk-
taki enfekte bireylerin sayisim modellemek
icinkullamtmistir WBE'nin birstnirlamas, tim
enfeksiyoz patojenlerin atik suda atilmamasi
veya tespit edilememesi ve gelismekte olan
Ulkelerde atik su aglarinin az gelismis olmasi
veya mevcut olmamasi ve bu nedenle daha
genis uygulamasim sinirlamasidir. Bununla
birlikte, WBE, geleneksel test c¢abalarim
yogunlastirmak i¢in karar vericilerin ilgi/
endise bdlgelerini vurgulamak icin hala
glcld bir yardima gozetim aract olmaya
devam etmektedir ve atik su tesislerinde
WBE kapasitesinin olusturulmasina yone-
lik yatinm garanti edilmektedir. COVID-19
ne ilk ne de son salgindir. Ancak bir sonrak-
ine nasil hazirlandiZimiz onun etkisini ve
stresini  belirleyecektir. Pandemi hazirlik
planlannin gelistirilmesinde gdzetleme ve
altyapr olusturmak c¢ok 6nemlidir. ileriye
donlk temel hususlar, gbzetim ve bireylerin
mahremiyetini dengelemek, patojen yayilma
riski yUksek olan yerlerde gbzetim altyapist
olusturmak ve gelismekte olan Ulkeler
tarafindan da kolayca uygulanabilmeleri
ve benimsenebilmeleri igin yeni teknoloji
platformlarinin benimsenmesidir.
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2.2. MRNA
BAZLI ASILAR

Aralik  2020'de, SARS-CoV2  korona-
virisinin bagak proteinini hedefleyen
ilk haberci RNA (mRNA) asisi, COVID-19
{ salginyla savasmak icin FDA ve EMA
8 tarafindan kamu kullanimi i¢in onayland.
Bu, mRNA agilanimin klinik etkinliginin
ilk gosterimiydi ve daha 6nce deneysel

olan bu teknolojinin insan kullanimina
donustirilebileceginin kamtim saglad.
mRNA'y1 bir asi platformu olarak kul-
lanma  fikri, arastirmacilarin = mRNA
yukld nanopartikdllerin hicreleri trans-
- fekte etme vyetenegini gostermesinin
- ardindan 1989'da ortaya ¢ikt1. Ertesi yil,
arastirmacilar  mRNA'y1  bir  tasiyicinin
yardim1  olmadan hayvan hicrelerine
transfekte edebildiler ve bu da in vitro

_ kopyalanmig (IVT) mRNA'min do-
 kuda ilgili proteinleri ifade etmek
~ icin kullanilabilecegini gosterdi.
- Daha sonra, ilk in vivo agilama
yaklagimlan, bir hayvan modelinde
" hiicresel ve himoral bagisiklik tep-
kilerinin  indiklendigini  gosterdi.
Bu erken kesiflerden bu yana, bircok
arastirmaci, daha fazla etkinlik igin

mRNA stabilitesini ve dagitim slrecler-
ini gelistirmek icin stratejiler gelistirdi ve
optimize etti. Agik okuma cercevesi ve
5-ve 3-cevrilmemis bélge (UTR) dahil ol-
mak Uzere istenen mRNA molekdld, bir
sablon DNA molekilinden bir faj RNA
polimeraz tarafindan IVTdir. Bir kapatma
enzimi ve poli(A) polimeraz ile daha fa-
zla islem, daha fazla stabilite ve optimum
ceviri etkinligi icin 5 inclik bir kapak ve bir
poli(A) kuyrugu iceren olgun bir mRNA
molekdlld olusturur. Poli(A) kuyrugunu
etkinlestiren dizi, transkripsiyondan once
DNA sablonuna da dahil edilebilir. RNa-
zlar tarafindan hizli bozunmayi dnlemek
ve hedef hicrelerin in vivo iletimini ve
transfeksiyonunu saglamak icin mRNA,
katyonik proteinler, lipidler veya polimer-
lerden yapilmig vezikiller halinde paketle-
nir. En iyi sonuglar, bir lipit ¢ift tabakasinin
olusumunu saglamakicin kolesterol ve fos-
folipidlerle stabilize edilmis, kendi kendi

o
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birlesen iyonlasabilen katyonik lipitlerden
yapilan lipit nanopar¢aciklari ile elde edil-
di. mRNA agilarimin imminojenikligine,
glcli bir bagisiklik tepkisi baslatan birkag
anahtar mekanizma aracilik edebilir. i) kas
ici enjeksiyondan sonra, hiicre digt mRNA
antijen
orintl tanima reseptorleri (6rn. toll ben-
zeri reseptorler) tarafindan algilanabilir ve
bir tip-l interferon tepkisini ve proinflama-

molekdlleri sunan hicrelerin

tuar sitokinlerin salinmasiniindikleyebilir;
ii) mRNA'lar dendritik hiicreler tarafindan
fagositoz yoluyla alinir ve konakgi hicre
ribozomlan tarafindan proteine cevrilir.
Antijenler, proteazom tarafindan islenir
ve CD8 T hicrelerini hazirlamak igin hicre
yizeyinde sunulan majér histo-uyumluluk
kompleksi (MHC) | molekdllerine yiklen-
ebilir. iii) Uretilen antijenler, konak hiicrel-
er tarafindan salgilanabilir ve fagositler
tarafindan endositoz yoluyla emilebilir,
burada parcalanirlar ve MHC simif Il'ye
yiklenirler. Bu, nétralize edici antikorlarin
timini indiklemek icin B hicrelerinin

hazirlanmasi da dahil olmak Gzere bir CD4+
T hicresi tepkisini tetikleyebilir. Bu nedenle,
mRNA asilan, uzun vadeli bir bagisiklik tep-
kisi olusturmak icin yeni bir mekanizmayi
temsil eder. Bu yaklagimin glgld yonler-
inden bazilar, mRNA molekdlinin esnek
tasanimi, mRNA'nin cekirdege verilmesine
gerek olmamasi ve hedef hiicrenin genomik
degisikligi riski olmadan proteinin yalnizca
gecici ifadesidir. Temmuz 2021 itibaryla
iki mRNA asisi, BNT162b2 (Pfizer-BioNTech)
ve mRNA-1273 (Moderna), sirasyla 94 ve
61 Ulkede COVID-19'a karst kullamm igin
onaylanmistir. Her iki aginin da COVID-19a
karst olaganisti etkinligi, en azindan daha
geleneksel agilarla karsilastinlabilir, ancak
¢ogu zaman asan sinirli toksisite ile bir-
likte, mRNA asilarinin genel popullasyon
tarafindan yaygin olarak kabul edilmes-
ine yol acmistir. Dikkat cekici bir sekilde,
mRNA agilan, COVID-19'dan ¢ok daha genis
endikasyonlar igin arastintmistir. Clinical-
Trials.gov'a gore mRNA asilarindaki aktif
veya tamamlanmis klinik deneylerin sayisi
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2020'den itibaren hizla artt1 ve ¢alismalarin
%20'si faz Il veya IV'e girdi. 96 aktif veya
tamamlanmus klinik deneyden yaklagik 20'si
%'si melanom, meme kanseri ve akciger
kanseri dahil olmak Gzere kanserle iligkiliydi.

Bu arada, aktif/ftamamlanmis klinik deney-
lerin %9'u Zika virtsy, kuduz ve sitomeg-
alovirlis gibi diger bulasicr hastaliklarda
gerceklestirilmistir.  Endustriyel
cesitli uygulamalar igin Urin boru hattinda
mRNA asilan GUzerinde arastirma yapan ¢ok
sayida sirketle benzer sekilde genisledi.

manzara,

Terapotik bir arag olarak mRNA asilarina
olan ilginin hizla arttigr agiktir. COVID-
19'daki klinik faydasinin dogrulanmasi, uy-
gun givenlik profili, 6zellestirilebilir agilarin
Uretim kolaylig1 ve hasta kabul edilebilirligi
ile yakin gelecekte, kanser veya otoim-
min hastalik gibi diger endikasyonlar igin
mRNA agi1 teknolojisinin tam potansiyelini
gerceklestirme
vaat ediyor. Bu alana baslayan &nci bilim
adamlarinin gegmis kesiflerinin inanilmaz bir
ge¢misi Uzerinde ilerliyor.

konusunda buyik umut
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2.3. GOZUNURLUK
DEVRIMI:

TEK HUCRELI OMIKLER
TIBBIN GELECEGINI
NASIL DEGISTIRIYOR

insanlik, gectigimiz yiizyilda olaganisti
saglik gelismeleri gordd. Temelleri, blyik
Olclide biyomedikal bilimlerin altinda ya-
tan arastirma araglarindaki ilerlemenin
yonlendirdigi bir sire¢ olan insan bi-
yolojisi ve hastaligr konusundaki artan
anlayisimiza dayanmaktadir. Artik insan
hicreler-

vlicudunun, dokulardaki tek

in belirli islevleri yerine getirmek igin
isbirligi yaptig1 ve etkilesime girdigi old-
ukga organize ve karmasik bir sistem

oldugunu anliyoruz. Bununla birlikte, yakin
zamana kadar, normal biyoloji ve hastalik
mekanizmalarinin anlasilmasi, toplu popl-
asyon calismalarina - tim dokularda mevcut
olan hicreden hicreye degiskenligi ve
fonksiyonel heterojenligi saptamak icin ger-
ekli ¢oztnurlikten yoksun ham analizlere -
dayamyordu. insan biyolojisinin dogasinda
var olan karmagiklik nasil yakalanabilir?
Yiksek verimli ‘omik’ teknolojilerinin tek
hicrelerin ¢alismasina uygulanmasina izin
veren yeni bir dizi 6zel teknoloji olan tek
hicreli omikler, biryamit saglamaya yardima
olabilir. Tek hicreli omikler artik biyomedi-
kal aragtirmanin ayrilmaz bir pargasidir ve
dinyanin dort bir yanindaki aragtirmacilarin
biyolojik sistemlerin karmasikligin1 benzeri
gorilmemis bir ¢6zinirlikte yakalamasina
ve incelemesine olanak saglamistir. Bu
bélimde, okuyucuya ©6ncelikle piyasada
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bulunan bircok tek hicreli omik teknolo-
jisinin teknik yonlerine iligkin bir genel
balas sunacagiz. Daha sonra, tek hicreli
omiklerin biyomedikal alanindaki mevcut
uygulamalarina odaklanarak, bu teknolo-
jilerin insan hastaliklaryla birlikte temel
insan biyolojisi anlayisimiz tGzerinde nasil
derin bir etki yarattigim vurgulayacagiz.
Tek hicreli analizler ve bunlarin altinda
yatan teknolojiler, neredeyse her bir “ev"i
kapsayacak sekilde hizla ilerledi. Bunlarin
¢ogu zaten ticari
ve bu nedenle arastirma toplulugu
tarafindan genis capta kullamilabilir hale
getirilmistir. Bunlar, DNA metilasyonu
(scBS-seq), genom dizisi (SCl-seq), kro-
matin erigilebilirligi (scATACG-seq igin tek
hicreli ydntemleri igerir. Ayrica, s6zde za-
man degerlendirmesi yoluyla tek hicreli
soylar ve farklilagsma yoringesini izlemek

olarak uygulanmis
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icin teknolojiler kullanima sunulmustur.
Daha da yakin zamanlarda, tek hicreli
yerinde teknolojiler, gen ve protein ekspr-
esyonunun yeni uzamsal modellerini or-
taya ¢ikarma sézi verdi. Bu teknolojilerin
cogu, tek hicreli élgimler igin cok modly,
cok omik ydntemler olusturmak Uzere
birlestiritmistir. Ornegin, CITEseq tim
transkriptom ve hiicre yiizeyi proteinlerini
6lgmek igin kullanilabilirken, scNOMe-seq
tim genom boyunca DNA metilasyonunu
ve kromatin erisilebilirligini élgmek igin
kullanilabilir. Bu teknolojiler, mevcut en-
strimantasyon ve teknolojileri yeniyollar-
la birlestirmeye dayamr. Ornegin, FACS ve
scRNA-seq'in birlestirilmesi, RNA ve hiicre
ylzeyi protein seviyelerinin ayni hicrel-
erde ortaklasa iligkilendirilip analiz edilm-
esini saglayabilir. Bu yeni veri olusturma
yontemleri dogrultusunda, bu deneylerde
Uretilen veri bollugunu anlamlandirmak
icin esit derecede yenilikgi
araglar tanitildr. “om“larin ayn
analizleri yapilirken hicre kimelerinin
celiskili tammlanmasina yol acabilir, or-
tak boyut kiglltme veya ¢oklu gérinti

analitik
Farkl

cekirdegi gibi birden fazla modalitenin
ortak analizi, benzersiz veya nadir hicre
durumlanim tammlayabilen daha dogru
hicre kimelemesine olanak saglayabilir.
Hucre kimeleri, veri kimelerinde dogru
bir sekilde tamimlandiktan sonra, insan bi-
yolojisi ve hastaligina iliskin yeni i¢goril-
er elde etmek igin verileri sorgulamak
Gzere hlcre tipine 6zgl ifade modelleri
kullanilabilir. Omik analizlerin tek hicre
dizeyinde uygulanmasina olanak taniyan
teknolojilerin  gelistirilmesi,
arastirmacilara gelisimi  ve

bu yeni
insan
hastaliginin karmasikliginm incelemek igin
yenive glcli bir arag sagladi. Bu tek hiicre-
li ¢6zUnUrldk, biyotip alaninda simdiden
bir devrim yaratiyor. Tek hicreli omikler,
saglikli insan dokularini ve organlarini tek
hicre ¢éztndrliginde incelemek icin gi-
derek daha fazla kullanilmaktadir ve temel
amaciinsan gelisimi ve islevi konusundaki
anlayisimizi ilerletmektir. Bu alandaki
ana girisimlerden biri, insan vicudun-
daki tim hicre tdrlerinin ve bunlann

etkilesimlerinin bir haritasini olusturmaya

odaklanan ("Google haritalarina” benzer)

kirresel bir konsorsiyum olan insan Hicresi
Atlas1 projesidir (www.humancella tlas.org/).
insan Hiicresi Atlas projesi, cesitli doku tiirl-
erinde, saglikli dokulara iligskin temel bilgileri
Uretmede tek hiicreli omik verilerinin degerini
vurgulayan ufuk agicr kesifler olugturmustur.
Normal insan gelisimi calismasindan ayrilan
tek  hdcreli beyin
enfeksiyon
hastaliklan gibi cok cesitli hastaliklara da
uygulanmistir. Tek hiicreli omiklerin glicinden
yararlanan aragtirmacilar ve klinisyenler artik
“saglikli“dan  gecisi
aragtirabilirler.  Gectigimiz yil, tek hdcreli
teknolojiler de COVID-19 ile micadelede
kullamldr ve viral enfeksiyon ve bulagmanin
altinda  yatan  biyolojik
haklanda énemli bilgiler sagladi. Bdylece tek
hicreli omikler, saglik ve hastalik anlayigimiz

yaklagimlar, kanser,

bozukluklar, otoimmin ve

yiksek ¢ozindrlikte

mekanizmalar

i¢in bir oyun degistirici olarak ortaya ¢ikiyor
ve biyomedikal alam bastanbasa sipuren
yeni bir yenilik ve bilgi Gretimi dalgasina
yol aciyor. Oniimiizdeki yillarda, tek hiicre
teknolojilerinin devam eden ve hizli gelisimi,
insan saglig1 ve hastaliginda hicrelerin daha
karmagik profillenmesini saglayacaktir. By,
genomik, transkriptomik, metabolomik ve
proteomik durumlan kapsayan omik veri
kimeleri seklinde ok say1da organ ve hastalik
durumunda tek hicre dizeyinde epigenetik
modifikasyonlarla birlikte ¢ok miktarda ver-
inin Uretilmesine yol agacaktir. Tek hdcreli
omik teknolojilerinin  destekledigi benzeri
gorilmemis ¢6zUnlrlik, biyomedikal alaninda
onumdizdeki on yillik kesiflerimizi yonlendi-
recek ve diinya ¢apindaki hastalaricin gelismis
tedavi secenekleriyle sonuclanacak yeni has-
sas tip yaklagimlarimin yolunu agacaktir.

2.4. ORGANOIDLER

Hicre kiltird moddllerini ve hayvan sistem-
lerini birlestirme uygulamasi, hiicresel sinyal
yollanna iliskin anlayisimizi gelistirmede, po-
tansiyel ilag hedeflerini belirlemede ve ilag
adaylarninin tasanimini bilgilendirmede baganl
olmustur. Bununla birlikte, hastalar igin yeniil-
aclar gelistirmedeki kritik adim, hala in vitro ve
hayvan modeli sistemlerinden gelen verilerin
insanlara ekstrapolasyonudur. Metabolizma,
beyin gelisimi veyailag etkinlik calismalari gibi
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belirli biyolojik sirecler insanlara 6zgidur ve
hayvanlarda kolayca modellenemez. Farkl
organlardan alinan kdk hicreleri kullanan in-
san organoid modellerinin gelistirilmesi, bu
sinirlamalarin Ustesinden gelmek icin yeni
firsatlar sunuyor. Bununla birlikte, dngoril-
ebilirlikleri ve organlar-on-chip ve body-
on-chip yaklagimlanyla kargilastirmalan
konusunda hala 6nemli tartismalar var. Pluri-
potentveyayetiskin kok hicrelerden Uretilen
organoidler, gercek insan organlarina benz-
ersiz bir sekilde benzeyen-histolojik olarak
ayirt edilemeyen kendi kendini organize
eden 3B kiiltir sistemleridir. insan hiicres-
ine dayali modellere duyulan ihtiyag, beyin
gibi ¢ok sayida biyolojik fenomen, insanlara
6zgldidr ve hayvan modellerinden tah-
min edilmeye uygun degildir. insana 6zgi
gelisimsel kilometre taslari ve mekanizmalar
nedeniyle insan beyni, kemirgen muadili ile
karsilastinldiginda son derece karmagiktir.
Ornegin insan korteksindeki ndronlar,
kemirgenlerde bulunmayan dis radyal gli-
adan gelisir. Ayrica, insanlar ve kemirgen-
ler arasinda karaciger metabolizmasinda
onemli farkliliklar bulunabilir. Insanlarda
ates ve agriy1 tedavi etmek icin yaygin olarak
kullanmlan steroidal olmayan anti-enflama-
tuar ilag ibuprofen, kemirgenler igin toksik-
tir. Genel olarak, bir organoid olustururken,
farklilagmay1 saglayan tim biyolojik stregler-
in taklit edilmesi gerekirken, in vitro tama-
men imkansizdir. Kisaca, organoid olusum
sireci 3 temel adim icerir: ilk olarak, dogru
farklilasmay1 kolaylastirmak igin gelisimsel
kaliplar diizenleyen anahtar sinyal yollarinin
etkinlestirilmesi veya engellenmesi gerekir.
ikinci olarak, ideal terminal farklilasmasina
izin veren ortam formdlasyonlan opti-
mize edilmelidir. Uclinciist, kiltirler, 3
boyutlu yapilanin olusumuna izin verecek
sekilde buyUtdldr. Beyin organoidleri igin,
insan pluripotent kok hicreleri, beyin do-
kusu modellerinin olusumuyla sonuglanan
néroektodermal hicreleri ayirt eden em-
briyoid gbvdelere aynlir. Kistik fibrozda
kullanilan bagirsak organoidleri igin or-
ganoidler, bagirsak insan biyopsilerinden
kript izolasyonundan sonra olusur. Biyo-
medikal uygulamalar: Genetik hastaliklar,
ornegin kistik fibroz, bulasici hastaliklar

veya kanserler gibi say1s1z insan hastalig,
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insan kék hicre bazli organoidlerin
basarili bir sekilde kurulmasindan sonra
incelenmistir. Ornegin, insan beyni or-
ile mikrosefali
arasindaki iliskiyi ortaya ¢ikarmis; ayrica
Zika virGsindn beyin gelisimi Uzerindeki
hipomorfik etkisini hafifletmek icin cesitli
kimyasal bilesikler tamimlanmistir. Bunun
gibi calismalar, potansiyel ilag hedeflerinin
kesfedilmesiyle birlikte genetik ve enfek-

siyoz faktorlerin patolojisini ve mekanik

ganoidleri, Zika virtsd

temellerini anlamada insan beyni orga-
noidlerinin nemini vurgulamaktadir. insan
organoidleri ayrica bireysellestirilmis tera-
pi ve kisisellestirilmis tip yaklasimlari igin
potansiyel sunar. Kistik fibroz, akcigerler
de dahil olmak Uzere ¢oklu sistem organ
yetmezligine yol acan kusurlu veya ek-
sik kistik fibroz trans-membran iletkenlik
dizenleyici (CFTR) aktivitesinin neden
oldugu yasami sinirlayan bir hastaliktir. in
vitro-genisletilmis KF organoidlerinin for-
skolin kaynakli sismesi, kantitatif olarak
taze eksize edilmis ex vivo rektal biyopsil-
erde forskolin kaynakli anyon akimlarina
karsiik gelir ve tanmy, kisisellestirilmis
ilag yaklasimlarim ve potansiyel ilag

gelistirmeyi kolaylastiran fonksiyonel bir
tahlille sonuclanir. Ayni sekilde, insan kan-
serinin anlagilmasinda insan organoidleri,
bireysellestirilmis terapi i¢in bir tarama

platformu saglamanin yam sira mekanik
yollardaki bilgimizi artirmada aragsal bir rol
oynar. Aslinda, hastalardaki ilag tepkisine ve
bunlarin eslestirilmis kanser organoidlerine
iliskin yakin tarihli bir analiz, tim vakalarin
%90'nda etkinlik gdstermistir. Firsatlar ve
zorluklar: Hayvan modellerinden farkl olarak
organoid modeller, hastalarin durumundan
sorumlu olan spesifik genin bilgisi olmadan
dogrudan bireysel hastadan dretilebilir. Ozel-
likle kistik fibroz, kanser gibi organoidlerin
dogrudan hastadan tiretilebildigi hastaliklar
veya hastalik genotipinden birden fazla genin
sorumlu oldugu hastaliklar i¢in bu ok 6nem-
lidir. Ayrica, insan organoidleri, hayvan model-
lerine kiyasla genellikle daha hizli, daha tutarl
ve kolay erisilebilirdir. Bununla birlikte, net bir
dezavantaj, organoid modelleri kullanirken
organlar arasi iletisim arasindaki
baglantidir. Bu nedenle organoid sistemler,
klinik uygulamalarim sinirlayan doku/organa
0zgl fizyoloji ile simirlidir. Sonug olarak, de-
vam eden bazi zorluklara ragmen, insan orga-

eksik

noid modelleri klinik ¢eviri ve kisisellestirilmis
tip yaklagimlan igin biyik potansiyele sahip-
tir. Alandaki hizli yenilikler ve gelismeler goz
online alindiginda, insan organoid teknolo-
jileri insan sagliginin teshis edilmesi, tedavi
edilmesi ve iyilestirilmesinde benzersiz ola-
naklar sunmaktadir.
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2.5. MIKROBIYOM

Bir insan organizmasinda yasayan tim
canli mikroplan iceren insan mikrobi-
yomu, yalmizca akademik arastirmalarda
degil, aym zamanda 06zel girisimlerde de
6nemlibirilgialanthaline geldi. Birzaman-
lar "son organimiz” olarak m1 tanimlandi?
(Baquero ve Nombela, 2012), Mikrobi-
yom, insan vicudunu tam olarak anlama
arayigimizdaki son sinirlardan birini tem-
sil ediyor. Bagisiklik dizenlemesi, ilag
modifikasyonu, insan hicresi gelisimi ve
konak¢r metabolizmasi Gzerindeki yeni
kesfedilen etkilerle, mikrobiyomu kul-
lanmak veya hedeflemek insan saghig
ve hastalig1 Uzerinde derin bir etkiye sa-
hip olacaktir. Bu nedenle, insan mikrobi-
yom terapisindeki ticari pazarin, 2025 ile
2028 arasinda %20'den fazla bilesik yillik
bidyime oranwyla 2028 yilina kadar 1,5
milyar ABD dolarinin Gzerine ¢ikacaginin
tahmin edilmesi sasirtici degildir. Mikrobi-
yom arastirmalarindaki patlama, kismen,
biyoinformatikteki gelismelerin yan sira
tam metagenom av tifegi dizilimi gibi
yontemlerle

mikrobiyotamin  genomik

iceriginin  arastinlmasindaki  teknolojik

gelismelerden kaynaklanmaktadir. Meta-

proteomik, metatranskriptomik ve meta-
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metabolomik dahil olmak Uzere diger
-omik disiplinler araciigiyla tamamlayici
bilgilerle birlestiginde, artik bir topluluk
icindeki spesifik mikrobiyal aktiviteyidaha
glcld bir sekilde ¢ikarabiliriz. Mikrobiyal
habitati daha sadik bir sekilde 6zetleyen
organ-on-chips gibi in vitro modellerden,
gnotobiyotik (mikrop icermeyen) veya
insanlastinlmis hayvanlarin kullanildigr in
vivo modellere kadar mikrobiyom model-
lemesindeki gelismeler,
daha ayrintih  deneysel
olanak saglamistir. Ayrica, bu alandaki
deneysel verilerin zenginligi, hesaplamali
modellemenin mikrop-konakgi ve mikrop-
mikrop etkilesimlerine iligkin yeni i¢gordl-

mikrobiyomun
arastirmasina

eriderinlemesine aragtirmak ve kesfetmek
icin kullamldigr anlamina gelir. insan
mikrobiyomuna olan ilgi, insan Genomu
Projesi'nin dogal bir uzantisi olarak gordl-
en Ulusal Saglik Enstitisd (NIH) tarafindan
finanse edilen insan Mikrobiyomu Projesi
(HMP) tarafindan 6rneklenmistir. 2007'de
baslatilan ve projenin 10 yillik dmrinin
sonunda toplam 215 milyon ABD Dolan
tutarinda bir faturaya finanse edilen
HMP, saglik ve hastalikla ilgili insan mik-
robiyal florasinin cesitliligini tam olarak
haritalandirmak icin yola ¢iktl. nifus
dizeyinde. HMP'nin baslica basarilan,

insan vicudundan izole edilen yaklasik |

3000 referans bakteri genomunun dizilen-
mesini ve bir insan kohortundan dinyanin
en blylk metagenom dizisi veri setinin
olusturulmasini icerir. HMP sona ermis olsa
da, Avrupa MetaHIT (insan Bagirsak Yolunda
META-genomik) projesi (CORDIS EC, t.d.) gibi
diger blyUk uluslararasi ¢abalarin yani sira
insan mikrobiyom arastirmalarinda katla-
narak blyumeyi ateslemede belirleyici bir
rol oynadi. Mikrobiyom arastirmalarindaki
say1siz ilerleme arasinda en etkileyici olan-
mikrobiyota-bagirsak-beyin
ekseni olmustur. Son on yil iginde, fareler

lardan  biri

Uzerinde yapilan birkag caligma, bagirsak
mikrobiyotasindaki degisikliklerin beyinde-
ki davramisi, nérogelisimi ve gen ifadesini
etkiledigini ortaya koydu. Merkezi sinir sis-
temi ve mikrobiyota arasindaki etkilegim
mekanizmalari arastirma asamasindadir, an-
cak hem konakg¢r bagisiklik fonksiyonunun
bozulmasi yoluyla dolayli olarak hem de
dogrudan mikrobiyal kaynaklimetabolitlerin
emilimi ve sistemik dolagimi yoluyla modile
edilebilir. Bubulgular, mikrobiyota-bagirsak-
beyin hedefleyen
cok cesitli
tedavi etmek igin ufukta olabilecegini
dustndirmektedir. Kanserde, baz1 bagirsak
kansere neden

eksenini terapilerin

noropsikiyatrik  bozukluklan

mikroplarinin - dogrudan
olabilen mutajenler oldugu zaten bilinme-
ktedir. Bununla birlikte, son zamanlarda
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bagirsak mikrobiyotasindaki bozulmalan
timdr olusumu ve kanser biyumesi ile
iliskilendiren kanitlar artmaktadir. Gastro-
intestinal sistemdeki dogrudan inflamasy-
onun toksik etkilerinin yam sira, bagirsak
mikrobiyotasi, hepatoseliler karsinom ve
meme kanseri de dahil olmak Gzere daha
uzak kanserlerde de rol oynamaktadr.
Dogrudan degistirilmis ilag metabolizmas1
veya bagisiklik kontrol noktast inhibitérleri
durumunda bagisiklik tepkisinin dolayli
olarak bozulmasi yoluyla sistemik kanser
dnleyici tedavi Uzerindeki etki, klinik fayda
icin hizla tercime edilebilecek yeni tedavi
stratejileri potansiyeli nedeniyle ozellikle
ilgi cekicidir. Ozetle, mikrobiyom, gelecek-
te insan hastaliklarin1 anlama ve tedavi
etme seklimizi degistirmek icin biyuk bir
potansiyel tasiyor. Hizli biylime firsaty,
pazart bozmaya baslayan birka¢ dnemli
venilik¢i girisim tarafindan ydnetiliyor.
Bununla birlikte, bu alandaki ilerlemeler,
yetersiz uzmanlik ve bilgi ile sinirlanacak
ve bu nedenle, akademi ile 6zel girigim
arasindaki sdrekli yatinm ve ortakliklara
duyulan ihtiyacin altim ¢izecektir.




2.6. BEN DUZENLEME

(n dizenleme, canli bir organizmaya genetik
elementlerin eklenmesi, silinmesi, degistirilmesi
veya degistirilmesi sirecini ifade eder. Gen
dizenleme teknolojileri bilim camiasinda onlar-
ca yildir kullanilmaktadir. Bununla birlikte, alan
son zamanlarda Kimelenmis Dizenli Aralikli Kisa
Palindromik Tekrarlar/Cas9 (CRISPR/Cas9) adli
veni bir genom dlzenleme araciyla devrim
yaratti. CRISPR/Cas9 ilk olarak sistemi virslerle
savasmak icin kullanan bakterilerde kesfedildi.
2012'de memeli DNA dizilerini degistirmek igin
uyarlanmistir. CRISPR/Cas9, daha dnce var olan
yontemlerden daha hizli, daha ucuz, daha basit
ve daha dogrudur. Gectigimiz yil, drnegin verim-
lilik ve 6zgullugu iyilestirerek, kontrol edilebilir
sistemlerolusturarak, genomun farkliuzantilarim
ele alarak yontem sirekli olarak gelistirildi ve
genisletildi. DNA'y1 kesmeye veya RNA'y1 dizen-
lemeye gerek kalmadan kesin mutasyonlar su-
nar. Teknoloji, biyolojik slreclere ve insan
hastaliklarina iligkin yeni
aydinlatarak, hem temel hem de translasyonel
bilim insanlarinin kesfinin dayanak noktast ha-
line geldi. CRISPR/Cas9'un nihai hassas tibbi
mimkin  kilarak ilag
donustirecegine dair umutlar yiksektir. Mevcut
ilaclar genellikle semptomlan tedavi etmeye
yonelik olsa da, gen dizenlemesi, mutasyona

kavrayislan

endistrisini de

ugramisg genleri dizelterek hastaligin altinda ya-
tan etmenler Uzerinde hareket edebilecektir.
Birinci nesil CRISPR/Cas9 terapétiklerinin odak
noktasi, orak hicreli anemi ve kistik fibroz gibi
tek bir kusurlu genin neden oldugu monogenik
hastaliklar olacakti. Bu hastaliklanin genetik
nedeni iyi anlagilmis olsa da, hedef dis1 etkiler,
eski nesil bakteriyel gen dizenleme sistemine
karg1 potansiyel insan bagisiklik tepkisi ve ilgili
dokulara verimli bir sekilde iletilmesi gibi engel-
lerin Ustesinden gelinmesi gerekmektedir. Daha
yakin bir terap&tik ortam, kanser hicrelerini ver-
sekilde
programlanmig bir bagisiklik hicresi tirt olan

imli ~ bir oldirmek i¢in yeniden
gen modifiyeli kimerik antijen reseptori T-
hicresi (CAR-T) hicrelerinin kullammiyla kanser
immUnoterapisinde CRISPR/Cas9'un
uygulanmasidir. CRISPR/Cas9, insan DNA'sinin
terapotik
saglamanin yani sira, hedef belirleme i¢in gene-
tik ekranlar, gen fonksiyonlarinin yiksek verimli

dizenlemesinin  kutsal kasesini
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analizi ve hizli ve esnek 6n hazirlik dahil olmak
Gzere ilag gelistirme sirecinin diger bircok
adiminda iyilestirmeler sunuyor. Ayrica CRIS-
PR/Cas9, érnegin yakin zamandaki COVID-19
pandemisi sirasinda uygulanmis olan bakim
noktasi teshis araglarindaki virlsleri tespit
edebilir. Uygun maliyetli, hizli ve glvenilir
genom dizenlemenin tarim gibi toplumun
diger alanlan Gzerinde de etkisi vardir. CRIS-
PR/Cas9 mahsul verimini artirabilir, bitkileri
iklime veya zararlilara dayanikli hale getirebilir
veya gida Urlnlerine besin degeri katabilir.
neredeyse
sinmirsizdir. Bu alandaki yeni kesifler, su anda
hayal bile edemedigimiz teknolojileri mimkin
lalacak. Aslinda CRISPR/Cas9, bilimin dizen-
leyicilerinden daha hizli ilerlemesini saglad.
Bu kopukluk, 2018'deki Uluslararast insan
Genomu

Gen dizenleme uygulamalan

Dizenleme  Zirvesinde  bir
arastirmaci diinyanin genetigi degistirilmig ilk
bebeklerini yarattigini iddia ettiginde ortaya
¢iktr. Bilimsel topluluk ¢alismay1 hor gordi ve
daha sili dizenlemeler i¢in ¢agrida bulundu.
Vicudun her hicresini etkileyen ve gelecek
nesillere miras kalan germ hatt1 dizenlemes-
inin sorumlu risk-fayda hesaplamalan ve
gelecekteki diger
uygulamalari icin daha fazla arastirmaya ihti-
yag vardir. Séylemeye gerek yok, 6rnegin
genetigi degistirilmis gida vb. gibi saglik
uygulamalarinin étesine gegen ciddi etik soru-

genom dizenlemenin

lar var. Gelecekte genom diizenleme, obezite,
psikiyatrik veya kalp hastalig1 dahil olmak
Gzere poligenik bozukluklar tedavi edebilir.
Genler genellikle farkli aglarda birden cok
isleve hizmet ettiginden, teknolojinin bu tir
karmasik kosullara uygulanmasi kisisel 6zel-
likleri etkileyebilir. Saglik hizmeti alam hasta
bakimindan korunmaya gegebilir. Genetik bo-
zukluklara yatkin bireyler, genlerini yeniden
yazdirabilir veya riskli DNA parcalarin
¢ikarabilir. Bir sonraki mantikli adim, DNA'y1
okuyup dizenlemekten DNA sentezi yoluyla
yazmaya ge¢mektir, bu insanlik i¢in daha fazla
ongorilemeyen  firsatlar  ve  zorluklar
saglayabilir. Bu alanlardakiilerleme, arastirma,
saglik, etik, hukuk, sosyal bilimler ve savunuc-
uluk gruplar dahil olmak Gzere farkl disiplin-
lerden profesyoneller arasindaki isbirligi ve
agik tartismalarla yonlendirilecektir. Hicre
terapileri, bircok hastaligin tedavisini blyik
olgide iyilestirmek i¢in muazzam bir potan-
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siyele sahiptir. Ozellikle, CRISPR gibi genetik
muhendisligi
girmesiyle hicre terapileri, kanser im-

tekniklerinin - kullamima
munoterapisinde bulyik gelismelere yol
acmistir ve rejeneratif tipta devrim yarata-
bilir. Pek ¢ok inatg1 hastalik, devam eden
doku yikimi ve buna bagl olarak organ
islevinde ilerleyici bir bozulma ile karakter-
ize edilir. Klasik farmakolojik tedavi, kiiclk
molekiller veya biyolojik maddeler
tarafindan modulasyonu doku tahribatinin
ve organ fonksiyon kaybinin daha fazla
bozulmasin durduracak protein hedeflerini
belirlemeyi amaclar. Bununla birlikte, bu
yaklagimin ardindan, zaten tahrip olmus do-
kunun degistirilmesi ve buna bagl olarak
organ fonksiyonunun restorasyonu pek
degildir.
hicrelerin  hlcresel terapétikler
uygulanmasi olan rejeneratif tip, yalmzca il-
erleyici hastaliklann durdurmakla kalmaz,

ayn zamanda zaten tahrip olmusg dokuyu

mimkdn Buna kargiik, kok

olarak

degistirme veya onarma ve organ islevini
eski haline getirme olanagina da sahiptir.
Bununla birlikte, ¢ok yonli somatik kok
hiicre tedavilerinin bugline kadarki ¢ok
daha genis uygulamasi ve basarilar, yirmi
yili agkin stredir devam eden klinik deney-
birkag istisna  disinda
gerceklestirilememistir. CRISPR gibi
indiklenmis pluripotent kék htcre (iPSC)

lere  ragmen

Uretimi ve gen mihendisligine iligkin yeni
teknolojilerin ortaya ¢ikmasiyla, rejeneratif
tip alaniicin yeni umutlar dogdu. Kemirgen-
lerden maymunlara kadar degisen tirlerde
col sayida preklinik hayvan modeli, pluripo-
tent kék hicrelere dayali hiicre terapilerinin,
omurilik yaralanmasi ve Parkinson hastalig:
gibi inatg1 hastaliklarin tedavisini 6nemli
6lcide iyilestirme potansiyeline sahip
oldugunu gostermistir. Bununla birlikte, PS
tabanli hiicre terapileri halihazirda 14'Gn Gz-
erinde hastalikta klinik deneylerde bulu-
nurken veya klinik deneylere ulagmak Gz-
ereyken, hastalarda heniz
gOsterilmemistir. Ayrica, etkinlik gosterilse
bile, zorluklar devam etmektedir. Pluripo-
tent kok hicreler, kendi kendini yenileme ve
birkag farkli hiicre tipine dél verme konu-
sunda i¢sel yetenege sahip olduklarindan,
tehdidi
olustururlar. Diger bir zorluk ise immino-

etkinligi

teratom ve timdr olusumu

jenisitedir. Organ naklinde oldugu gibi, nakl-
edilen hicreler alict organizma tarafindan red-
dedilebilir. Yukarida bahsedilen timdérijenisite
ve imminojenisite zorluklarinin  yaninda,
tretim zorluklan devam etmektedir. Ornegin,
farkli iPSC hatlarint karsilastirirken biyime
egrisi ve farklilasma 6&zellikleri agisindan
6nemli farkliiklar vardir ve bu da biyik lgek-
li terapotik Gretimi zorlagtinr. Diger zorluklar
arasinda, kritik kalite 6zellikleriniizleyen streg
ici ve son sirdm analizlerine iligkin ihtiyacla
birlikte cGMP uyumluluguna duyulan ihtiyag
yer alir. Ayrica, allojenik hiicresel terapétikler-
in ticari Uretimi, 3D bilgisayarla ¢alistinlan bi-
yoreaktorlerin dahil edilmesini ve kritik islem
parametrelerinin ilgili izlenmesini gerektirir.
Diger faktorlerin yan sira yiksek vasifli bir ig
glicline, tek satic tarafindan saglanan ozel
reaktiflere ve dlgeklenebilir, otomatik, kapali
hiicre kiltur sistemlerine duyulan ihtiyag da
maliyet zorluklan arasinda yer alir. Neyse ki,
veni teknolojilerin gelistirilmesi, zorluklarin
cogunun ele alinabilecegi umudunu artiryor.
Ornegin, HLA molekillerinin  nakledilen
hicrelerden tamamen veya kismen ¢ikarldig
insan Lokosit Antijeni (HLA) gizleme gibi
teknikler, nakledilen hicrelerin bagisiklik red-
di tehdidini daha da azaltir. Benzer sekilde,
iPSC hatlar bankalarinin olusturulmas, farkl
iPSC hatlan i¢in farklilastirma protokollerini
yeniden optimize etme zorlugunu daha da
azaltir. TUmor olusumunu daha iyi tahmin et-
mek icin  yeni in
gelistirilmektedir ve Yamanaka faktdrlerinin
gen entegrasyonunu atlayan yeni yeniden
teknikleri  aktif
Rejeneratif

vitro  sistemler

olarak
tiptaki
gelismelerin yam sira hicre terapileri, kanser
immunoterapisi alaninda blyik atiimlara yol
acmistir. Aslinda, Kymriah ve Yescarta gibi ter-
apiler, hasta sagkaliminda énemli bir artisa ve
6nemli sayida hastada tam timdr remisyonu-
na yolagmistir. Adopted hiicre tedavisi, kanser
hastalarimin bagisiklik hdcrelerinin ex vivo
maniplle edildigi ve hastaya geri enjekte
edildigi bir hiicre tedavisi tirtdur. Terapi ti-
pine bagl olarak, bagisiklik hicreleri inflzy-
ondan d&nce genisletilebilir veya genetik
olarak degistirilebilir. Baglica 2 tip immin
hicre tedavisi vardir: Tumor Sizan Lenfosit
(TIL) Tedavisi ve CAR-T hicre tedavisi. Tumor

programlama
kullanilmaktadir.

Sizdiran Lenfosit (TIL) Tedavisi: Tumorlere
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sizabilme &zelligine sahip timore 6zgu len-
fositler, kanser hastalarinda dogal olarak
olusur. Bu TILler arasinda, sitotoksik CD8 T
hicreleri, timore 6zgl antijenleri hedefleme
yetenegi ile timor reaktif olan lenfositlerin
bir kategorisidir. Ancak bu lenfositler timdr
mikroortaminda (TME) genellikle yeterli
sayida bulunmaz ve TMEnin imminosu-
presifyapisinedeniyle TME'de inaktif kalirlar.
TIL tedavisinde, bu CD8 T hicreleri, timor
biyopsilerinden izole edilir ve ex vivo CD3
uyarimi ve IL-2 sitokin tedavisi yoluyla
genisletilir. Genislemeden sonra, bu CD8 T
hicreleri hastaya geri inflze edilir. Klinik
calismalarda, TME'de TILler icin nis agmak
Uzere hastalara TIL inflizyonundan &nce len-
fo-tiketici kemoterapi verilir. CAR-T hiicre
tedavisi: TIL tedavisi, timor antijenlerinin
kanser hicrelerinin MHC | molekdlleri Gzer-
inde sunulmasin gerektirir. Kanser hicreleri
cogunlukla MHC I molekdllerinin ekspresyo-
nunu azaltir ve bu nedenle anti-timor
bagisiklik tepkisinden kagabilirler. CAR-T
hiicre terapisinde, kanser hastalarinin kan
dolasimindaki T hicreleri izole edilir ve bir
kimerik antijen reseptoriini (CAR) ifade ede-
cek sekilde genetik olarak degistirilir. CAR,
ligand baglanmast Uzerine T hicrelerini ak-
tive eden ve daha sonra T hicresi aracili
timor oldirmeye yol agan hicre ici sinyal-
leme alanlarina sahiptir. Bir timoryizey anti-
jenine 6zgl bir CAR hiicre dis1 bolgesinde tek
zincirli bir antikor (ScFv) bulunur. Bu, CAR
ifade eden T hcrelerinin (CAR-T hicreleri)
timor yizey belirteglerine baglanmasini ve
MHC | ifadesinden bagimsiz olarak timor
oldirme gerceklestirmesini saglar. CAR-T
hiicre tedavisi, timorleri ortadan kaldirmay1
amaclayan hicre tedavisinde 6nemli bir
umut uyandirdi. 2017'de FDA, yukar regile
edilmis CD19 yizey proteini ile blyik B
hicreli lenfoma igin ilk CAR-T hiicre tedavisi-
ni onayladi ve simdiye kadar doért CAR-T
hicre tedavisi FDA tarafindan onayland.
Hucre terapileri icin heyecan verici bir do-
nem. Oniimiizdeki yillar, mevcut zorluklann
Ustesinden gelinip gelinemeyecegini goster-
ecekve hicre terapileri onkolojide daha fazla
basaryr kutlayabilir ve heniz tedavisi zor
olan hastaliklar i¢in tedavi se¢enekleri haline
gelebilir.
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2.7. ILAG KESFI ICiN
MAKINE GERENIMI
VE YAPAY ZEKA

Makine 6grenimi, verilerdeki kaliplarin
kesfi icin yontemlerin gelistirilmesine
ve uygulanmasina odaklanan, hizla iler-
leyen bir alandir. Kékenleri, beynin nasil
calistigim incelemek igin kullanilan ya-
pay noronlar Uzerinde yapilan deneylerin
bir sonucu olarak 1943'te hesaplamali
sinirbilime kadar uzanir. Bu onlarca yillik
makine 6grenimi tarihi, bilimsel ilginin
arttig1 ve azaldigr birkag dénemden sonra
da alamin dinamik olarak degisen popdl-
aritesi nedeniyle calkantili olmustur. Su
anda, derin 6grenme olarak bilinen bir tir
makine 6greniminin popdlaritesi, genel-
likle zaman alic1 bir mUhendislik sirecine
bagli olmadan kapsamli ve glriltily veri
kiimelerinden 6grenme yetenegi nedeni-
yle 2010’lardan bu yana artti. Bugline ka-
dar G¢ ana makine 6grenimi paradigmast
vardir: denetimli, denetimsiz ve takviyeli
O6grenme. Bu yontemler, verilerin temel
yapist hakkinda ek bilgi gereksinimleri
(denetimli ve denetimsiz yontemler) veya
algoritmalarin insanlarin nasil 6grendigine
benzer oldugu 6nerilen bir sekilde deneme
yanilma yoluyla 6grendigi gbrev tanim
(takviyeli 6grenme) agisindan farkliik gos-
terir. Denetimli 6grenme algoritmalan, su
anda kullanilan hakim makine 6grenme
yontemleridir. Etiketli verilere dayanirlar
ve bilgisayar gorlisd, dogal dil isleme ve
tahmin gibi cesitli uygulamalara uygula-
nabilirler. Bununla birlikte, etiketlerin ve
dogruluk setlerinin bulunmadig1 genis bir
bilgi killiyat1 vardir. Teorik olarak denetim-
siz, kendi kendine denetimli ve takviyeli
dgrenmenin gelistirilmesi ve uygulamalan,
6grenmemize ve cevremizin daha iyi
modellerini olusturmamiza ve protein
ve gen etkilesimlerini tahmin etmemize,
metabolik streclerin karmasik dizenlem-
esini ortaya ¢ikarmamiza, ilag gelistirme
ve kisisellestirilmis tipta gezinmemize
yardimcr olabilir. Makine 6grenimi, ilag
gelistirmedeki bireysel adimlartiyilestirme

potansiyeline sahiptir ve ayrica mevcut,

dogrusal sireci daha birbirine bagl bir for-
ma dondstirmek igin dnerilmistir. Makine

ogreniminin ilag gelistirmeyle kesisimine
iliskin kapsamli bir inceleme bu makalenin
kapsami disinda olsa da, hastalik alt tipi be-
lirleme, biyobelirteg kesfi, ilaclarin yeniden
kullamm amaci veya kanser agilan da dahil
olmak Uzere yeni ilaglanin tasarim gibi gesitli
alanlarda blytk umut vaat ediyor. Protein
biliminin teknolojilerinde  makine
6greniminin uygulanmasi, son zamanlarda
protein yapisi tahmininde yapilan 6nemli
atiimlarda gorildigu gibi ilag kegfini etkili-
yor. Derin 6grenme ile birlikte ¢ok miktarda
mevcut dizi ve yapisal veri, proteinlerin yapisal
ozelliklerinin tahmin edilmesine olanak tanir.
AlphaFold, makine &grenimi tabanli protein
yapist tahmininde bir ¢igir agiyor. Alpha-
Fold, Alphabet Inc/de DeepMind tarafindan
gelistirilen ve amino asit dizisinden bir pro-
teinin 3 boyutlu yapisint tahmin eden bir ya-
pay zeka sistemidir. AlphaFold, proteinlerin
G¢ boyutlu yapilarinin benzeri gorilmemis
bir dogrulukla tahmin edilmesini saglamstir.

temel
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Dizenli olarak deneyle rekabet eden
dogruluk elde eder. Bu teknik kullanilarak,
cesitli alanlardaki bilim adamlan igin old-
ukca degerli bir kaynag temsil eden insan
proteomunun tamam icin yapilar tah-
min edilmistir. Ozellikle, “RoseTTAFold"
olarak adlandinlan benzer bir yaklagim
ayrica blyik umut vaat ediyor. Protein
(kompleks) yapilarinin dogru tahmininin,
erken ilag kesfi de dahil olmak lzere hem
temel hem de uygulamali arastirmalar
etkilemesi beklenmektedir. Bir dil modeli
kullanmak, yiksek ¢&zinurlikld yapr tah-
mininde bir buydklik sirast hizlandirmasim
sagladi. Yapr tahmini, bilinen bir diziye
sahip bir protein i¢in bilinmeyen bir yapi
ararken, hesaplamali protein tasarimi, is-
tenen yapiya katlanabilecek dizileri be-
lirlemeyi amaclar. Ozellikle Rosetta yaziim
paketi cercevesindeki protein tasarim,
dogal olmayan proteinlerin yeni kiviimlara
ve genellikle son derece ozellestirilmis
islevlere sahip olmasim saglamistir. Dogal
proteinlere dayali olmamalarina ragmen,
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de novo tasarimli proteinlerin simdiye ka-
dar yiksek stabilitelerinden kaynaklandig
6ne slrilen immdinojenisite ile ilgili
kaygilar sergilemedigi bulunmustur ve
klinige kolaylastirabilir.
Aynica, hicre terapdtik uygulamalan igin
potansiyel kullanima sahip kigtk molekil
kontrolld protein anahtarlar hesaplamali
olarak tasarlanmistir. Son zamanlarda, mak-
ine 6grenimi protein tasariminda giderek
daha fazla uygulanmaktadi. Ornegin, de-
rin 0grenmeye dayali bir yontemin, he-
def protein baglanmasi igin fonksiyonel
bolgeleri barindiracak sekilde otomatik
olarak bir protein omurgasi olusturdugu

cevrilmelerini

agiklanmistir ve protein baglayici protein-
ler, yalmzca hedef yapidan tasarlanabilir.
Sonug olarak, hesaplamali protein yapist
tahmini ve protein tasarim, biyotipta heye-
can verici firsatlar sunuyor ve bu alanlardaki
ilerleme, makine 6grenimi metodolojilerinin
uygulanmasiyla artiriiyor. Belirli bir hastalik
icin sifirdan ilag tasarlama yetenegine sahip
bir algoritmaya sahip olmanin nihai hayali
gercek olabilir.

2.8. GiVILEBILIR
CiHAZLAR VE
DIJITAL SABLIK
ARAGLARI

Saglik bilisimi 1950'lerde basladr ve za-
man i¢inde kapsamli bir sekilde gelisti.
Mikroislemci, nesnelerin interneti ve giyile-
bilir veya implante edilebilir biyo sensdrl-
erin gelisimi, birey dizeyinde saglik verileri
saglar. Bu sensérlerden toplanan veriler, bir
hastanmin daha iyi teshis edilmesi ve tibbi
bakimin = 6zellestirilmesi icin doktorlara
gincel bilgiler saglayabilir. Tiketici artik bu
tdr cihazlardan gelen bilgilerle bilgilendi-
rilmekte ve durumlarinm iyilestirebilecek
davramslarda  bulunabilmektedir.  Her
yerde bulunan dijital donlsim, saglik
pazarinda bir devrim olarak goérildyor ve
giyilebilir cihazlar 6n planda yer almakta.

Arttinlmis  gerceklik ve metaverse'lerin

potansiyeli, bagkalariyla bilgilendirilmis,
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saglikli ve glvenli, canli bir etkilesim ve
egitim/damsmanlik secenekleri igin ek ve
neredeyse sinirsiz olasiliklar ekler. Spor
teknolojisi ve kronik hastalik pazarlan
araciigiyla gecici olarak tiketiciye sunu-
lan kisisellestirilmig strekli saglik izleme,
ana akim haline geliyor. Kdlturel ve ticari
degisimler, refahlarin
trol altina alma, saglik konularinda kendi
kendini egitme ve fizyolojik durumlarin
izleme arzusunu gosteriyor. Bu, 2020'de
sagliklarini izlemek icin akilli giyilebilir ci-
hazlar kullanan ABD'li yetiskinlerin %43'0
ve pandemi nedeniyle beklentileri asan
yeni benimseme oranlar ile blyik 6l¢tide
kamtlanmigtir.  Bu 2021'de
biylyen 10,28 milyar dolarlik giyilebilir
saglik teknolojisi pazarinin bir pargasini
temsil ediyor (%23,1 YBBO). Giyilebilir ci-
hazlar artik yalmzca sahip olunmasi giizel
araglar olmaktan ¢ikip hasta ve hastalik
yonetimi, sigorta degerlendirmesi, geri-
atrik izleme, biyolojik saldir ve saglik op-
timizasyonunda yer aliyor. Bu, hem yeni
sensorlerin gelistirilmesi hem de gelenek-
sel sensorlerin akilli kullanimi (&rnegin,
noérodejenerasyonu izlemek icin konusma
ve hareket analizi) ile elde edilir. Bu daha
saglam ve bilimsel deger, klinik deneylerde
giyilebilir cihazlarin ani ve hizli bir sekilde
benimsenmesiyle gorilebilir ve tim
calismalarin %70'inin 2025 yilina kadar
en az bir giyilebilir cihaz kullanacag tah-
min edilmektedir. Biylyen ve arzu edilen

bireylerin kon-

musteriler,

bir pazar olarak, temel operasyonlar
saglik hizmetleri pazarimin diginda olan
sirketler, saglik sektort iginde genislemeye
yoneliyor. Bu, Polar, Omron, Fitbit, Apple,
Uber, Amazon ve Alphabet gibi sirketler
tarafindan yapilan son hareketlerde gorul-
ebilir. Bununla birlikte, yelpazenin diger
ucunda, COVID-19'a ragmen 2019'a kiyasla
2020'de toplam girisim finansmaninin
ikiye katlanmasi ve 2020'lerin toplaminin
2021'in ortalarina kadar ¢oktan asilmasiyla
dijital saglik girisimleri gelisiyor. Bu
degisikliklerin arkasindaki biyuk itici glc,
dretilen ok buytk miktardaki verinin
deger gerceklestirmesidir. Google'in Fitbit'i
2,1 Milyar ABD Dolan piyasa degeriyle
satin almasi ve 23andMe'nin 3,5 Milyar

ABD Dolar halka arzi bu gerceklesmenin
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en O6nemli Ornekleri arasinda yer aliyor.
Giyilebilir cihazlar, yukanda ozetlendigi
gibi saglk, prognoz ve yasam Kkalites-
inde blylk bir iyilesmeye yol acabilen
kisisellestirilmis  saglik
vaatlerini gerceklestirmek icin kesinlikle
hayati gorintyor. Buylk teknolojinin ve
buylk miktarlarda sermayenin esnem-
esi, sUphesiz bunu basarmaya yardimc
olacakti. Bununla birlikte, endustrinin
gecmis performanss, veri toplama, kullanim
ve etik konularim 8n plana cikanyor. Ozel-
likle, giyilebilir cihazlar tarafindan kaydedi-
len bilgileri toplayan ve depolayan blyik
teknoloji sirketlerinin rolt hakkinda sorular
ortaya ¢ikti. Belirli gruplar i¢in optimizasy-

hizmetlerinin

on, 6rnegin ozellikle yaslilar gereklidir. Bu
nedenle, gelecegin sahip oldugu heyecan
verici firsatlan degerlendirirken, bir dizi
onemli soruyu da gbéz 6ninde bulundur-
mak gerekir. Kisisel verilerin paraya oran
nedir ve Ozel kurumlar tarafindan paraya
cevrilmeli midir? Bir tlketici, verilerinin
kontroldyle ilgili olarak ne kadar gizlilik
bekleyebilir? Sigorta primi, glikoz sevi-
yesini akut olarak kontrol edemedigi icin
mi yoksa belirli kronik durumlara gene-
tik yatkinligr nedeniyle mi etkilenmeli?
Verilerinin  saglik analitigi
satilmast veya kilo verme takviyeleri ve

sirketlerine

diger kisisel saglik drdnleri reklamlarim
hedeflemek icin kullamlmas: etik agidan
dogru mu? Gelecekte yaslanan bir nifusun
hizla artan saglik hizmetleri maliyetlerini
finanse etmenin yolu verilerden para ka-
zanmak mi? Veri paylasimi, etik cerceveler
ve siber guvenlik ile ilgili uluslararast ve
Ulke ici politikalarin veri toplama ve ana-
litik trendine eslik etmesi gerekecektir.
Bununla birlikte, muazzam potansiyel in-
sani ve ekonomik faydalar ve dolayisiyla
itici gicler, hi¢ siphesiz bu teknolojilerin
kaginilmaz bir sekilde benimsenmesine
yol acacaktir. Pozitifler dikkat gekici olacak,
tuzaklarin mantikl bir sekilde yonetilmesi
gerekiyor ve heyecan verici bir devrim sizi
bekliyor.

2.9. GUGLENDIRILMIS
SAGLIK HIZMET]
TUKETICISi: OYUN
DEGISTIREN TEMEL
OYUN DEGISTIRICI

Bircok Ulkedeki saglik sistemlerinin vizyonu
su anda tiketicilerin kendi saglik hizmetler-
ine aktif olarak katilmalarim saglamaya
dogru kaymistir. Yetkilendirmeye ulagmak
icin bilgi esas oldugundan, bu cerceve
vatandaslann saglikla ilgili kararlan Uzer-
inde daha fazla kontrole sahip olmalarini
saglayan vyeterli saglik bilgisine ve bilgi-
sine sahip olmalarim saglar. Bu, saglik
hizmeti tlketicilerinin bilgiye kapsaml ve
zamaninda erigmesini saglayan yenilikgi
stratejilerin uygulanmasiyla basanilabilir. Bu
stratejilerden bazilan, saglikla ilgili bilgilere
erismek icin akilli telefonlar gibi iletisim

\'w )
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teknolojilerini kullanir. Saglik teknolojisi,
teknolojiksektdrdekidinamikdegisimlerin
saglik uygulamalarina dahil edilmesidir
ve bdylece yeni bir saglik bilisimi mod-
eli ortaya gikarmaktadir. Sonug olarak,
saglik bilisimi bireysel merkezli olmaktan
daha toplum temelli etkilesim ve katilima
dogru ilerliyor. Diyabetik hastalar Gzer-
inde yakin zamanda yapilan bir arastirma,
onlarin tiketici saghg bilgi teknolojisi
uygulamasim kullanmaya balas agilarim
degerlendirdi. Calisma, hastalarin saglik
bilgilerine erigim saglayarak ve diger
teknolojik
gelistirmelerine yardimci olan rehberlerle
etkilesim yoluyla hissettikleri giclenmeyi
ortaya ¢ikardi. Uygulama aym zamanda
saglikla basa ¢ikma, izleme davramislan
ve  saglikl
agisindan davramigt daha iyi 0zydne-
time dogru degistirmede etkili olmustur.
Baska bir calisma, yenilik¢i teknolojilerin

hastalarla ve becerilerini

beslenme  aligkanliklar

| ve saglik bilisiminin insan psikolojisi ile

= \¥ \Y'
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birlestirilmesinin, sirdUrllebilir  saglik
yonetimi davramiglarint  etkiledigini ve
kalp hastaliklan, diyabet, yiksek ko-
lesterol ve artrit gibi kronik durumlar
gelistirme riski tagiyan yaslanan bireyler
icin saglikli fiziksel ve zihinsel yasam tarz
yonetimini mUimkdn kildigim bildirdi. Ek
olarak, Avustralya‘da yapilan bir arastirma,
dijital dislanma riski tasiyan popiilasyon-
lar i¢in daha ylksek tiketici katiimimin,
ulusal elektronik saglik kayit sistemler-
inin gelistirilmis yardim ve tegviki yoluy-
la gergeklestirilebilecegini
TUketici aktivizmi, agilama yoluyla onle-

one slrdd.

nebilecek hastaliklarin insidansim azalt-
mak icin saglayici ve hasta tarafindan or-
tak bir hedefe yonelik ¢calisma yoluyla da
belirgindir. Tlketici katiim, kendi saglik
hizmetlerini proaktif bir sekilde yonet-
mek ve bilingli kararlar vermek amaciyla
cevrimici saglik sistemlerindeki saglik ver-
ileri varliklarinin degerinden yararlanarak

insanlan glclendirir. Saglik teknolojisini 1

basanli bir sekilde uygulamak icin yararli
analitik araglarin ve degere dayali model-
lerin tlketicilerin sosyoteknik sistemiyle
uyumlu hale getirilmesi gerekir. Son olarak
saglik hizmetleri, klinik uygulama, hizmet
sunumu ve politika gibi farkli dizeylerde
egitim yaklagimlar yoluyla gelistirilebilir.
Ayrnica, kapasite olusturma, dijital saglik
coziimleri ve entegre saglik hizmeti sunumu,
gelismis saglik hizmeti erigsimini destekley-
en inovasyonu tesvik edebilir.

2.10. SENTETIK
BiYOLO)I

Sentetik biyoloji, kabaca 21.
basindan beri var olan ve genis kapsamli ni-

speten geng bir alandir. Mihendislik ilkeleri,

ylzyilin

alanin énemli bir temelidir. Bu ruhla, sente-
tik, genetik ve protein devrelerinin tasarimn,
ayni sekilde (ideal olarak) standartlastirilmis
parcalardan

olusan kitapliklardan
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olusturulabilen  degistirilebilir islevsel
modullere dayanir. Bu cercevede, sente-
tik biyologlar, mevcut biyolojik parcalarin
(6rnegin, iyi karakterize edilmis genler,
proteinler ve dizenleyici 6geler) genis
cesitliliginden ve mevcut pargalarin bi-
raz yeniden tasarlanmis versiyonlarindan
yararlanabilirler. Tamamlayici bir sekilde,
bastan tasarlanmis proteinler veya nikleik
asitler gibi sentetik parcalar kullanilabilir.
Bu tir parcalan blylk olcekli aglarda
birlestirerek, ortaya cikan oOzelliklere sa-
hip biyolojik veya biyomimetik sistemler
tasarlanabilir. Onemli 6rnekler arasinda
gecis anahtan, programlanabilir salinimlar,
Orintl olusumu ve mantik kapilan bulu-
nur. Hipotezleri test etmenin ve asagidan
yukariya sulandirma ve muihendislik
yoluyla biyolojik tasarim ilkelerine iligkin
temel icgoriler elde etmenin yani sira,
sentetik biyoloji, asagidaki bolimlerde
odaklandigimiz mUihendisligi
araciigiyla strdlrilebilirlik

biyoloji
tip  ve

alamindaki temel sorunlan ele almayi vaat
ediyor. Onemli vaka caligmalarim vurgu-
lasak da, bunun kesinlikle kapsamli bir
inceleme olmadigini, daha fazla okuma
icin bir baslangi¢ noktast oldugunu not
Metabolik muhendislik ¢er-
cevesinde, kiglk molekdlld ilaglar da

ediyoruz.

dahil olmak Uzere yiksek degerli kimy-

metabolizmas1  kasitl  olarak
maniplile  edilmis  mikroorganizmalar
tarafindan sentezlenebilir. Fosil yakitlarin
simrli kaynaklarn ve iklim degisikligini
hafifletmeye yonelik acil

6nlne alindiginda, bu tur yaklagimlar, il-

asallar,

ihtiyag goz

gili bilesiklerin daha sirdirilebilir Ureti-
mini kolaylastirma potansiyeline sahip-
tir. Mikroplarin  metabolik muihendisligi
yoluyla basarili  bir sekilde
onemli arasinda, tasarlanmig
maya hicrelerinde sitmaya kars1 bir ilag

retilen
ornekler

6ncisinin yam sira opioidlerin sentezi
yer alir. Biyomedikal baglamda, sentetik
biyoloji, tasarlanmig girdi-cikti devreler-
ine dayali bircok yenilik¢i uygulamaya
da olanak saglamistir. Bu tir tasarlanmig
devreler teshis ve “theranostik”in temelini
olusturur. Teshis ile ilgili olarak, viral RNA
molekilleri tarafindan tetiklenen yanitlan
gosteren hicresiz sistemler kullanilarak
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virlsler icin  duglk (kagt
tabanli) sensorler gelistirilmistir. Ayrica,
tasarlanmig bakteriler, 6rnegin bagirsak
iltihabini algilamak gibi tan1 amacli olarak
kullamlmistir. Terapotik agidan dikkate
deger drnekler arasinda, belirli bir hicre
ulastiklarinda

bir sekilde kanser karsit1 bir yik salmak

maliyetli

yogunluguna senkronize
Uzere tasarlanmis bakteriler yer alir. Ayrica,
kullanan cesitli yaklagimlar,
metabolik bozukluklar veya enfeksiyonu
tedavi etmek amaciyla bagirsak mikro-
biyomuna odaklanmistir. Yalan tarihli bir
gbzden gecirme makalesinde ele alinan,

bakterileri

bakteriyel hicre terapilerinin potansiyel
risklerini yonetmek icin biyolojik sinirlama
ve gilvenlik stratejilerinin tasarlandigim
belirtmek gerekir. Memeli hicreleri ayrica
sentetik biyolojide terapétik amaclar igin
yaygin olarak kullamlmaktadi. Oldirme
islevlerini yon-
lendirmek icin T hicrelerinde Kimerik
Antijen Reseptorlerinin (CAR'lar) ifadesi,
sentetik biyolojide memeli hicrelerinin
kullanilmasinin en tipik 6rnegidir. Bura-
da, CAR-T hicre teknolojisine ve farkl
sorunlar ele almak icin kullanmilan farkh

kanser  hicrelerine

muihendislik yaklagimlarina odaklanyoruz.
CAR'lar, 6zel bir yizey kanserine 6zgl anti-
jene baglanma ve bu liganda baglandiktan
sonra sinyal verme yetenegine sahip
tasarlanmig  reseptorlerdir.  Baglanma,
CAR'In hicre dig1 bélgesindeki ScFv yoluy-
la gerceklesir ve sinyal, hicre ici bolgedeki
sinyalleme alani araciligiyla gerceklesir. Su
anda, dort nesil CAR yaratilmistir. Birinci
nesil CAR'lar, G¢ CD3 imminoreseptor ti-
rozin bazli aktivasyon motifi (ITAM) icerir
ve ikinci nesil CAR’lar, CD28 veya 4-1BB
veya OX40'tan tiretilen bir ek aktivasyon
alanina sahiptir. ikinci neslin amaci, ITAM
sinyalini, T hiucrelerine daha iyi ¢ogalma,
hayatta kalma veya kaliciik saglayan
baska bir aktivasyon sinyaliyle sinerji ha-
line getirmekti. Uclincti nesil CAR'lar, bir
ITAM motifi ve iki aktivasyon alaniigerir ve
dordinci nesil CAR'lar, T hicresi islevini
gelistirmek igin CAR sinyalini bir sitokinin
(esas olarak IL-12) indUklenebilir ifadesi-
yle birlestirir. Cogu ikinci nesil olan bes
CAR-T hicre tedavisi, FDA tarafindan he-

matolojik maligniteler icin onaylanmistir

ve diger bircok CAR-T hiicre tedavisi klinik

deney asamasindadi. Ayrica, glvenligi
artirmaya yonelik stratejilerin tanimlanmasi
gerekir. CAR-T hicreleri, kanser antijen-
inin ddstk ekspresyonuna sahip normal
hicrelere saldirabilir. Bu sorunu gidermek
icin yeni tasarimlar kullamlmaktadir. Saglikl
baglanabilen
htcre igi CTLA-4 veya PD1 alanina sahip in-
hibitér kimerik reseptdrler, CAR-T hicreler-
inin  normal hicrelere baglandiklarinda
inhibe edilecegi bir NOT mantik gecidi

olusturabilir. Transkripsiyon faktord, ikinci

hicrelerin  belirteglerine

kanser antijenine baglanan ve &ldirmeyi
gerceklestiren bir CAR'In ifadesini indikler.
AND mantig1 ile kanser hicrelerinin, CAR-
T hicresi tarafindan taninmasi icin her iki
antijeni de ifade etmesi gerekir. Asirt CAR-T
hicre aktivitesi de toksisiteye yol acabilir.
Tasarlanmis intihar proteinleri (iCASP9 veya
HSV-TK), dimerizasyon alanlarinin eklen-
mesiyle tasarlanmistir. T hicresi apop-
tozu, dimerizasyonu indikleyen kicuk bir
molekilin eklenmesiyle indiklenir. Benzer
sekilde, CARIn kendisinin kiglk molekal
bazli dizenlenmesi icin dimerizasyon bazl
dizenleyici sistemler gelistirilmistir. Bu sis-
temde, aktivasyon alam CAR'dan ayridir ve
kigik bir molekilin eklenmesi ya bunlarin
dimerizasyonunu veya
dizenlerini bozar. Ayrica ScFv yerine hicre
dis1 bir 6sin fermuar alani iceren ZipCAR'lar
bu amac icin tasarlanmistir. Bir kanser anti-

indlkler kurucu

jenine karg1 bir ScFv ve tamamlayici bir l&sin
fermuar (ZipFv) iceren bir adaptér proteini,
ZipCAR1In kanser hicrelerine baglanmasini
indkleyebilir.  ZipFv'nin  geri
ZipCAR'larin kapatacagindan, T
hiicresi toksisitesini azaltmanmin bir yolu
gortliyor. CAR'lar ayrica diger
bagisiklik alt kimeleri igin tasarlanmistir.

cekilmesi,
islevini

olarak

Makrofajlar son zamanlarda birinci nesil bir
CAR" ifade etmek icin kullamlmistir. CAR
eksprese eden makrofajlar, kanser hiicreler-
ini fagosite edebildi ve CAR sinyali Uzerine
proinflamatuar sitokinleri salgilayabildi. Ek
olarak, CAR'lar, otoimmin hastaliklar azalt-
mak i¢in Treg'lerde ve kanser hicrelerini ve
HIV ile enfekte olmus hicreleri dldirmek
icin  dogal ifade
edilmistir.

olddrtct  hicrelerde
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2.11. YAPAY ET

insan niifusunun artan sayist ve artan
zenginliginin, 2050'de basta et olmak
Uzere hayvansal Urinlere olan talebi
%70'e kadar artirmasi bekleniyor. Bu-
nun yiksek bir maliyeti var: Et Uretimi,
toprak, su ve yem gibi kaynaklarin muaz-
zam kullamm ve CO2 veya metan gibi
sera gazlarinin Uretimine katkist ile bilinir.
Sans eseri, "yapay” olarak da adlandirilan,
veya
temiz et olarak da adlandirilan kaltdrli et
Uretimindeki mevcut yenilikler, et Ureti-
minin ekolojik ve etik ayak izini dnemli

laboratuvarda yetistirilen, ekili

6lcide iyilestirmenin yolunu belirliyor.
Yapay et Ureticileri ve bagimsiz arastirma
kuruluslan, sera gazi saliniminda %96'ya
varan azalma, arazi kullaniminda %99'a
varanazalma, su kullaniminda %96'ya var-
an azalma ve %50'ye varan enerji tasar-
rufu iddiasindadir. Yapay et gercek ettir ve
karsilastirma calismalan bunun esdeger
besin degeri sagladigim goéstermektedir.
Bilesimi, tad1, gérinimU ve besin degeri
balkimindan ciftlik hayvanlarindan elde
edilen geleneksel ete benzer, ancak
Uretilme biciminden farklidir. Dokuyu
dogrudan bir hayvandan almak yerine, te-
mel bilesenlerinin laboratuvar ve Gretim
tesislerinde bir araya getirilmesiyle elde
edilir. Yapay et igin bilesenler temel olarak
Ggtdr: kas hicreleri, destekleyici bir ma-
tris ve yag hicreleri gibi ek tat arttinc
tamamlayicilar. bilesen, kas
onct hdcrelerini izole etmek icin canl

Hucresel
hayvanlanin kas biyopsilerinden veya
hatta kék hicreleri izole etmek igin bir
tavuk tdyidnden elde edilebilir. Hicreler,
biyoreaktorler ve besinler (6rnegin amino
asitler, sekerler, iz elementler), hormonlar
ve biylme faktorleri iceren uygun kil-
tdr ortam kullanilarak bdyik miktarlarda
blyutuldr ve genisletilir. Bu biyoreak-
térlerin boyutlar, bira fabrikalarindan
bilinenlere benzer. Su anda, pahali, hiz
sinirlayict ve hayvansal olmayan yapay
eti serbest birakan hayvandan tiretilmis
fetal sigir serumunun (FBS) ikameleri
basariyla degerlendirilmektedir.
Bilim ve Teknoloji Ofisi ve Silikon Vadisi

Merck
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inovasyon Merkezi'ndeki &zel bir ekip
de dahil olmak Uzere bircok sirket, ger-
cekten hayvanlardan uygun
maliyetli ve Oolceklenebilir alternatifleri
aragtinyor. Future Meat Technologies'in
hayvan icermeyen hicre kiltiri ortamim
olceklenebilir bir oranda kullanarak et
Uretebilmesi ile bu alandaki ilerleme-

arinmis,

ler simdiden pratikte goriliyor. Bununla
birlikte, yapay etteki ana zorluk, yalnizca
tadi degil, aym zamanda agiz hissini de
taklit etmektir. Kiyma, burger kéftesi ve
tavuk nugget gibi kiyma drdnleri Uret-
mek kolay olsa da, “"mug“dan hareket
etmek hala bir zorluk olmaya devam edi-
yor. Laboratuarda yetistirilen hicrelerin,
nihai Urtne bir sekil ve doku saglamak
i¢in yenilebilir iskeleler Gzerinde dizen-
lenmesi ve desteklenmesi gerekir. Doku
muihendisleri su anda, tiketicilerin doku
beklentilerini kargilarken aym zamanda
uygun maliyetli, 6lceklenebilir ve tekrar-
lanabilir olan farkli biyomateryalleri ve
yapilar arastinyorlar. Hicresizlestirilmis
bitkiler, rekombinant kollajen, karbonhi-
dratlar, jelatin, ipek, dokulu soya proteini,
mikro tagiyici boncuklar ve 3D baski bazi
seceneklerdir. 2013 yilinda, Mark Post
ve meslektaslar tarafindan gelistirilen
laboratuvarda yetistirilen ilk burgerin
tadi Londra'da ¢iktl. 335.000 $'lik rekor
fiyatina ragmen bu Grln, laboratuvarda
yetistirilen etin fizibilitesindeki ilk kavram
kanmitiydi. O zamandan beri, yapay et fikri
dinya ¢apinda ok sayida arastirmaci ve
yeni gida sirketi tarafindan takip edildi ve
2020'de Singapur'dailkticaripazara girisle
sonuclandi ve bu, Eat Just Inc. ve tiketici
tepkilerini icin  SuperMeat
tarafindan Tel Aviv'de bir test restoran
agiis. Bu arada, teknolojik ilerleme-

arastirmak

ler, 6rnegin Kaliforniya'da Upside Foods
veya lIsrailde Future Meat Technologies
tarafindanilk pilot endistriyel yapay et te-
sislerinin agilmasina yol acti. Future Meat
Technologies, glinde 500 kg Gretim kapa-
sitesi iddia ediyor ve yapay tavukgogsi
icin 4 dolann altinda rekor disik bir fi-
yat sunuyor. Bazi dizenleyici hususlarin
agikliga kavusturulmasina ragmen, ABD
restoranlarinda ilk Grdnlerin 2023 yilina

kadar olmasi bekleniyor. Pazarin hizla

buylyerek 2030 yilina kadar 2,7 ila 90 mil-
yar dolara ulagmasi bekleniyor. Teknolojinin
farkli kaynalk hicrelere uyarlanabilmesi goz
6nline alindiginda, pazar sadece sig1r eti ve
tavuk Uretimiile simirl degildir. Ornegin Vow
Food, kanguru ve alpaka gibi yapay egzotik
etler Uretmeyi hedefliyor. Ayrica, denizlerin
korunmasina yardimci olmay1 amaglayar
laboratuvarda vyetistirilen deniz Urinle
yapmak icin birkag yeni sirket ¢alisiyor. Bazi
arastirmalar, zebra baligi gibi iyi karakterize
edilmis arastirma modeli organizmalarindan
veya meyve sinekleri gibi omurgasizlardan
yapay balik
yetistirme olasiigin1 gdstermistir. Bununla
birlikte, 6lceklenebilirlik, Grin dokusu ve
dizenleyici konular, glinimizde hala in-
san tdketimine yonelik talebi karsilama
yetenegini simirlamaktadir. Bu teknoloji hall
tarafindan yaygin bir sekilde benimsenip.
kabul edildiginde, yalmzca ete bir alter-

alinan kas hicrelerinden

natif saglamakla kalmayacak, ayni zamanda
besin degerini ve saglik yararlarin artirma
veya geleneksel etle iligkili saglik riskler-
ini ortadan kaldirma firsati da sunacaktir.
Ornegin, Stout ve meslektaslan, (¢ antiok-
sidan genin kas hicrelerine dahil edilm-
esinin kirmizi etin kanserojen etkilerini
azaltabilecegini gosterdi. Saglik ve gida
tlketimi ile ilgili oldugunda yeni teknolo-
jilerin  benimsenmesi
Nifusun biyik bir yizdesi hala et tiketim

korkutucu olabilir.

aliskanliklanim degistirmeye ikna olmamis

olsa da, ok az sayida arastirma, farkli yas ve '
kilttrel gegmislere sahip insanlarin, ozel- -
likle genc nesillerde en azindan laboratu=" .
varda yetistirilen etleri denemeye blyik bir
ilgi gdsterdigini gbsteriyor. Yapay et tad ve -
gercek ete fiyat paritesi, bir protein kaynagi
olarak daha yiksek benimseme seviyeler
ine ulagmak icin 6nemli bir kilometre tasg
olacaktir. Daha ¢evre dostu aliskanliklar
benimsemeye ydnelik devam eden kiresel
egilimi ve bitki bazli et alternatiflerinin artan
alimin géz 6niinde bulundurarak, yapay etin

d6nimuzdeki yillarda, ézellikle de bu Grdn-
lerin insan tiketimi i¢in glvenli hale gelm-
esinden sonra, halk tarafindan yavas yavas
genis ¢apta kabul gérmesini bekliyoruz.
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2.12. 30 BASKI/
KATMANLI GRETiM

3D bask, kitlesel kisisellestirmeyi tanitarak
ve is sUreclerinin tim yonlerinde esneklik
yaratarak devam eden dérdinci san-
ayi devrimini yonlendiren temel bir yap1
tagidir. Baslangicta, 3D baski basit plas-
tik nesnelerin dretimi ile simirliydl, an-
cak son yillarda 3D yazicilar tarafindan
kullanilabilecek malzemelerin sayis1 met-
aller ve seramiklerden biyomurekkeplere
kadar blylk 6l¢ide artt1 ve bu da potan-
siyel yeni uygulamalarda bir patlamaya yol
acti. 3D baski ayrica, nano 6lgekli fiberlerin
basilmasindan tim binalara kadar birgok
seviyede ¢alisan son derece ¢ok yonlidar.
3D baski, tedarik zinciri lojistigi, tip ve
ingaat dahil olmak Uzere cesitli alanlarda
dondstlricy degisime 06ncilik ediyor.
Mevcut Uretim ortaminda, Urlnler olcek
ekonomilerini en Ust dizeye ¢ikaran yerl-
erde Uretilir ve ardindan tiketicilere gén-
derilir. Bununla birlikte, 6gelerin taginmast
streci, 6nemli miktarda enerji ve yakit
gerektirerek blyik bir karbon ayak izi
olusturur. 3D baski ile tasarimlar elek-
tronik olarak dinyanin herhangi bir yer-
ine génderilebilir ve yerel olarak ve hatta
dogrudan tiketici tarafindan basilabilir.
Bu yeni 3D baski paradigmasinda ‘Urinler
degil, dosyalar gdnderilir’, bu da kirliligi ve
Urdn teslim surelerini azaltir. Hollanda'daki
Enerji ve Cevre Bilimleri Merkezi tarafindan
gerceklestirilen modelleme, 3D baskinin
endustriyel Uretimin enerji ve CO2 emisy-
on yogunluklarint 2025 yilina kadar mak-
simum %05 oraninda
gostermistir. Ek olarak, 3D baskinin malze-
meyi kesme, frezeleme ve delme gibi ge-
leneksel eksiltici islemlerden daha ver-
imli kullandig1 ve daha yeni modellerin
geri donustlrllebilir malzeme girdileri

azaltabilecegini

kullanabildigi, bu nedenle teknolojinin
yilda tonlarca malzeme israfini azaltma
potansiyeline sahip oldugu gdsterilmistir.
3B baskinin benimsenmesinin en fa-
zla dénlsUm etkisine sahip olacag yerler,
kiclk pazar boyutlari/uzakliklari nedeni-
yle yetersiz hizmet alan konumlardir. 3D

baskinin, hastane malzemelerindeki eksik-

likleri gidermelk icin milyonlarca tibbi alet ve
kisisel koruyucu ekipman tedarik etmek igin
3D baskimin kullanildigr COVID-19 salgin
gibi geleneksel tedarik zincirlerinin kesin-
tiye ugradigr durumlarda da kritik oldugu
gOsterilmistir. Vaka calismalart boyunca
tanimlanan ana tema, ¢ok yonli 3B bask:
platformlan gelistirme ihtiyacidir; érnegin,
yerel olarak tedarik edilebilen ¢ok gesitli gir-
di malzemeleriyle ¢alisabilen veya sebeke
dis1 ortamda (yani glines eneriisiyle ¢alisan
sistemler) bagimsiz calisabilen cihazlar. 3D
baskinin ¢esitli tibbi uygulamalan vardir ve
genel olarak iki kola ayrilabilir, yani (i) prote-
zlerin/implantlarin 3D baskisi ve (ii) dokular
ve tim organlar yenilemek amaciyla iskel-
elerin ve/veya hicrelerin biyobaskisi. 3D
baski teknolojisinin temel yetkinliklerin-
den biri, Urln tasarim esnekligidir. Klinik
bir ortamda, MRI ve CT taramalan gibi
gorintileme teknolojileri, kusur bélgelerini
haritalamak ve ilgilenilen dokularin sanal
modellerini olusturmak icin kullamlabilir.
Daha sonra ¢zel implantlar, insan vicudu
parcalarinin ~ karmasik  geometrilerine
uymasi i¢in bu modellerden tahmin edile-
bilir ve Uretilebilir. Diger tibbi cihazlara ben-
zer sekilde, 3D baslkili protezler ve implant-
lar, birlestirilmis malzemelerin tekrarlanan
stres/zorlanma altinda basa ¢ikabilmesini
ve lokalize doku hasar veya yabanci cisim
reaksiyonu olusturmadan doku ile arayiz
olusturabilmesini saglamalidir. 3D bask:
protezlerinde ve implantlarinda yeni bir
trend, ‘akilli’ protez/implantlar olugturmak
icin 3D baskili sensdrlerin entegrasyonudur.
Mannoor ve ekibi, radyo frekanst alimi da
dahil olmak Gzere insan organi muadillerine
gore gelismis islevselliklere sahip biyolojik
doku ve fonksiyonel elektroniklere sahip bir
biyonik kulag 3D olarak basmay1 basardilar.
Diger tibbi uygulama yelpazesinde, 3D
baski da sadece tim organlar ve dokulan
degistirmekicindegil,aynizamandayeniden
olusturmak igin de kullanilabilir. Biyomime-
tilk iskeleler, hidrojeller ve biyomirekkepler
gibi 3B baski ortamlan, hiicrelere kritik yapr
saglar ve organize olmayan bir hiicre kimes-
ini karmagik dokuya déndstlrdr. 3D baskil
yapilar, bir santiyede yapi iskelesi gibi
hareket ederek, hicrelerin dogal dokuyu
yeniden insa etmek icin kusurlu bdlgede

Nisan 2025

serbestce ¢alismasini saglar. Bunu bir per-
spektife oturtmak gerekirse, bir hiicrenin
bakis agisindan (20-50 um boyutunda)
birkag milimetre uzunlugundaki kigUk
bir kusur bile Buyik Kanyon'u képrilem-
eye calismakla esdeger olabilir. 3D baskili
vapilar, geleneksel yap1 iskelesi gibi,
yalmizca gecici yapilardir ve bu nedenle ig
tamamlandiktan sonrg, secici olarak bozu-
lurve giivenlibirsekilde viicuda geriemilir.
Ornegin, doku miihendisliginde kullanlan
en yaygin biyolojik olarak parcalanabilen
polimerlerden biri olan Polikaprolakton
(PCL), asidik ara Urlnlere aynsir, ancak bo-
zunma profili kademelidir (1-2 y1l) ve yan
Urdnlervicuttarafindan metabolize edile-
bilir ve yerel doku Uzerinde ¢ok az veya
hi¢ olumsuz etki gbzlenmeden salgilanir.
Yizey alani, hidrofiliklik, mekanik &zel-
likler ve kristallik, bir biyomalzemenin
bozunma hizimt ve biyouyumlulugunu
etkileyen 6nemli tasarim o6zellikleridir ve
genellikle bir parametrenin degistirilmesi
diger tasarim 6gelerinin &zelliklerini et-
kiler. Yeni gelistirilen biyomateryaller,
gelecegin hastanelerinde dogrudan hast-
alara 3 boyutlu baski yapma olanagina
da kapr araliyor. New South Wales
Universitesi'nden bir arastirma grubu,
hafif taginabilir 3B yaziciyla basilabilen ve
su veya vicut sivilarinin varliginda 5-10
dakika icinde sertlesebilen hicre tabanl
bir biyomurekkep gelistirdi. Yeni bioink
ve enstrimanin ozellikleri, travma veya
yaralanma sonrast ameliyatlar sirasinda
hastalarin kusurlu bélgesine dogrudan
gercek zamanli olarak baski yapilmast igin
kapry1 acarak, bir hastayr daha sonra di-
zeltici cerrahi i¢in yeniden a¢gma ihtiyacim
potansiyel olarak azaltir. 3D baskinin
degisime yon verdigi son sektdr ingsaat
sektortddr. Dinyanin dért bir yanindaki
bircok sirket ve arastirma grubu, ¢imen-
to ve diger yerel kaynakli malzemeleri
valmzcabirka¢ginicinde kullanarakevleri
ve ofisleri 3D olarak basabilen endistriyel
yazicilar gelistirdi. Yakin zamanda Fransa
Nantes Universitesi'ndeki bir arastirma
ekibi, basit bir beton ev tasarimim 30
dakikadan daha kisa sirede basmayi
basardi. Binalar hizli bir sekilde insa etme

yetenegi, acil durum midahalelerinde ve



kurtarmada ozellikle avantajlidir. Binalar
sadece barinak degildir ve bir toplulugu
strdirmek icin gerekli kritik altyapilan
barindinrlar.  Binalart hizla 3D olarak
basabilme vyetenegi, yerinden edilmis
insanlarin evlerine daha erken dénmesine
ve isletmeleri ve yatinmlan etkilenen bol-
geye geri cekmesine yardimcr olacaktir.
3D baski binalarimin sinirlamalari, ézel 3D
baski makinelerinin yiksek maliyeti, 3D
baskili yapilarin uzun vadeli saglamlig1/

dayanikliigi (yani depremlere, yiksek riz-

gar hizlarina ve dogal hava kosullarina kars
dayaniklilik) hakkinda yetersiz bilgi ve bina
kodlarinin/yénetmeliklerinin - olmamasidir.
Genel olarak, 3D baskinin ¢ok yonlGligiu ve
cok disiplinli yonleri, teknoloji platformu-
nun bilim ve teknolojide sinirlarn zorlamaya
devam edecegi anlamina gelir. Benimseme
oranlar artmaya devam ederse, 3D baski,
ylzyiin baginda kisisel bilgisayarlara ve
akilli telefonlara benzer bir yoriinge ve Uriin
evrimi izleyebilir ve modern hayatimizin

| her alanina entegre olabilir. 3D baskinin |

!
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basarisinin anahtarlan,  teknolojinin
kullanici dostu olmasini, tiketici egitimini
artiracak, 3D baski donanimi, malzem-
esi ve yaziim gelistiricileri gibi yardimal
isletmeleri destekleyecek ve mevcut
3D baski toplulugundan ("Teknoloji
Sampiyonlar”) yararlanacaktir. 3D maker
evrenini genisletmeye devam etmek igin.
3D baski ekosistemi blyidikee teknolo-

jideki yenilikler de blyUyecek.
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2.13. KARBON
YAKALAMA

Yakalama, kullanim ve depolama teknolo-
jisi, dinyamin fosil yakit agirlikli ener;ji
sistemlerinin karbondan arindinlmasinda
ve net sifir emisyona gecise yardimci ol-
mada 6nemli bir rol oynar. Mevcut enerji
santrallerinin ve binalarin sahipleri, 6zel-
likle Asya'da, potansiyel “kilittenme“den
kaginmak igcin mevcut fosil enerjili san-
trallerden olusan nispeten gen¢ biylk
bir filo ile karbon yakalama teknolojiler-
ini yikseltebilirler. Sistem operatorleri,
lkisa ve uzun vadede esneklik saglayarak
yenilenebilir enerjinin giderek artan bir
lasmin elektrik sistemine entegre eden
Karbon Yakalama Kullanim ve Depolama
(CCUS) santrallerinden faydalanabilir. Bu
teknolojiler i¢in temel maliyet indirimleri
ve iyilestirmeler zaten bagarilmistir ve
arastirma, gelistirme ve dagitim yoluyla
daha fazla iyilestirme beklenmektedir.
ABD vergi kredileri 45Q ve 48A gibi he-
def politika oOnlemleri, CO2 yakalama
teknolojilerinin
potansiyelini

elektrik  Gretimindeki

gerceklestirmek igin  ¢ok
6nemlidir. 1. Asama (~2030): mevcut enerji
santrallerinden ve fabrikalardan kaynak-
lanan emisyonlan toplamaya odaklanma.
Arastirmacilar, CCUS donanimli enerji san-
trallerinde karbon nétrligl elde etmeye
yonelik ¢ok sayida teknik yaklagim belirli-
yor. Gigld bir iklim hirsiyla, uzun vadeli
bir enerji sistemi analizi, dinya elektrik
sektoriindn karbon emisyonunun 2050
civarinda negatif hale geldigini gdsteriyor.
%385 (genellikle modelleme tarafindan
varsayilir) ve yanma sonrasi CO2 yakalama
ile %41 verimlilik. Oksijenli yakitlarin CO2
tutmasi, genellikle aym verimlilikle %90
oldugu varsayilan bir oranda 83 g CO2/
kWh Gretir. Bu nedenle, sektorin tama-
men dekarbonize edilmis enerji sisteminde
karbon yakalama teknolojilerine sahip
fosil yakith tesisler icin artik emisyonlarla
ugrasmasi gerekiyor. Yakalama oranlarinin
arttinlmasi, kalan emisyonlarn azaltir ve
bdylece karbon tutulan fosil yakith enerji
santrallerinin ¢ekiciligini arttinr.  Teknik
agidan daha yiksek yakalama oranlan

mUmkidnddr. CO2 absorpsiyon kapasitesini
artirarak, yakma sonras tesislerde yakala-
ma orani iyilestirilebilir. Absorbanta daha
disuk bir CO2 konsantrasyonuyla giren re-
jenere solvent, fakir bir absorbant solvent
ile yapilabilir. Bu, daha fazla rejeneratif
enerji ve absorbant ile desorbant kolonlan

arasinda ¢OzUcilerin daha hizli devrid-
aimini gerektirir. Teorik olarak, oksijenle
calisan elektrik santralleri %100 yakalama
oranina ulasabilir. Yakalama orani, CO2'nin
havalandirma akimlarindan uzaklastirilmas
ve ek bir temizleme adimiyla tesisten
aynilmasiyla artinilabilir. Fiziksel absorpsi-
yon slrecindeki denge kosullari nedeniyle,
entegre kombine ¢evrim karbon gazlastirma
tesisleri olan 6n yakma yakalama tesisler-
inde %100 yakalama orani elde edileme-
mektedir. Uluslararas1 Enerji Ajansi Sera
Gaz1 (IEAGHQ), karbon yakalama teknikleri-

1 yle donatilmis kémdir ve gaz santrallerinde
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%99,7'ye varan CO2 yakalama oranlarinin
disik ek maliyetlerle elde edilebilecegini
one sirlyor. Daha spesifik olarak, CO2-
notr (%99,7 yakalama), énlenen CO2'de
sadece %3'luk bir artisla, normal %90
yakalama orani Uzerinden elektrik Uretim
maliyetinin %7'si kadar bir artisla, old-
ukga stperkritik bir pulverize kdmur san-
tralinden yapilabilir. %90 CO2 yakalama
ile %10 biyokutlenin ortak tiketimi, old-
ukga sperkritik bir kémur yakitli karbon-
notr tesis elde etmek icin en ekonomik
secim olabilir. CO2 yakalama, ¢ok sayida
arastirma girisiminden yararlanmaktadir.
Yakma sonrasi, 6n yakma ve oksigaz
yakalama sistemleri icin yeni teknolo-
jiler ve iyilestirmeler gelistirilecektir.
Cesitli teknoloji tirleri gelistirilmeye ve
erken bir asamada gosterilmeye devam
edeceginden, CO2 yakalama icin en ver-

| imli teknoloji belirsizdir.
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2.13.1. YANMA
SONRASI
YAKALAMA

Buyol,CO2'yibacagaziyanmasindanayirir.
Enerji santralleriicin en olgun CO2 ayirma
teknigi, amin bazli ¢ézicdler kullanan
kimyasal benimsemedir ve ginimizin
iki buyUk olcekli projesinde (Bound-
ary Baraji ve Petra Nova) kullanilmaktadir.
Kapsam, oncelikle yenilik¢i ¢dzlcllerin
kullanimi ve standartlastirilmasi ve 6lcek
ekonomileri ve ciraklik ile sonuglanan
biyuk 6lcekli dagitim yoluyla maliyetlerin
disiridlmesiigin mevcuttur. Sorbentlerive
zarlarigeren cesitli teknolojik yaklagimlar,
yanma sonrasi yakalamayr iyilestirme
potansiyeline sahiptir. Bu teknolojiler-

den bazilan zamanla ¢6zlcileri geride |

birakabilir, ancak her birinin kendine has
zorluklar vardir ve daha fazla gelistirilip

kanmitlanmasi gerekir.

2.13.2. YAKMA ONCESI
YAKALAMA

Bu yolda, buharlayici ve/veya oksijen, kar-
bon monoksit ve hidrojenin gaz halindeki
bir karisimi olan sézde sentez gazini (refor-
masyon/gazlastirma adi verilen bir sireg)
Uretmek icin yakit1 isler. Daha fazla buhar
(WGQS) ile bir karbon monoksit reaksiyonu
ek hidrojen dretir ve karbon monoksiti kar-
bon dioksite dontstlrir. Yiksek basingh
gaz kangimindan CO2 ¢ikarildiginda elek-
trik icin (kombine ¢evrim gaz tirbinlerinde
veya yakit hicrelerinde) bir gaz Uretilir.
Komir ve gaz reformu olgun teknolojiler-
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dir. Arastirma, WGS reaksiyonu sirasinda
CO2 ve hidrojeni gaz karigimindan ayiran
membranlar ve emiciler dahil olmak Gzere
yeni teknolojilere odaklanmaktadir. Diger
calisma alanlan, gelistirilmis tUrbinler ve
yalit hicreleri icin teknoloji gibi kdmur
gazlastirma teknolojilerini igerir.

2.13.3. OKSIJENLI
YANMA YAKALAMA

Bu yakalama yolu, yakiti yakmak i¢in hava
yerine (neredeyse) saf oksijen kullanir ve
bu da CO2 ve su buharindan olusan bir
baca gaziyla sonucglanir. Oldukga saf bir
CO2 akigi, baca gazinin dehidrasyonuna
neden olur. Yanma oksijeni genellikle bir
Hava Ayirma Unitesi (ASU) kullanilarak
havadan ayristirilarak dretilir. Aragtirmanin
temel amaci, ASU'larin ve oksijen mukozasi
gibi oksijen Uretimi i¢in yeni teknolojiler-
in etkinligini ve ekonomik verimliligini
artirmaktir. Oksigaz igin gelistirilmekte
olan bir baska ileri teknoloji de kimyasal
déngtdir; mikemmel enerji azalmalan
gOsterir, ancak emekleme asamasinda
kalir. Kritik Ustd CO2 (sCO2) donguleri, yUk-
sek maliyet ve emisyonlarda azalma vaat
ediyor ve son yillarda ¢zel bir ilgi goriyor.
Konvansiyonel santrallerinde
baca gazi veya buhar bir veya daha fazla
tdrbini ¢alistirmak icin kullanilirken, kritik
sicaklikta ve CO2 basincindaki stperkri-
tik CO2, sCO2 cevriminde kullanlir. Daha
yiksek tesis verimliligi, daha disik hava

elektrik

kirletici emisyonlan, daha disik yatirim
maliyeti ve daha yiksek CO2 dahil siper-
kritik CO2 dongdleri bircok olasi avantajdir.
Su anda faaliyette olan iki buyUk olgekli
CCUS enerji projesi ve gelistirilmekte olan
20 proje, yilda 50 MTCO2'nin Gzerinde to-
plam potansiyel kapasiteye sahiptir. Bu,
IEA Sirddrilebilir Kalkinma  Senaryosu-
nun yaklagik 310 MTCO2'lik 2030 enerji
Uretimi ile karsilastinlarak, karbon yakal-
ama, kullanma ve enerji depolamanin
su anda devam etmedigini yansitir. 2.
Asama (-2030-2050): CCUS dagitimi en
hizli sekilde ¢imento, celik ve kimya sek-
térlerinde genisliyor ve bu sektorler, o

| donemde kiresel CO2 yakalamasindaki
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toplam blyUmenin yaklasik Ggte birini
olusturuyor. Bu asama, buyuk &lglide
olceklendirmek icin su anda gelistirilmekte
olan teknolojiyi gerektirir. Bu noktada,
hem ilgili fiyat noktalarina ulagmak hem
de giga Olceginde konuslandirmak igin
hangi teknolojinin daha uygun olacagi net
degil. 3. Asama (-2050-2070): CCUS'un
net sifira ulagsmak icin biyoenerjiye ve
dogrudan hava yakalamaya (DAC) dogru
genislemesi gerekiyor. Dogrudan hava
yakalama, bir CO2 emici
CO2'yi dogrudan havadan uzaklastiran

araciligiyla

bir teknolojidir. Bu sorbent, daha sonra
depolanmig  CO2'sini
151 ile yeniden Uretilir ve dongi bastan
baslayabilir. Onemli bir parca, yenileme
slirecinin enerji tiketimi ve CO2 Uretimi

serbest birakan

Uzerindeki etkisinin nasil azaltilacagin
bulmaktir. IEA'ya gore, "bu karbon giderme
teknolojilerinin - konuslandirilmasi, diger
hafifletme onlemleriyle maliyet agisindan
rekabet edebilir olmalar ve (potansiyel
olarak) uygun depolamaya
nedeniyle kisitlidir ve [biyoenerji karbon

erisimleri

yakalama] ayrica slrdirdlebilir biyoen-
erji ve DAC'nin mevcudiyeti tarafindan da
lasitlanmistir. Genel olarak, karbon yakal-
amada gimis mermi yoktur, ancak so-
nunda net sifira ulagmak icin gerekli olan
bircok glmus atis vardir. Petrol sirketleri,
karbon yakalamaya blydk yatinm yap-
mak ve glcld kamu-6zel sektor ortakliklar
olusturmak icin ittifaklar kuruyor. Ancak,
fosil yakitlarn genis 6l¢ide kullanmaya
devam edebilecegimiz ve yalnizca karbon
yakalamaya givenebilecegimiz bir senaryo
olmadig1 agik olmalidir. Bunun yerine, fosil
yakitlar yoluyla yerden ¢ikardigimz CO2
miktarim biyik él¢tide azaltmamiz ve ayn
zamanda enerji santralleri ve fabrikalardan
kaynaklanan emisyonlart yakalamamiz,
celik, cimento ve kimyasallar Gretmek icin
endUstriyel strecleri yeniden disinmemiz
ve son olarak, biyolojik olarak ve dogrudan
hava yakalama yoluyla karbonu ayirma
¢abalamamiz  gerekmektedir. Bu ikinci
bolimde incelenen ezber bozan etkenlerin
yaklasik on yilda tahmini bir etkisi var, ilk
sonuglar bugtinden gorilebiliyor olsa da,
daha blyik potansiyel uzun yillar sonra
yatiyor. Burada ele alinan konular, yeni

ilag hedefleri olarak biyolojik kondensatlar,
Moore yasasinin Otesindeki yeni mikrogi-
pler, robotik, mikro/nanorobotlar, yaslanma
karsiti buluslar, tipta erken midahale ko-
nusunda gercek bir paradigma degisikligi:
hasta bakimi yerine saglik hizmetleri, DNA
verileridir.

3.1. YENI ILAG
HEDEFLERI
OLARAK BIYOLOJIK
YOGUNLASMALAR

kitabr
yapilar, hicreyi ¢ekirdek, mitokondri, en-

Klasik ders orneginde, hucresel
doplazmik retikulum ve sitoplazma olarak
bélimlere ayiran, zarla ayrilmis organel-
lerde dizenlenir. Bu nedenle sitoplazma,
bilesenlerin rastgele dagildig1 ve yalmzca
ara sira baglayicr ortaklar, substratlar veya
kidclk molekdlld ilaglarla karsilastigr “sicak
bir give¢” olarak goruldr. Bununla birlikte,
son vyillarda, klasik ders kitabi dogmasina
meydan okuyan, zarsiz, mikron 6lcekli,
biyomolekiler  yogunlasmalar  yoluyla
gruplanmis alt bolmelerin uzay-zamansal
kontrolini elde etmek icin hicrelerin
sitoplazmalarini gercekten organize ettigine
dair kamtlar ortaya ¢ikt1. Bu oldukca cesitli
kondensatlar, sivi-sivi faz ayrim adi ver-
ilen bir islemle olusur ve hicrenin, dizen-
leyici  proteinleri
uzay-zamansal olarak yogunlastirma veya

etkilesim ortaklariyla

reaksiyon kinetigini hizlandirmak icin ilgili
enzimleri gruplandirma gibi islevleri yerine
getirmesine olanak taniyan ozel protein-
ler ve nikleik asitlerden olusur. Bu dinamik
alt yapilar hicresel fizyoloji icin dnemli
oldugundan, montaji veya demontaji bozan
norodejeneratif
hastaliklar, kanser ve bulasic1 hastaliklar

genomik mutasyonlarin
icin dogrudan etkileri vardir. Biyomolekdler
kondensatlar ayrica potansiyel ilag hede-
flerinin biyofiziksel 6zelliklerini de degistirir
ve bu nedenle kigik molekdlld ilaglarin
etkinligini ve etkilesimini etkileyebilir. Bu
nedenle ilag gelistirme, fiziksel 6zellikleri,
olas1 etkilesim ortaklarn ve hedef mole-
kdldn biyomolekdler kondensatlara po-

L tansiyel gecisini gbz 6ninde bulundurarak
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bilesiklerine balildiginda daha bditin-
sel bir yaklasim benimsemelidir. Artan
kamitlar, biyomolekiler yogunlagmalarin
yalmzca hicresel homeostaz igin 6nemli
olmadigini, ALS, Huntington, kas distro-
fisi, tau patolojisi, viral enfeksiyon ve
kanser dahil olmak Gzere cesitli hastalik
fenotiplerinde rol goster-
mektedir. Ozellikle kondensatlar ve ALS
arasindaki baglant1 biyik ilgi gordi ve

oynadigim

hastalik fenotipi ile TDP-43 proteinleri
ve FUS arasinda potansiyel bir nedensel-
lik ortaya ¢ikiyor. Her iki protein de, sivi-
sivi faz ayrimina aracibik ettigi disindlen,
dogasi geregi dizensiz bolgelerle karak-
terize edilir. Kendiliginden dizensiz pro-
teinler, geleneksel olarak uyusturulabilir
stabil cepler olusturmadiklarindan, kiguk
molekdlld cabalarla hedef almak zor-
dur. Bununla birlikte, genel olarak faz
ayriminin dengesini degistirmek veya ALS
durumunda toplanmig TDP-43'G ¢dzmek,
norodejeneratif hastaliklar icin yeni te-
davi firsatlarn saglayabilir. Onkoloji ile
ilgili olarak, biyomolekiler kondensat-
larda dizensiz bircok hicresel slrecin
meydana geldigi gosterilmistir. Kanserli
hicreler, transkripsiyon, kromatin yapis,
sinyallesme ve digerleri gibi temel fizy-
olojik streclerde mutasyonlar kazanr.
Bir 6rnek, timor baskilayict Speckle tipi
POZ proteininin (SPOP) kondensatlarin
bir pargast oldugunu ve SPOP icindeki
mutasyonlarin, tim prostat kanserlerinin
%15'inden fazlasinda yer alan bir pros-
tat timord tipine yol a¢tigim gosterdi. Bu
mutasyonlar, proteinin substrat1 ile faz
ayirma ve kollokalize olma kabiliyetine
midahale ederek, bir timor baskilayici
olarak aktivitesini azaltir. Bu nedenle, siv1-
sv1 faz ayirma 6zelliklerinin hedeflenme-
si, bu kondensatlar bilesimlerinde veya
cevredeki y181n faz ile dinamik dengede
dogrudan etkileyebilir ve yeni terapétik
modaliteler ve firsatlar agabilir. Alternatif
olarak, bircok kanser hedefi kondensatlar-
da meydana geldiginden, bu alt bélmeler
ayrica biyomolekiler kondensatlar icinde
artan lokalize ilag konsantrasyonuna yol
acar. ilaclarin ozel kondensatlara bélin-
mesi, farmakolojik aktivitelerini ve hedef

0zgUlligund artirabilir. Hastalikta ortaya
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¢ikan kondens dizensizligi tablosu, yeni
terap6tik modalitelerin  gelistirilmesine
izin verir. Kondensatlan degistirmek ve
hatta secici olarak bozmak, hastalik bi-
yolojisi ile iligkili 6zel bélimleri modile
etmenin yeni yollanm sunar. Kondens
olusumunu secici olarak etkileyen kiigik
molekil taramalan, kanserler icindeki
islevsiz kondensatlar gercekten ¢dzebilen
ve bu nedenle yeni terapotik yaklagimlara
yol acabilen bilegikler tanimladi. Ben-
zer sekilde 6zlinde dizensiz bolgelerin
(IDR'ler) hedeflenmesi uzun stredir kon-
trol edilemez olarak kabul edildi, ancak
son yaklagimlar IDR'leri basarli bir sekilde
ilacladi ve boylece belirli yogunlasmalara
olan katkilarim1 da bozdu. Bu, kiguk
molekillerin transkripsiyon veya hicre
dongist mekanizmas Gzerindeki etkiler-
ini hedefleyebildigi MYC onkogenleri
veya arastirmacilarin dizensiz bolgesine
baglananilagadaylarinitamimladigiandro-
jen reseptord igin gosterilmistir. Alternatif
olarak, arastirmacilar, faz gegislerinde

rol oynadig1 bilinen helikazlara ve AT-
Pazlara karg1 adaylar gelistirmek gibi,
yukari akig kondensat olusumunu kontrol

eden dlzenleyici mekanizmalarnn hede-
fleyebilir. Yogusma biyolojisine iliskin daha
fazla i¢gbri elde edildik¢e, yogusmalarin
uyusturulmasina yonelik farkli yaklagimlar
kesfedilecektir. Yogusma biyolojisi, aka-
demiden endistrisine
taginmaya baslamistir. Pek cok yeni biyo-
farmasdtik, cesitli hastaliklar icin hedef
olarak kondensatlan takip etmeye basladi.

Kesin hedefleri veya eylem mekanizmalan

biyoteknoloji

kamuya ifsa edilmemis olsa da, bu sirketler
daha blylk, yerlesik biyofarmaile ortakliklar
icinde izledikleri belirtileri agikladilar. Faze
ilaclar, miyotonik distrofi tip 1 (DM1) ve ALS
gibi ndrodejeneratif hastaliklar igin pro-
gramlar baslatmistir. Nereid Therapeutics,
ndrodejeneratif hastaliklari ve onkolojik
endikasyonlart arastirmaktadir. Dewpoint
Therapeutics, kardiyopulmoner, nérodejen-
eratif, onkolojik, tekrar genislemeye dayali
ve viral hastaliklar hedefleyen programlan
ile bu yeni kurulan sirketler arasinda en ol-
gun olamdir. Transition Bio, Etern BioPharma
ve Vivid Sciences, bu alanda yeni kurulan
diger yeni girisimlerdir ve muhtemelen son
olmayacaklardir ve yogunlastirilmis biyoloji
alaniolgunlastikea, girisimcilerin ve yerlesik
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biyofarma ilgisi artmaya devam edecektir.
Hicrenin sitoplazmasin, konakg protein-
leri, nikleik asitleri ve hedef molekil-
leri yogunlastiran faz-ayrilmig bolmeler
halinde aktif olarak organize ettigi yeni
paradigma, ila¢ gelistirme ve terapétik
midahale i¢in yeni olanaklar saglar. Bir¢ok
ilag hedefi biyomolekiler kondensatlarda
biyofizik-
sel ozelliklerinin, bilesiminin ve olusum

dizenlenirken, kondensatin
mekanizmalarimin  daha iyi anlagilmas,
bu uzmanlasmis bdélmeleri spesifik olarak
hedeflemek ve vyeni firsatlar ortaya
¢ikarmak igin daha verimli stratejilere yol
a¢malidir. Biyomolekiler kondensatlar ¢ok
cesitli farkli hastalik patolojileriyle ilgili
oldugundan, kesin rollerinin derinlemes-
ine anlasilmasi, hastaliklarin tedavisi icin
genis etkilere sahip olabilir. Benzer sekilde,
kigtk molekillerin ilag direnci ve etkinligi
kesinlikle bu fenotiplerdeki kondensat-
lardan etkilenecektir ve ilag gelistirme,
hicre icindeki etki tarzlarn hakkinda daha
kapsamli ve daha bittnlesik bir géris elde
etmek icin terap6tik modalitelerin bu dzel

bélimlerle etkilesimini dikkate almalidir.
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3.2. ELEKTRONIBIN
BELECEBI:
MOORE YASASININ
GTESINDE

Birka¢ on yildir elektronik ve bilgi islem
endustrileri, elektronik cihazlarin hiz ve
kapasite bakimindan her iki yilda bir iki-
ye katlandigin1 6ne slren Moore Yasasi
tarafindan yonetiliyor. Samsung ve Tai-
wan Semiconductor Manufacturing Com-
pany (TSMC), 2020'de 5 nm Fin Sekilli
Alan Etkili Transistorlerin (FinFET'ler) toplu
Uretimine girerken, IBM kisa sire 6nce bir
kavram kanit1 2 nm teknolojisini duyurdu.
Elektronlarin slrekli olarak bir kapidan
digerine akmasina izin veren kapi oksit
tabakasi boyunca kuantum tiinelleme et-
kilerinin yonetilmesi giderek daha zor hale
geldi. Sonug olarak, ginimuizdeki elek-
tronik aragtirmalan, dncelikle eskiyen ~50
yillik Silikon transistérd giglendirebilecek
ve/veya potansiyel olarak degistirebilecek
yeni malzemeleri ve cihazlan belirle-
meye  odaklanmistir.  Bu
elektronigin  gelecegini
ongodrilen Tamamlayici Metal Oksit Yan

bolimde,
canlandirmasi

iletkenin (CMOS) &tesinde ortaya cikan
dort ¢6zUmi kisaca gdzden gegiriyoruz:
grafen islemciler, fotonik veya optik bilgi
islem mimarileri, memristorler, noro-
morfik islemciler ve kuantum hesaplamay1

inceleyecegiz.

3.2.1. GRAFEN
ISLEMCILER

Metalik tek duvarli karbon nanotipler, cok
duvarli karbon nanottpler (MWCNT'ler) ve
grafen gibi karbon bazli nanomalzemeler,
yiksek akim tasima kapasiteleri ve ilet-
kenlikleri nedeniyle gelecegin yiksek hizli
elektronigi i¢in en umut verici adaylardan
bazilar olarak kabul edilmistir. geleneksel
balararabaglantilarinin élcegini ki¢lltmek
i¢in buylk bir zorluk olan nano 6lgekli ve
elektromigrasyona karst bagisiklik. Son za-

manlarda, yaklasik 10-20 A capinda karbon
levhalar kullanilarak inga edilen Karbon Na-
notlip Alan Etkili Transistor (CNFET) tabanli
dijital devreler, silikon 6tesi mikroislemciler
Uretmelk igin bagariyla kullamldr.

3.2.2. FOTONIK VEYA
OPTIK BILGi ISLEM
MiMARILERI

Fotonik veya optik cipler, bilgileri paralel
ve daha hizli isleyerek geleneksel elek-
tronik cipleri geride birakabilir. Elektronik
ve fotonik devrelerin tek bir silikon ¢ip
entegrasyonunun, hesaplama,
iletisim ve algilamada disik maliyetle ben-

lizerinde
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zeri gorilmemis islevler ve performans
saglayabilecegi yaygin olarak tasavvur
edilmistir. Fotonik Tensdr Cekirdek Birim-
lerinin (PCU’larin) saniyede trilyonlarca
Carpma-Biriktirme (MAC) islemi hizinda
calisabildigi kanitlanmistir (Feldmann ve
digerleri, 2021) Fotonik islemciler, en-
tegre devrelerin modduler yapisindan ve
olgeklenebilir fabrikasyon ydntemlerin-
den yararlanir geleneksel elektronik mua-
dillerine gore iki Gnemli avantaja sahipken,
cok kanalli kaynaklarla birlikte Dalga Boyu
Bolmeli Cogullama (WDM) yoluyla biyik
Ol¢lide paralel veri aktarimi ve yalmzca
¢ip Uzerindeki optik moddlatdrlerin ve
fotodedektdrlerin bant genisligiyle sinirli
olan son derece yiksek veri modilasyon
hizlar saglayabilirler.
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3.2.3. MEMRISTORLER

Memristorler, yaygin olarak dérdinci ek-

sik temel devre eleman olarak anilir, ele-
ktrik yUki ve manyetik aki baglantisiyla
ilgili dogal bellege sahip dogrusal olma-
van iki uclu elektrik bilesenleridir. Statik
Rastgele Erisimli Bellek (SRAM) ve Dina-
mik Rastgele Erisimli Bellek (DRAM) gibi
transistor tabanli bellek 6gelerinin aksine,
memristorler, cok yiksek yogunluklu yerel
ara baglantilar yoluyla islemci Gzerinden
disik bir termal bitceyle dogrudan en-
tegre edilebilir. Bellekte hesaplama (CIM)
mimarileri, Faz Degistirme Bellegi (PCM)
gibi animsaticr teknolojilerin temel &zel-

liklerinden yararlanir, aym fiziksel konum- |

da hesaplama ve depolama gerceklestirmek
icin aynmi cihazi (6rn. memristor) kullanr,
bellek duvarini agmak ve sayisiz bilgi islem
uygulamasinda benzeri gérilmemis bir per-
formans sergiler.

3.2.4. NGROMORFIK
ISLEMCILER

Bilgisayarlarin kendi beyinlerimiz kadar ¢ok
yonli olmadigr yaygin olarak bilinmektedir.
Beynin yapisindan ilham alan néromorfik
islemciler ve mimariler, beyinde meydana
gelen ve disiUk gicte eszamansiz gergek
zamanli uyarlanabilir islem yapabilen bi-
yofiziksel islemcileri taklit etmeyi amaclar.
Memristorler gibi cesitli gelismekte olan
cihazlar kullanilarak yapay néronlar ve ya-
pay sinapslar uygulamak i¢in muazzam ¢aba
sarf edilmistir. Sonug olarak, néromorfik
islemciler, yeni bilgi islem ve elektronik
paradigmalarin kilit bir unsuru olarak son on
yilda 6nemli 6l¢lde dikkat cekmistir.

3.2.5. KUANTUM
HESAPLAMA

Son on vyilda, kuantum hesaplamada-
ki ilerlemede, Ornegin
gerceklestirmek icin kuantum durumlarim
kullanan bilgisayarlarin gelistirilmesinde
muazzam bir hizlanma oldu. Dinyanin ilk

hesaplamalan

kuantum bilgisayar 1998'de (Los Alamos
Ulusal Laboratuvar, MIT ve UC Berkeley'den
arastirmacilar
simdi ilk kez kuantum UstUnlUgl saglandi.
Google, "Sycamore islemcisinin bir kuan-
tum devresinin bir drnegini milyonlarca
kez oOrneklemesinin yaklagik 200 saniye
sUrdUgind” yayinladi. Bilinen tdm klasik al-

tarafindan)  vyaratilirken,

goritmalara kiyasla hizdaki bu carpici artis,
kuantum Ustinliginidn deneysel olarak
gerceklestirilmesidir. 2019°un basinda IBM,
ilk ticari kuantum bilgisayarini (IBM Quan-
tum System One) piyasaya strdi ve kisa bir
stre 6nce, ticari kuantum hesaplamay1 artik
klasik bir bilgisayarda guvenilir bir sekilde
simile edilemeyecek boyutlara getiren yeni
bir gigir acan 127-qubit kuantum islemcisini
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tanitti. Kisa bir sdre 6nce Sidney, Gilney
Galler Universitesi'nden kuantum mih-
endisleri, milyonlarca kibitin es zamanl
olarak kontrol edilmesini saglayan dnemli
bir bulug daha olusturmayi basardi. Gergek
yapay zekaya erisilebileceginden, kuantum
hesaplamadaki ilerleme gercekten oyunun
kurallarint degistirecektir. Biyolojik ve ele-
ktronik bilesenlerin kombinasyonu ek boy-
utlar agar. 2022'de yayinlanan buluslardan
biri, mikrogiplere bagl bir ¢anakta kiltir-
lenen néronlarin Pong oyununu oynamay1
dgrenebileceginin agik¢a gdsterilmesidir.

3.3. ROBOTIK

Robotik alani, son on yilda hizla gelisti ve
cok cesitli robotik yenilikleri ve ¢ozimleri
gercege donlstirmedeki buyik zorluklan
¢6zdu. Yiksek torklu motorlar gibi teknolo-
jik gelismeler, genellikle biyo-esinli
yaklagimlar araciigiyla mekanik yapilarda
daha giiglu ilerlemeler sagladi ve daha hizli
ve glvenilir performansa yol agt1. Kontrol
algoritmalarindaki gelismeler, daha cevik
davraniglar olusturmak igin hareketlerin
genel verimliligini ve givenligini (tedir-
ginlik tepkileri veya dengeleme) iyilestirdi.
Ayrica yapay zeka tabanli yaklagimlardaki,
ozellikle bilgisayar gorisi ve dil anlama
alanindaki son gelismeler,
insanlarla dogal bir sekilde etkilesime

girmesi i¢in umut verici bir gelecek sagladi.

robotlarin

Ornegin, yapay zeka destekli teknoloji ile
strlclslz araglarin performansi (ér. nesne
tanima, navigasyon veya yol planlama) son
onyildabuytkél¢ideiyilestirildi. Yenimak-
ine &grenimi tekniklerinin gelistirilmesine
yonelik muazzam ¢abalar, robotlarin
kontroldndeki mevcut zorluklarin Ustes-
inden gelecek, robotik motor beceriler-
inin yan sira genellestirilebilir nesne veya
cevresel temsillerin verimli bir sekilde
6grenilmesini saglayacaktir. Yakinda, robot
teknolojisinin mevcut durumunu “gercek
dinyamiza” sorunsuz bir sekilde entegre
etmek i¢in 6nemli adimlar atilmay1 bekli-
yor. Cozilmesi gereken dnemli bir zorluk,
robotlar igin yiksek gig tiketimi ve ilgili
enerji depolama gereksinimleridir.
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3.3.1. HIZMET
ROBOTLARI
VE INSANSILAR

Kendi kendini slren araglarin diger oto-
nom sistemlerinin alanlar gibi, yapay zeka
da gercek zamanli nesne tanima ve ortami
hakkinda entegre baglam bilgileri ile
hizmet, balkim ve insans1 robotlara olanak
tanyacak. Bu, robotlarin yaya caddeleri,
hastaneler veya ofis odalar gibi robot igin
carpisma veya engel olusturmaya egilimli
daha zorlu ve yapilandirilmamig ortamlar-
da glvenli bir sekilde manevra yapmasina
olanak tanir. Yapay zeka destekli nesne
tanimanin baska bir uygulamasi, 6rnegin
mutfaklarda calisirken sivilar, kat1 ve uy-
umlu nesneler gibi farkli ozellik ve ge-
ometrilere sahip nesnelerin dogru sekilde
ele alinmasidir. Ek olarak, son arastirmalar,
yapay zeka tabanli kontroldrlerin hem ig
hem de dis ortamlarda doért ayakli robot-
lar igin ¢ok yonly, cevik ve saglam hareket
Uretebilecegini goOstermistir. Bu, c¢evre
algilama moddlleri ile birlestiginde, oto-
nom veya yari otonom bacakli robotlarin,
afet kurtarma senaryolan gibi insanlar igin
tehlikeli ve diger mobil robot tirleri (6rn.
tekerlekli veya paletli) icin erisilemeyen
karmagik ortamlarda konusglandinlmasin
saglar.

3.3.2. GIYILEBILIR
ROBOTLAR
VE COBOT'LAR

insanlar ve robotlar arasindaki isbirligi,
kullamcinin amaci bilinmiyorsa veya opera-
syon boyunca degisiyorsa zorlu bir senaryo
haline gelebilir. Gvenli ve kolay insan-ro-
bot etkilesimi sunan esnek ve kendi kendini
ayarlayan temaslaraizin veren kontrol edile-
bilir veya dogal olarak uyumlu yapilara sahip
sistemler olan yumusak robotik alanindan
ilging gelismeler gelmektedir. Ek olarak,
noral arayuzler, kullamcr veya hasta ile ro-
bot muadili arasinda daha dogrudan bilgi
aligverisi saglayabilir. Somutlastirilmis veya
yapay zeka yoluyla bu arayizler, insan ve ro-
botisbirligindeki 'bilgi' agigin kapatma s6zl
veriyor. Robotik teknoloji, glivenli, verimli
ve yiksek performansli davranislar yarat-
mak icin tasarim ve yapiy1 iyilestirmistir.
Birkag yil 6ncesine kadar, endistriyel kollu
robotlarda oldugu gibi, ¢ogunlukla basit
ve sakin hareketler givenilir bir sekilde
gerceklestirilebiliyordu. Bu ileriye dogru
atiim, robotik icin yeni bir kapr agacak,
yani laboratuvarin disina ¢ikip yiksek be-
lirsizlik ve ideal olmayan kosullar altinda
gercek dinya senaryolarinda etkilesime
girecek. Bu, robotik alamn, yalnizca Uretim
tesislerini etkilemekle kalmayip aym za-
manda gercek hayatta is yapabilmeyi de
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etkileyerek, énimizdeki on yilin ezber
bozan alanlarindan biri haline getirebilir.
Makine 6grenimi ve yapay zeka ile birlikte,
olasiliklar neredeyse sonsuz olacaktir.

Tim dinyadaki diger tim robotlarin
Ogrendigini  gercek zamanli  olarak
6grenen bir robot hayal edin.

3.4. MIKRO /
NANOROBOTLAR
Nanoteknoloji, pil verimliligini

iyilestirerek, yeni filtreleme ve saflastirma
yontemlerinin kilidini agarak ve saglik
hizmeti ihtiyaclanm kargilayarak ¢ok
cesitli sorunlart ¢dzmenin anahtarlarin
elinde tutan bir alan olarak kabul edilme-
ktedir. Ozellikle, nanotibbin gelecegine
biyik umutlar baglanmistir. Ornegin,
2010 ABD Bilim Politikasi Raporu, 2020'de
Toplumsal ihtiyaclar icin Nanoteknoloji
Arastirma Yonergeleri, on yilin sonunda
nanoteshis araglanmin klinik tibbin bel
kemigi haline gelecegini ve tim ilaglarin
en az %50'sinin nanoteknoloji tarafindan
etkinlestirilecegini  6ngordu.
birlikte, nanofabrikasyon gibi nanobil-
imin bazi alanlarindaki ilerlemeler gin-
onemli gelismeler

saglarken, nanobilim verimli ilag verme,

Bununla

lik  yasamimizda

gorlntileme, cerrahi ve teshis vaadini
heniiz yerine getirmedi. Son gelismeler
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g6z dniine alindiginda, mikro/nanorobotik
ve molekiler makinelerde yeni bir ¢agin
zamani geldi. ila¢ dagitimi icin yaygin
olarak kullamlan cesitli nano-tasyicilar
ile mikro/nanorobotlart  birbirinden
ayirmak igin, ikincisini enerjiyi mekanik
glice donistlrebilen herhangi bir mikro/
nano yapi olarak tanimlayacagiz. Su anda
cogu nano olgekli ilag dagitim platformu,
yonlendirilmis rehberlikten ziyade pasif
difizyon yontemlerine dayanmaktadir.
Boyle bir yaklagim, disik
sayilarindan ve Brownian hareketinden
kaynaklanan
Ustesinden gelmede zorluklar yaratir. Bu
engeli agmak i¢in nanobotlar, hareketleri
icin bir enerji kaynagindan (6rn. many-

Reynolds

sirtkleme kuvvetlerinin

etik alan, ultrason, kimyasal gradyan-
lar vb.) vyararlamir. Mikro/nanorobotlar
dogrudan hastalikli dokuya yonlendirme
yetenegi, kigik molektlld ilaglar ve
inorganiklerden maddelere
kadar c¢esitli kargo tirlerinin teslimini
saglayabilir. Aynica bu, terapétik yikin

biyolojik

tetiklenmis saliminm saglayacak sekilde
tasarlanmis bir tasiyici ile birlestirilebilir.
Aktif ydnlendirilmis dagitim, pasif difizy-
on yaklagimina gore, esas olarak saha disi
toksisiteyi sinirlayarak bariz avantajlara
sahiptir. Bu, daha yiksek dozajlarin yam
sira daha glicli bilesenlerin kullanilmasini
mUmkidn kilar. Bakterilerin dogustan ge-
len oOzelliklerinden yararlanan biyohibrit
nanorobotlar Uzerinde ozellikle ilging

bilim yapiliyor. Ornekler, gen veya protein
yikleri tagiyacak veya bir manyetik eleman
sekilde tasarlanmis bakterileri
icerir, bu da onlar harici bir manyetik alanla

icerecek

yonlendirmeyi mumkin kilar. Bakterileri
kullanmanin bircok avantaji vardr, ¢lnkd
bunlar dogal olarak biyolojik olarak uyumlu
bir nanobot formu olustururlar ve genis
capta incelenmistir. Ek olarak, itme sistem-
leri gibi ozelliklerinden faydalamlabilir
ve bunlar harici olarak tasarlanmig &zel-
liklerle birlestirilebilir. Sentetik biyoloji,
nanoteknoloji ve molekiler mihendisligin
birlesmesinden daha da heyecan verici
kesiflerin gelecegini umuyoruz. Terapotik
ajanlar, bir nanorobot'a yiklenebilen tek sey
degildir. Canlr hiicreler baska bir ¢ekici kargo
simfint temsil eder. Pek ¢ok hicresel terapi
klinik 6ncesi ortamda umut vaat etse de,
hematolojik malignitelerde etkinlik gdster-
irken, kati timdrlerde klinik sonuglar biyik
Olctde optimalin altinda olmustur. Hicreler-
in etkisiz teslimi, bu basansiziga ana
katkida bulunanlardan biri olarak kabul edil-
ir. Mikrobotlar, hedef dokuya veya kdk hicre
nisine dogrudan hicre iletimini saglayarak
bu zorlugun Ustesinden gelebilir. Daha da
heyecan verici olan, yardimli déllenme gibi
insan vicudundaki dogal sirecleri manipile
etmek ve iyilestirmek igin nanobotlarin
kullamldigr gelismelerdir. Burada nano-
botlar, spermin teslimi gibi normal sireci
tamamlayabilir veya degistirebilir. Ayrica,
3D baskili biyolojik olarak pargalanabilen
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yapriiskeleleri, hedeflenen néronalhicreil-
etiminde test edilmistir. Sperm hiicrelerini,
oositleri, tagima makrofajlarin, eritrositleri
ve kok hiicreleri manipile etmek icin baska
sistemler gelistirilmistir. Biyohibrit mikro/
nanorobotlar alam hala bir bilgi birikimi
hastalik tedavisi igin
dénlstiricl sonuglar Uretme vaadinde

asamasindayken,

bulunuyor. Kardiyovaskiler ve karaciger
hastaliklan, inme, diz yaralanmasi ve Alz-
heimer, yénlendirilmis hlcre transplanta-
syonundaki gelismelerden dogrudan fayda
saglayacak en olasi hastalik belirtileri
arasindadir. Hedeflenen kargo teslimatinin
yan sira, nano/mikro 6lgekli robotlarin, ka-
teterlerin ve bigaklarin erisemedigi yerlere
erisebildikleri icin mevcut cerrahi araglan
tamamlamast bekleniyor. Su anda, ¢ogu
kigUk olcekli robotik cihaz hala milime-
tre araligindadi. Ancak minyatdrlestirme
¢abalan, doku orneklerini  ¢ikarmak ve
notralize etmetir. Minimal invaziv bir pro-
tokollin avantajlan agik olsa da, nano/mikro-
robotik cerrahi hentiz yaygin bir adaptasyon
lkazanmamstir. Mikrobotlarin glvenligi ve
kontrolinn yam sira 6l¢egin ve kesinligin
daha da gelistirilmesi gerekli olacak, an-
cak tamamlandiginda klinik cerrahide bir
sonraki devrim niteligindeki dénisime yol
acabilir. Nanobotlarin  tim potansiyelini
gerceklestirmek icin, bunlarin islevlerinin
ve Ozelliklerinin  bir kombinasyonunun
kullamlmast muhtemeldir. Beyinde biriken
toksinlerin ve proteinlerin neden oldugu
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distndlen Alzheimer hastaligt buna bir
drnek olabilir. Nanobotlarin kullamldigi bir te-
davi, bu tr toksinleri ve proteinleri beyinden
disan atan veya daha az zararl maddelere
donustiren diger nanobotlarla kombinasyon
halinde nanobotlar yoluyla bu tir toksinleri
ve proteinleri gevseten ilaglarin hassas bir
sekilde verilmesinin bir kombinasyonu ola-
bilir. Son olarak, kargo tesliminden hassas
cerrahiye kadar herhangi bir uygulama etkili
izleme araglan gerektirdiginden, mikrobot
gorintilemede 6nemli ilerlemeler olmadan
nano/mikro robotlarin klinik bir uygulamaya
basanli bir sekilde donUsttrtlmesi mimkin
olmayacaktir. Buradaki asil zorluk, hareket
halindeki  mikro/nanorobot  yapilarindan
kaynaklanan sinyaller ile cevredeki 3B or-
tamdan gelen sinyalleri ayirt etmektir. Bu
zorluk, &nemli miktarda makine 6grenimi
ve en gelismis analitik tekniklere uygulanan
gelismis algoritmalar gerektirecektir. Bu tdr
bir izlemenin maliyetini dusirmek de esit
derecede ©nemlidir. Akademik arastirma

laboratuvarlarinda baz1 veriler kolayca elde
edilebilirken, aym yodntemlerin hastanelere
yayginlastintmas:
¢Ozim olabilir. Bilim adamlan mikro/nanoro-
botik alanini son derece heyecan verici bulsa
da, is dinyasindakilerin genellikle ayni dizey-
deiyimserlige sahip olmadiklarin belirtmekte
fayda var. Son olarak, daha klasik son teknoloji
tekniklerin gelecekte beklenen ilerlemes-

pahali ve verimsiz bir

ine kiyasla mikrobotlan klinige cevirmede
6nemli bir potansiyel avantaj ve maliyet/
risk-fayda olmas1 gerekir. Bu nedenle, mikro/
robotikler ya gicld bir karsilanmamg tibbi
ihtiyacin oldugu yerde benzersiz bir uygu-
lama bulabilir ya da mevcut tedavilere veya
klinik araglara daha verimli ve daha ucuz al-
ternatifler sunarak halihazirda mevcut balkim
standartlarina meydan okumalidir. Tim yeni
teknolojilerde oldugu gibi, laboratuvardan
klinige gegis, maliyet ve faydamin bir fonksi-
yonu olacak ve nanobotlarin hassasiyetleri ve
kullammlar arttikga 6nemli 6l¢lde iyilestirme
sans1 ok yiksek.
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3.5. YASLANMAY|
GECIKTIRME
BILIMINDEK]
ILERLEMELER

VE ZORLUKLAR

Dinyamiz, agirlikli olarak geng toplum-
lardan agirlikli olarak yash toplumlara
dogru slrekli bir yas-yapisal degisim
yasiyor. Bu, sanayilesmis Ulkelerde yaygin
olarak azalan dogurganligin ve artan
yasam siresinin bir sonucudur. Birlegmis
Milletler'e (BM) gore, 65 yags ve Ustl nifu-
sun payinin 2020'de %9,3'ten 2050'de
yaklasik %16'ya neredeyse iki katina
¢ikmasi bekleniyor (BM, 2020). Yaslanma
streci ile kanser, kardiyovaskiler ve
norodejeneratif hastaliklar gibi yasa bagh

hastaliklar arasindaki glgld iliski goz

Ontne alindiginda, artan ¢abalar, yaslilikta
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saglig1 koruyan ve yasa bagl hastaliklarin
basglangicim midahaleler
gelistirmeye yOneliktir. Basarili olursa, bu
tlr midahalelerin ekonomik sonuglari cok
biyutk olacaktir; Silikon Vadisi'ndeki Bi-
yoteknoloji ve BT'den blyik isimler de da-
hil olmak Uzere halkin, sirketlerin ve
yatinmcilarin artan ilgisi. ABD'de gelecek-
teki saglik ve harcama modeli, gecikmis
yaslanmanin etkisini géstermektedir - 2,2
yil ek saglikli yasam beklentisi, 50 yilda 7
trilyon ABD dolan tasarruf saglayacaktir.
Saglik hizmetlerinde birgok paydasin
yaslanma kargit1 arastirmalara artan ilgisi,

erteleyen

eski hicrelerin ~ kismen  yeniden
programlanmasindan ve doku kiltirinde
islevsel ektopik organlarin yeniden

biyutilmesinden epigenetik yaslanmanin
tersine cevrilmesine kadar uzanan son
bilimsel buluslardan kaynaklanmaktadir.
Aslinda, yakin tarihli bir MIT Technology
Review, yaslanma karsgitiilaglari, insanligin
en 6nemli sorunlarim ¢6zmeye yonelik en

biyuk etkiyiyaratmasi beklenen 2020'de En
lyi 10 Gigir Agan Teknolojiden biri olarak
secti. insan yaglanmasi hakkinda zaten ne
biliyoruz ve kanita dayali biyobilimi saglikli
yaslanmayi desteklemek igin tibbi araglara
cevirmekten ne kadar uzaktayiz? Yaslanan
modeller bize gercekte ne sdyleyebilir ve
ceviri tibbin1 engelleyen nedir? Son yirmi
yilda, kiltdrlenmis hicreler, doku 6rnekleri
ve maya hicreleri, meyve sinekleri, Caeno-
rhabditis elegans ve Nothobranchius furzeri
(kisa mrld bir balik tird) gibi model organ-
izmalar yapilan  gesitli iyi
tasarlanmig biyolojik calismalar, cesitli bi-
yolojik tammlamsgtir.
Genetigi degistirilmis fare suslar Uzerine
yapilan arastirmalar ve asirlik insanlarda
uzun Omdrle iligkili genetik &zellikler igin
genom capinda aramalar bu arag kutusuna
katkida bulunuyor. 2013 yilina gelindiginde,
hicrelerin ve dokulann yaslanmasina ned-
enolanisaretlerin listesi, hiicreler arasindaki
iletisimin degismesi, genetik istikrarsizlik,

Gzerinde

mekanizmalan
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telomer aginmasi, epigenetik degisiklikler,
mitokondri islev bozuklugu, dizensiz
metabolizma, proteom
homeostazinin kayb1, iltihaplanma, kdk
hicre tikenmesi ve hicresel yaslanma.
Son zamanlarda, kismen yaslilarin COVID-
19'a kargt yasami tehdit eden direng
eksikligi nedeniyle, bagisiklik
yaslanmasinin altinda yatan biyolojiye
iliskin muazzam bir biyomedikal ilgi ortaya
¢kt Su anda dinya c¢apinda, immin
yaslanma icin biyobelirtecleri tanimlamay1
amacglayan cok sayida arastirma faaliyeti
yurtttilmektedir. Dolagimdaki sitokinler/
kemokinler gibi kan proteinlerinin yasa
bagh imzalan Uzerinde giincel bir odak
gorilmektedir. Yakinda, bu tir biyobe-
lirtegler, prognostik degerleri sayesinde
benzeri gorilmemis bir fayda

hicresel

klinik

saglayacaktir. By, bir bireyin viral enfeksi-
yonlarla savasmasini saglamak igin hem
dogustan gelen hem de adaptif bagisiklik
sisteminin hazir olma seviyesinin 6l¢tlm-
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esinin yani sira doku hasarinin onarimin
ybnetmeyi ve bir kiginin agilamaya verdigi
tepkiyi 6lgmeyi icerir. Gegmis ve devam
eden arastirmalar, model organizmalarda
yaslanma Uzerinde giicli bir etki gdsteren
cesitli hiicresel surecler, yollar ve molekdl-
er bilesenler icin kantlar saglamistir. Bu
yasa bagl hicresel mekanizmalarin birden
fazla doku ve organda ekspresyonu, artik
yaslilarda multimorbiditenin altinda yatan
gorilmektedir.
yaslanma, fenotipik dizeyde ilgisiz olarak
kabul edilen yaslailiskili bircok hastalik igin
sistem capinda patofizyolojik temeldir.
Neden ve nasil yaslandigimzi agiklamak
icin hicresel biyoloji
yaslanan hicreler (SNC'ler) kavrami merke-
zi agsamaya giriyor. Bir dokudaki SNC'ler,
hicre donglsinin dinlenme asamasinda
(GO) dondurulur. Beta-galaktosidaz ekspr-
esyonu, hiicre dénglsi kinaz inhibitorleri
p16 INK4a ve p21 CIP1'in yiksek ekspresy-
onu, DNA hasar belirtileri ve IL-1b gibi pro-
inflamatuar sitokinlerin ekspresyonu ve
salgilanmas1 gibi 6zel bir fonksiyonel be-
lirteg seti ile karakterize edilirler. ve IL-6 ve

neden olarak Hucresel

arastirmalarinda,

yaslanmayla iliskili salgi fenotipi (SASP)
olarak bilinen digerleri. Bu yaslanma be-
lirteclerinin cesitlileri ayrica postmitotik
olarak farklilagmig doku hicrelerinde de bu-
lunur. SNC'ler dokularda kronik enflamatuar
stregleri ydnlendirir. Senolitiklerin yaslanan
postmitotik hiicrelere vurdugu gosterildi ve
bu nedenle bu bilegikler, yasa bagl
hastaliklarda terapotik uygulamalar igin ilag
haline gelme
dogrulanmis

Yaslanma kargit1 ilag gelistirme su anda
olgunlasmamis  bir asamadadir
6nlmuzdekiyillarda farmakolojide ana akim
haline gelecegi tahmin edilmektedir.
Kanserde, yaslanan hicrelerin ikili rold su

konusunda klinik olarak

tam bir vaat sunmuyor.

ancak

anda tartisilmaktadir: SNC'lere hicresel bir
gecis, premalign hicrelerin cogalmasini 6n-
lemek icin fizyolojik bir reaksiyon olarak
gorllebilir, ancak SNC'lerin timor mik-
rocevresindeki  aktiviteleri de  timor
bldyumesini tesvik edebilir. Ek olarak, im-
min yaslanma, vicudun timor ilerlemesi

veya  nlksetmesine  karst  savasma

yetenegini zayiflatir. ileriye dénik olarak,
L vyaslanan arastirma,

mevcut  zorluklarin
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bazilarini ¢6zmek icin ilerleyecektir. Bun-
lar, yeni yasla iligkili hastalik modellerinin
gelistirilmesini, yasa bagli hastaliklarin
daha iyi anlagilmasim saglayacak yeni
yaslanma

tammlanmasin ve
arastirmalarinda multidisipliner ilerlemek
icin blyuk veri analitiginin entegrasyo-
nunu icerir. Yaglanma ve uzun émdr Uzer-
ine yapilan arastirmalarin cogu, fare, sican

biyobelirteclerinin

uzun omur

ve meyve sinegi gibi klasik model tirlerde
yurGtdldr. Ancak, bu hayvan modeller-
indeki pek ¢ok basariinsanlara yansimadi.
Bununla birlikte, kisa 8murld tirler, yasam
stresinin uzamasina insanlardan daha
duyarlidir ve mevcut arastirma stratejileri,
yaslanmanin temel nedenlerini hedefle-
mekten cok tdrler arasindaki farkliliklara
karst daha savunmasiz olan hastaligin son
asamasimt  ¢dézmeye
Molekdiler, hicresel ve doku seviyesinde
yasa bagl hasar incelemek icin yeterli
karmasiklik sunan organoidler, translasy-

odaklanmaktadir.

onel ortamda uzun émur aragtirmasi igin
ortaya ¢ikan gigli bir arag olarak umut
vaat ediyor. Yaslanma slrecini daha iyi
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tanimlamak, yaslanmayla iligkili patolo-
tammlamak ve multimorbiditeyi
ybnetmek igin biyobe-
lirteclerini belirlemeye artan bir ilgi vardir.
Bu tUr biyobelirteclerin kegfedilmesine
yol agan uygun yollar, yukarida belirtilen
yaslanma
tdretilmistir. Bununla birlikte, mevcut ¢a-
balara ragmen, yaslanan biyobelirtecler,
dogrulanmis bir biyobelirteg icin ideal
kriterleri kargilamadiklar igin klinik bir
uygulamadan hala uzaktir. Tek bir biyobe-
lirtecten  daha  fazlasy,

dogrulanmis  bir  biyobelirteg
arastirmalarda veya klinik uygulamada
yaslanmanin  daha kapsaml bir
degerlendirmesini  saglayabilir.  Yapay
zeka ve derin 6grenme gibi veri kesfine
yonelik  yeni  teknolojilerin  ortaya
¢ikmasiyla birlikte artik ¢ok disiplinli
bulgulan farkli molekiler, hicresel ve bi-
yolojik dizeylerde entegre edebiliyoruz.
Dolayisiyla bu teknolojiler, dnimuzdeki
yillarda yaslanmayla ilgili biyobelirtecler-
in bir kombinasyonuna dogru ilerlemeyi

jileri
yaslanmanin

belirtileri listesinden

tamamen
imzasi,

kolaylastirmak icin blyik bir potansiyele |

sahiptir. Son olarak, ginimizde uzun 6mar
arastirmalarinin simirlamalarindan biri de
biyuk Yaslanma
arastirmalarinin  disiplinler arast olmasi,
saglikta yasa bagh disislere katkida bulu-
nan ¢oklu biyolojik, fizyolojik ve davramgsal
yollarin karmasik etkilesimlerini tanimlamak
icin gerekli olacaktir. Mevcut arastirma, yasa
bagli hastaliklarin erken patogenezini ve il-
erleyici
gelistirilmesini daha iyi anlamak icin Ar-
Ge'den insan denemelerine kadar uzanan
calismalar dahil olmak Uzere entegre veri
setlerinden buyik olgide fayda
saglayacaktir. Bu amagla, mevcut bilgilerin
degisimini ve
kolaylastiracak dogru cerceveyi saglamak
icin uluslararast isbirligi ve acgik veri
platformlarn  gelistirilmelidir. ~ Bu  tir
girisimlerin bir 8rnegi, Toulouse Universitesi
Hastanesi Gerontopole tarafindan baslatilan
saglikli yaglanmayi tegvik etmek igin geros-

verilerin  olmamasidir.

asamalarim ve tanmi araglarinin

zenginlestirilmesini

bilimde cevirisel bir arastirma platformu
olan INSPIRE projesidir. INSPIRE, hayvan-
lardan insanlara, hiicrelerden bireylere, te-
mel arastirmadan klinik bakima uzanan bir
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biyokaynak platformu olusturmay1 hedefli-
yor. Bu ve benzeri girisimlerin daha da
gelistirilmesi, uzun émdr arastirmalarinin
gelecegiicin bir atlama tag1 olusturacaktr.
Yaslanma biyolojisine dair yenii¢gdriler ve
biyolojik arastirma ile yeni teknolojilerin
kesisimi, mevcut yaslanma anlayisimiz
derinlestirmeye devam edecek. Saglikl
yaslanmaya yonelik translasyonel
arastirmanin mevcut zorluklarin Ustesin-
den gelmek i¢in blyik bir potansiyele sa-
hip olduguna ve vyaslanmayla
hastaliklari  6nlemek ve hatta tersine
cevirmek igin  yenilikgi
gelistirilmesini saglayacagina inanyoruz.
Bununla birlikte, yaslanmanin dogasim
daha fazla tartismamiz gerekiyor. Saglikli
yaslanmayi olusturdugu  veya
varsayilan olarak yaslanmanin bir hastalik
olarak kabul edilip edilmeyecegi konusun-
da fikir birligine varilmasy, ileriye donik
tam potansiyele ulasmak icin gerekli
olacaktir.

iligkili

tedavilerin

neyin
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3.6. ERKEN
MUDAHALE:

HASTA BAKIMI YERINE
SAGLIK HiZMET]

Diinya Saglik Orgiitii'ne gére birinci ba-
samak saglik hizmetlerinin amaci, saglik
ve esenligin dizeyini ve dagiimin en Ust
duzeye ¢ikarmak olmalidir (Dinya Saglik
Orgiitli ve Birlesmis Milletler Cocuklara
Yardim Fonu (UNICEF), 2018). Bu hede-
fin tam tersine, diyabet, kardiyovaskiler
hastalik ve belirli kanser tdrlerinin kiresel
hastalik yikd son on yilda artt1 ve daha da
artmasi bekleniyor. Daha da sikintili olan,
ayn1 donemde saglik hizmetlerinin mali-
yetleri de eszamanliolarak artmistir (Din-
ya Saglik Orgitl, 2020). Agikgast, mevcut
saglik sisteminin iyilestirmeye ihtiyac
var. Bunun altinda yatan mantik, hastalara
hasta olduklarinda hizmet verilmesi ve
tedavi edilmesidir. Bazilarimin kéklerinin
20. yUzyilin basinda antibiyotiklerin ¢igir
acan basarisina dayandigina inandig1 bir
paradigma. Mevcut sistemi iyilestirmenin
yollart olsa da, akademik arastirmacilar,
sirketler, 6deme yapanlar ve dizenleyi-
ciler bir paradigma degisimini kegfetmeye
basliyorlar: tedaviden ¢ok &nlemeyi vur-
gulama. Yazara ve baglama bagl olarak,
hastalig1 dnleme, hastaliga neden olan
yaralanmayi/uyaran durdurmaktan ve
bdylece hastaligin ortaya ¢ikmasini 6n-
lemekten veya halihazirda var olan veya
yakinda ylzeye c¢ikacak bir hastaligin
daha erken tespit edilmesini saglamaktan
her sey anlamina gelebilir. Ge¢gmiste ilag
sirketleri, yUksek tansiyon veya kolesterol
seviyelerigibihastaliklarin bilinenrisk fak-
torlerini farmakolojik olarak moddle eden
onleyici tip yaklagimlarina odaklaniyordu.
Bu tirden halihazirda onaylanmig ilaglarin
ornekleri, digerleri arasinda astim, kalp
hastaliklart ve inme, ylksek tansiyon,
diyabet, migren ve remisyondaki farkl
kanser tdrleri i¢in bulunur. Koruyucu
tibbin en etkili yaklagiminin, kardiyo-
vaskiler hastaliklar, diyabet ve obezite
ve sigara igme gibi kanser gibi ana risk
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faktorlerini farmakolojik olmayan yollarla
ortadan kaldirmak oldugu tartisilabilir.
Bu yaklagimlar, karmagik klinik arastirma
tasarimlari ve/veya patentlenmesi zor 6n-
leyici stratejilerile sirketlerizorlamaktadr.
Bununla birlikte, baz
hastalik 6nleme yaklagimlarint kurumsal
stratejilerine dahil etmeye baslamistir.
Ornegin, Novo Nordisk ve Toronto Uni-
versitesi tarafindan kurulan Novo Nordisk
Saglikl Ndfus Ag1, yalmzca tip 2 diyabet
icin Onleyici ¢bzimlere yonelik yenilikgi
arastirmalan finanse etmeyi degil, aym
zamanda saglik hizmetleri ve halk saglig
sistemlerinde (SuUrdurulebilir) ortakliklar
glclendirmeyi amaclamaktadir. Ag, bu
hastalik hakkinda farkindalik yaratma ve
onlenmesi i¢gin tavsiyeler ile ilgili toplu-

ilag sirketleri

luk sosyal yardim faaliyetleri gelistirir.
Hastalara bakim saglamaktan herkes igin
saglik hizmetlerini tegvik etmeye yone-
lik paradigma degisiminin baslatilmasin
Ustlenirken, bircok oyuncu su anda yagam
tarzi  aligkanliklarimt  degistirmeye ve
saglik izlemeyi tesvik etmeye odaklanyor.
Bu sirketler, geleneksel ilag gelistirmeyi
hedeflemek yerine, énemli hastalik risk
faktorlerini goz ardi etmek ve/veya erken
teshise olanak saglamak amaciyla tibbi
cihaz olarak kullanmicr dostu saglik izleme
uygulamalarina veya onayli giyilebilir
izleme cihazlarina odaklamyor. Ozellikle
yapay zeka ve dijital teknolojilerin ortaya
¢ikmasiyla birlikte saglik, veri bilimi ve
teknolojinin birlestigi noktada yeni ko-
ruyucu saglik ¢cozidmleri yikseliste. Hizh
blylime yasayan iki énleyici bakim alan,
genel saglik izleme ve kalp sagligidir. Fit-
bit, insanlarin daha saglikli bir yasama
sahip olmalarin saglayan yaygin olarak
kullanilan saglik izleyicileri gelistirdi.
Pazarda gecen 14 yilin ardindan, Fitbit'in
daha  saglikl
degisikliklerini sekillendirmedeki etkinligi

¢6zUmindn davrans
nicel analizle destekleniyor. Kalp saglig
ileilgili olarak, potansiyel kalp arizalarinin
erken teshisi icin kalp parametreler-
inin izlenmesine yonelik dijital ¢6zimler
gelistirilmektedir. Digerlerinin yani sira
eMurmur ve Acorai, bu alandaki iki yeni-
lik¢i girigimdir. eMurmur, sanal kardiyak ve
pulmoner saglik taramasi ve izlemesi igin

yapay zeka ile gelistirilmis bir dijital oskilta-
syon platformu gelistiriyor. Acorai, yeni sen-
sor teknolojileri ve yapay zeka araciligiyla
non-invaziv intrakardiyak basing izlemeyi
mimkiin kiiyor. Onleyici bakim alamndaki
diger oyuncular, son kullamcilara dijital
kisisel dlcimler, genetik, bagirsak mikrobi-
yomu ve/veya kan analitlerine dayali veriye
dayali saglik damismanlig1 saglamay1 hede-
fliyor. Bu kategoriye giren start-up’larin ar-
tan sayisi, buylime potansiyeline sahip bir
pazara isaret etse de, bilimsel saglik start-
upl Arivale’nin iflas1, zorluklarin devam
ettigini gdsteriyor. Kan igin test hizmetler-
inin uygulanabilir oldugu kanitlanmis olsa
da, mikrobiyom ve genetik hala nispeten
maliyetlidir ve baz1 arastirmalar saglik
programlarinin genel klinik etkinligi ko-
nusunda siphe uyandirmaktadir. Musteri
kazanimi bu alanda dnemli bir zorluk gibi
gorinlyorve dahadablyikbirsorunaisaret
ediyor. insanlarin mevcut davramslarinin
20 yil sonraki sagliklarim belirleyecegini

anlamalarint saglamakla kalmayip, aym
zamanda vyasam tarzlanm buna gore
degistirmelerini nasil saglayabiliriz?

Sagligin tesviki ve gelistirilmesi, hastalik ris-
kini azaltmakicinyasam tarzi degisikliklerini
ve duzenli tibbi kontrolleri benimseyerek
bireyleri kendi sagliklarina daha fazla 6zen
gostermeleri konusunda egitme ve tegvik
etme uygulamasina atifta bulunan nispe-
ten yeni bir kavramdir. Onleme ve sagligin
tesviki ve gelistirilmesi, tim saglik hizmeti
saglayicilan arasinda paylasilmasi gereken
bir sorumluluktur, ancak artik ¢ogunlukla
pratisyen hekimler tarafindan yerine get-
irilmektedir. Saglik hizmetlerinin 6nlenmes-
ini olumlu bir sekilde onaylamasina ragmen,
bazi pratisyen hekimler bunu zaman alia
ve tedavi edici tiptan uzaklastiran bir sey
olarak gorebilirler. Hasta motivasyonunun
olmamasi, kisisel secimlere izinsiz girilm-
esiyle ilgili endigeler ve etkinlige yonelik
kararsizlik, uygulamayr daha da karmasik
hale getirir. insanlan egitmek, toplumdaki
risk altindaki hastalar belirlemek ve olumlu
saglik sonuclar Ureten uzun vadeli elestirel
didsinme sireclerini tetikleyerek daha iyi
yasam tarzi se¢imleri yapmalarini saglamak,
insanlarin daha uzun yasamasina, daha

saglikli yasamasina ve talebi azaltmasina
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yardimcr olacaktir. Saglik hizmetlerinin
tesviki ve hastaliklarin 6nlenmesi icin
bir baska zorluk da, bu faaliyetlerin kamu
saglik sistemi tarafindan geri ©denme-
sidir. Geri 6deme zorlugunun Ustesin-
den gelmek icin, bircok start-up, hastaya
saglanan hizmetler icin dogrudan dédeme
vaptinr. Su anda hala bir sinirlama olsa
da, devlet kurumlan saghgr gelistirme
programlarinin  geri
ele almaktadir. Ornegin, Uygun Maliyetli
Balim Yasas, sigortacilarin belirli &nleyici
balkim hizmetlerini hastaya hicbir Gcret
6demeden kargilamasinm sart kogsa da,
hangi hizmetlerin uygun oldugu ve hangi

6deme ihtiyacim

hastalar igin uygun oldugu konusunda kafa
kangikligr coktur. 65 yag Ustl ve/veya ok
disik gelirli kisiler icin saglik sigortas
saglayan ABD federal programlar Medic-
aid ve Medicare, toplumdaki kanita dayali
saghg
d6demesinide destekler. Genelolarak, saglik
hizmetlerinin 6nlenmesive gelistirilmesine

gelistirme programlarinin = geri

odaklanan girigim ve programlarin sayist
su anda artmaktadir. Onleyici bakim alam,
ntfusun genel farkindalig1 ve taninmasi
ve Onleyici bakim stratejileri i¢in mevcut
geri 6deme secenekleri gibi mevcut zor-
luklarla yizlesmek igin gelismeye devam
edecektir. Bu temel zorluklarin Ustesin-
den gelindiginde, hastaliklarin énlenmesi
- Ozellikle en saf haliyle - halk sagligi icin
oyunun kurallarim degistirecek.
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3.7. DNA VERI
DEPOLAMA

1975'te
Moore, bir silikon ¢ip Gzerindeki transistor
sayisinin her iki yilda bir ikiye katlandigin
ve maliyetin yan yariya distigini go-
zlemledi. Yaygin olarak
olarak bilinen bu egilim, son zamanlarda
yavaslama gostermeye basladi. Buglinin
transistorleri

Intel'in  kurucu ortag1 Gordon

Moore yasast

sadece birkag nanome-
tre genisliginde, kat1 fiziksel siirlarinin
disinda sadece onlarca silikon atomu
var. Bu nedenle, bilgisayar bilimcileri,
hizli veri isleme ve verimli depolama igin
surekli artan talebi kargilamak igin yaratiaa
yaklagimlar benimsemeye baslamalidir.
Benimseyebilecekleri boyle bir yaklagim,
DNA hesaplama ve kriptografidir. Tipki
mihendislerin  bilgi islemeyi
lalabilecek ilk silikon ¢ipi yaratmak i¢in on-
larca yil harcadiklari gibi, doganin DNA bigi-

mindeki biyolojik sistemler icin evrensel

mUmkin

bir depolama kodunu mikemmellestirmesi
de caglar aldi. DNA tabanli bir devre
kartinin ana avantaji, c¢ok sayida DNA
molekilinin birgok farkli islevin ayn
anda islenmesini sagladig1 paralel hes-
aplamada yatmaktadir. DNA, zahmetsizce
ayni anda kendisinin daha fazla kopyasim
Uretebilirken, geleneksel bilgisayarlar ben-
zer bir dizi gérevi ¢dzmek icin artan sayida
cekirdege ve islemciye basvurmak zorunda
kalacaktir. Bu, ¢cok karmasik hesaplamalar
s6z konusu oldugunda, DNA tabanli bir
bilgisayarin yavas isleme hizimin, ayn1 anda
meydana gelen milyonlarca molekiler
etkilesimle telafi edilebilecegi anlamina
gelir. Molekuler bilgisayarlar, 1990'lardan
beri arastirma oyun alamnda olmustur.
Geleneksel bir bilgisayar gibi, gelen sin-
valleri basit kurallar kullanarak isleyen
mantik  kapilan  kullamirlar.  Arastirma
laboratuvarlarinda, DNA makineleri ‘Ham-
iltonian path’ ve ‘NPcompete’ problemler-
ini ¢ozebildi ve bir karekdk hesapladi. Ne
yazik ki, dustk islem hizlar, sonuglarin
¢ogaltma
ve siralama hatalan ve asin maliyeti, bu
teknolojiyi yaygin ticarilesmeden alikoydu.

yorumlanmasindaki  zorluklar,

Molekiler makinelerin (Von Neumann mak- |

inelerine benzer sekilde) ayni sayisal olarak
¢ozilebilir problemlerle sinirli oldugundan
bahsetmiyorum bile. Bu nedenle, gelenek-
sel bilgisayarlardan is almak vyerine, bi-
yokimyasal devreler yeni teshis cihazlarinin
gelistirilmesi icin daha uygundur. Ornegin,
klinik serum numunelerindeki miRNA pro-
fillerinin analizine y&nelik DNA molekiler
hesaplama platformlan, %86 dogrulukla
hizli ve dogru kanser teshisleri saglamistir.
Kisisel molekiler bilgisayarlar yakin za-
manda hayatimiza girmeyecek olsa da, DNA
tabanli bilgi depolama sandigimizdan daha
yakin olabilir. 79 milyarlik dinya nifusu-
nun hizla dijitallesmesi, bu tir bir depolama
teknolojisinin gelistirilmesini ciddi bir ger-
eklilik haline getiriyor. Bugln dinyadaki
verilerin cogu manyetik ve optik ortamlarda
saklanmaktadir. Bu teknolojiler muazzam bir
sekilde gelismesine ragmen, veri depolama
talebinin katlanarak arttig1 bir zamanda
yogunluk sinirlarina yaklagsmaktadir. Bu tir
kosullar altinda, verileri depolamal icin DNA
kullanmak ozellikle cekici gorinityor (ve
muhtemelen kaginilmaz bir gelisme). DNA
depolama yogunlugu, ginimizde mevcut
olan en yogun ortamdan yaklasik alt1 kat
daha yogundur: insan gelisimi i¢in gereken
tim bilgileri tek bir ¢ekirdekte depolar ve
prensipte, insanlar tarafindan simdiye kadar
kaydedilen her bir veriyi yaklasik boyut ve
buyUklikte bir kapta depolayabilir. Bugiin,
yalmzca alti yil iginde depolama kapasites-
inde yaklagik U¢ kat artig gérdyoruz. Sadece
bir yil énce, Microsoft ve Washington Uni-
versitesi, bir gigabit veri depolayabilen oto-
matik bir DNA veri depolama ve alma sistemi
gosterdi. Herhangi bir bilgiyi DNA biciminde
depolamak icin dnce kodlanmasi gerekir.
Gercek DNA molekdlleri daha sonra sente-
zlenmeli, fiziksel olarak sartlandirilmali ve
bir kiitiphane halinde diizenlenmelidir. Son
olarak, kodlanmig bilgileri alma ve segici
olarak erisme, siralama ve tekrar dijital ver-
ilere donlstirme gelir. Bu strecin her adimi
kendi engelleriyle birlikte gelir. Zamanin bu
noktasinda, DNA depolama teknolojilerinin
Olceklenebilir uygulamasina yonelik dnemli
bir sinirlama, yiksek fiyat etiketidir. 2017'de
2 MB veriyi sentezlemenin maliyeti 7000
ABD dolarina ulasti ve siralama igin fazladan
2000 ABD dolari harcand. Portatif dizileme
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cihazlar (Oxford Nanopore MiniOn ve Il-
lumina iSeq 100) gibi paralellestirilmis
DNA sentezi ve DNA dizileme teknolojiler-
indeki son gelismeler, DNA depolamayla
ilgili maliyetleri asagi ¢cekiyor. Milyonlarca
veya milyarlarca dizinin 6lceklenebilir
Uretimi henlz bagarilamams olsa da, bi-
yoteknolojideki hizli ilerleme ve uygun
mali tesviklerle bu engelin bile ortadan
kaldirilabilecegi beklenebilir. Ornegin,
ABD'nin Istihbarat ileri Arastirma Projeleri
Etkinligi (IARPA), eksabayt olcekli veri
depolamay1 gerceklestirmek igin DNA
tabanli teknolojiler gelistirmek Gzere 23
milyon $'a varan ¢ok agamali bir sézlesme
imzaladi. Bu arada Microsoft, Twist Bio-
science, Illumina ve Western Digital gibi
diger sirketlerle isbirligi yaparak DNA veri
depolama alanini ilerletmek icin isbirligi
yapiyor. Bununla birlikte, DNA depolama
teknolojileri, ancak polintkleotit sentezi,
hizli dizileme, yeni mikroakiskan cihazlar
ve henilz ortaya ¢itkmamis daha birgok
teknoloji gibi ilgili dosyalardaki paralel
gelismelerle mimkidn olacaktir. Sonucta,
buyuk 6&lgekli yatinmlar ve igbirlikleri,
doganin en iyi icadi olan genetik kodun
sahiplenilmesi s6z konusu oldugunda
biyik 6nem tasir.
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3.8. FUZYON

Flzyon
ticarilestirmeye giden net bir yol her za-
man "10 yil uzakta” olmustur. 2. Dinya
Savasi’ndan sonra ve nikleer enerji san-
trallerinin gelistirilmesiyle birlikte, alana
onemli

teknolojisindeki  atilimlar  ve

miktarda arastirma, kaynak ve
finansman akti. Ancak yakin gelecekte
bir flzyon santralinin hayata geg¢mesi
pek mimkin gérinmiyor. Ancak bu, son
70 yiin bosa gittigi ve hicbir sey elde
edilemedigi anlamina gelmez. Yerylzinde
kontrolld flzyonun gerceklestirilmesinin
onlndeki cesitli engeller kaldinlmistir ve
flzyon reaksiyonlarinin gerceklestirilmesi
dogasi geregi uygulanan bir bilim prob-
lemi olsa da, slrecte yiksek sicaklik
plazmalan gibi temel fizik fenomenlerinin
daha derin bir anlayis1 gelistirilmistir. Ek
olarak, fizyon enerji Uretiminin basarili bir
sekilde gerceklestirilmesi, basariya giden
bazen belirsiz olsa bile 6nemli bir getiri
sagladigindan, 6nemli bir yatinm yine de
haklidir. Bu yazida fizyon alanina genel
bir bakis, glincel gelismeler ve gelecege bir
balas sunacagiz. Nikleer enerji santraller-
inde kullamlan ve adindan da anlagsilacag:
gibi atomlar pargalama islemi olan nikleer
fisyon diginda, fizyon atomlan bir araya
getirme islemidir. Bunu basarmak icin,
aralarindaki Coulomb itme kuvvetinin
Ustesinden gelmek icin yeterince yiksek
enerjiye sahip cekirdekleri, glcld nikleer
kuvvet tarafindan birbirine baglanacak
sekilde carpistirmalidir. MUmkin olan ¢ok
sayida flizyon reaksiyonu olsa da, diinyada
kolaylastirmasi en kolay olani helyum Uret-
melk icin birlesen doteryum (agir hidrojen)
ve trityum (siperagir hidrojen) arasindadir.
Fizyon arastirmasimin zor yond, reaksi-
yonu
daha fazla enerji Uretmektir. Coulomb
kuvvetinin asildig1 kosullara ulagmak icin,
yiksek basing ve sicakliklara ulagmak igin
biyuk miktarda enerji kullamlmasi ger-

kolaylastirmak i¢in harcanandan

ekir. Ek olarak, trityum dogal olarak yeterli
miktarda olusmaz ve ideal olarak fizyon
reaktorld icinde Ureme katmani olarak
adlandinlan bir yerde Uretilmesi gerekir.
Yine de, bu blylk engellere ve hizli bir

sekilde ticarilestirmeye ydnelik berbat bir
sicile ragmen, flizyon arastirmasi icin du-
rum glcld olmaya devam ediyor. Fizyon
enerjisi, bildigimiz en temiz ve az yer ka-
playan enerji kaynaklarindan biridir. Fizyon
reaktéri malzemesi iginde yalmzca kiglk
donlslmlere yol agar, nikleer reaktdrlerde
oldugu gibi kontrolden ¢ikmis reaksiyonlara
neden olamaz ve flizyon glict i¢in dinyada-
ki kaynaklar petrolden 105 kat daha fazla
gl¢ saglayabilir. Su anda, flizyon glcinin
basanli bir sekilde uygulanmasina ydnelik
arastinlan Ug ana yol vardir. En umut verici
ve gelismis teknik, muhtemelen manyetik
bobinli (Rusca bir kisaltma) toroidal oda
anlamina gelen Tokamak reaktéridir. Bura-
daplazma, manyetik sinirlama yoluyla buyik
bir oda i¢inde hapsedilir; burada manyetik
alan, plazmada akan bir akimdan kaynak-
lanan indiklenen bir alan ve harici many-
etik alanlarin bir kombinasyonudur. Harici
1sitma mekanizmalariyla birlikte uygulanan
bu akim, plazmay1 yeterli sicakliklara get-
irmek igin de kullanilir. Bu, mevcut en umut
verici ve geligmis flizyon enerjisi teknolo-
jisi olsa da, her ikisi de plazma icinden bir
akim gecirme temel ilkesi nedeniyle, yik-
sek manyetohidrodinamik dengesizlik riski
ve darbeli bir sekilde calistirilma gerekliligi
gibi baz1 dezavantajlara sahiptir. Benzer bir
teknik, plazmay1 sinirlamak i¢in bir manyetik
alan da kullanan yildizlayicr yaklagimdir.
Bununla birlikte, burada manyetik alan ta-
mamen harici olarak yaratiir ve plazma
tarafindan indiklenmez. Uclincl teknige,
flzyon yalkitimn bir kapstle sikistirildig
ve lazerlerle ateslendigi Ataletsel-Hapse
Fizyon adi verilir. Ateslemeden sonrg,
plazma ataleti, bir fizyon reaksiyonu elde
etmek ve enerji yaratmak icin yeterince
uzun sire yeterli basinal korur. Bu teknik,
bdyuk bir manyetik alan gerektirmeme
avantajina sahiptir, ancak her bir plazma
tutusmast ve yanmasinin ardindan yeni bir
hedefin yiklenmesi gerektiginden sirekli
olarak ¢alistirilamaz. Bu g teknigin her biri,
1sitma ve manyetik alan enerji ihtiyaglarim
hesaba kattiktan sonra fazla enerji Uret-
mek igin bir fizyon yanmasi elde etmeyi
amaclar. Henlz basarilmamig kontroll bir
fizyon yanmasinda, fizyon reaksiyonunu
devam ettirmek icin gereken enerji ve 1si
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onceki flzyon reaksiyonlanimn Urind
olan enerjik Helyum c¢ekirdeklerinden
gelir. Calistirmak icin gerekenden daha
fazla enerji Uretebilen bir fiizyon reaktori
yaratmada basarili olup olmayacagimizi
heniiz bilmesek de, artik kesin cevaplar
almanin esigindeyiz. En buyuk tokomak
projesi olan ITER'nin dnimuizdeki 20 yil
icinde baslamasi 6ngoriliyor ve isletme
icin gerekenden 10 kat daha fazla en-
erji Ureterek enerji butcelerinin bir &n
tahminini saglamasi bekleniyor. Benzer
sekilde, Almanya‘da Stellarator ilkesinin
bir gostericisi olan Wendelstein 7-X su
anda degistiriliyor ve 2022'ye kadar tam
olarak calisir durumda olacak, bu arada
Eylemsizlik-Kapatma flzyon aragtirmasi
daha yiksek bir fizyon verimi elde et-
mek icin cesitli yeni teknikleri arastiryor.
Buluslar ve dogrulamalar icin gereken
stre konusunda belirli bir tedirginlik s6z
konusudur, ancak bir fizyon reaktérind
gerceklestirmenin inanmlmaz bir mih-
endislik ve fizik harikast oldugunu akilda
Manyetik sinirlama
flizyonunda, glines sistemindeki herhangi
bir sicakliktan daha yiksek olan yiz mi-

tutmak onemlidir.

lyonlarca derecelik plazma sicakliklarina
ulasilmasi gerekir. Yine de bu plazma,
manyetik siirlama alam  olusturmak
icin mutlak sifira yalkin tutulmasi ger-
eken siper iletken bobinlerden yalnmizca
yaklasik 1 m uzakliktadir. Yani, fizyon
enerjisi bu noktada hala en az birkag
on yil uzakta olsa da, 20 yilin sonunda
daha somut bir zaman plammiza sahip
olacagimiza dair gercekgi bir umut var. Bu
arada, fizyon arastirmalari, mihendislik
yeteneklerimizi gelistirmenin yani sira
evrenimizdeki temel bilimler ve plazma
strecleri haklandaki bilgilerimizi ilerletm-

eye devam edecek.
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3.9.VILDIZLAR
ARASINDAKi YERIMIZ

Yildizlar arasindaki yerimizi diginen ilk
kisi, bir cevap bulma arayiginin bizi bir giin
Mavi Gezegenden binlerce mil uzaga
gotlrecegini muhtemelen hayal bile ede-
mezdi. Buglin uzay endustrisi, onlarca yil
once hava yolculugu, deniz tasimaciligi ve
demiryolu vyolculuklarinda yasananlara
benzer bir gecis yasiyor. Tarih bize, tim bu
zengin
tarafindan desteklenen son derece pahali,
teknolojik agidan tehlikeli
girisimler olarak basladigim 6gretiyor. An-
cak kesif, yararlanmaya deger varliklan

enddistrilerin hidkimetler

zorlu ve

belirlediginde resim degisir. Bu noktadan
sonra devlet geri adim atiyor ve sadece
Ozel sektdri harekete gecirecek altyapiyi
saglayarak hzli teknolojik ilerlemeye yol
agiyor. Uzay aragtirmalan séz konusu
oldugunda, endustrinin ticarilesmesi ¢ok
gecikmistir.  Aqikgast, ticari  sirketler
1960'larin bagindan itibaren uzay oyunu-
na ayakbasti. Ancak Urinleri cok pahaliyd,
bu yizden bunlan yalnzca hikimetler
karsilayabilirdi. Béyle bir ortam, cok az re-
kabet ve dolayisiyla maliyet/fayda optimi-
zasyonu i¢in ¢ok az tesvik anlamina geli-
yordu. Ticari Ekip Programi, Boeing ve
SpaceX  gibi
katilmasiyla uzay ugusu tarihinin bu
sayfasini cevirdi. 2020'de Crew Dragon
uzay aracinin lansmani, yaklasik on yil
icinde Amerika Birlesik Devletleri'nden
firlatilan ilk murettebatlh gorev olarak

mansetlere tagindi. Daha yakin zaman-

sirketlerin  girisime

larda, ilk 6zel uzay ugusu deneyimlerini
saglamak icin Blue Origin ve Virgin Galac-
tic yanslanyla uzay turizmi buylk ilgi
gordl. Dinya dig tatiller kugkusuz hayatta
bir kez yasanabilecek bir deneyim olsa da,
uzay gelisimi igin tek ticari yol bu degildir.
Aslinda, sadecediger6zeluzay endistrileri
icin bir atlama tag islevi gorebilir. Gelisen
ulasim altyapisinin ve roket yapimcilan
arasindaki rekabetin, ticari alan firlatma
maliyetlerini disirmeye devam etmesi
bekleniyor. Pound basina fiyatin 1000
ABD Dolarina disdrilmesi durumunda,
onemli ticari ilgi yaratmas1 ve bunun da

gines

kisa vadeli ekonomik firsatlarla

sonuglanmast  beklenmektedir.  Ornegin,
SpaceX tarafindan gelistirilen bir uydu
takimyildizi olan Starlink, disik Duinya
yoriingesinde (LEO) binlerce seri Uretilmis
kictik uydudan olusur. Montaj hattinda
uydu Uretimi 6lcek ekonomilerini beraber-
inde getirir. LEO'ya daha kigik ve daha ucuz
uydular

maliyetini
gelismekte olan Ulkelere ve yalititlmis alan-
larainternet ve mobil baglanti saglayacaktir.
Uzaktan algilama, disen fiyatlardan yararla-
nabilecek bagka bir alandir. Su anda, sinirh

NASA uydulan, daha didsik bir maliyetle

yerlestirmek, telekominikasyon

onemli olclide azaltacak ve

daha ylksek c¢oztundrlikld algilama ile
degistirilebilen 0,5 m ¢6zUnUrlikld pahali
veri setleri Uretiyor. Dogru ve zamaninda
veriler, strdurdlebilir tanm ve balikgiligy,
vahsi yasami korumayi ve givenlik izlemeyi
destekleyecektir. insanlar ve diger kargolar
uzaya uzay
ticarilegtirmesinin “algakta asili bir meyve-
si” olarak kabul edilir. Diger ticari firsatlarin
aksine, bu, nispeten mitevazi bir altyap:
genisletmesi ve teknoloji gelistirme gerek-

tagimak, genellikle

tirirken, yatirmdan anlamli getiriler sagliyor.
Ancak burada daha fazla uzay endistrisi
gelistirme potansiyeli, uydu iletisimi ve veri
Uretiminin ¢ok &tesine geciyor. Muhtemel
gelecek yollar arasinda uzay temelli temiz
enerji kaynaklar, madencilik, uzay igi Gretim
ve arastirma,ileridénistim/tehlikelienkazin
ortadan kaldirilmasi ve uzay suyu kullanimi
yer aliyor. Kulaga iddiali gelseler de, ge-
lecekteki gelisimin bu yonleri teknolojik
olarak uygulanabilir. Bazilan, uzay faali-
yetlerinin hala engelleyici derecede pahali
oldugunuvedinyalilarin parave kaynaklarin
daha iyi harcandig baska acil sorunlan
oldugunu iddia edebilir, iklim degisikligi ve
biyogesitlilik krizleri bunlardan birkagidir.
Ancak bu gerceklerden daha fazla olamazd:.
Uzay, baz1 biyitk cevre sorunlarin ¢ézme
potansiyeline sahiptir. Ornegin, Diinya
yoringesindeki
(SPS'ler) glines enerjisini toplayabilir ve onu
elektrige dénUstirebilir, bu da daha sonra

glnes enerjisi uydulan

mikrodalga veya lazer 1ginlaryla Dinya'daki
mevcut elektrik sebekelerine beslenecegi
yerlereiletilebilir. Béyle bir teknoloji, karasal
enerjisinin

operasyonel
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sinirlamalarinin Ustesinden gelebilir: konu-
mu sayesinde, SPS’ler 7/24 giineg radyasy-
onuna maruz kalir ve Dinya'daki giines
panellerinin iki kati kadar yiksek bir gig
yogunlugu elde edebilir. Bu teknoloji, acil
durumlarda sebeke arizalarinin Gstesinden
gelmenin hizli yollanm saglayabilir. Cin
uzay programi gectigimiz giinlerde bu tir
uydularin ingasinin uzun vadeli hedefleri
arasinda olacagin agiklamistir. Strekli ar-
tan enerji ihtiyaglarinin yani sira, Dinya’nin
dogal kaynaklar Uzerinde artan bir baski
var. Akilli telefonlardan ucaklara elektronik
drdnlerin Uretimi, glvenli degerli ve nadir
toprak
imkansizdir.

metal olmadan
Basit bir geri bildirim
hesaplamasi, arzin artan tiketici istahim
tatmin etmeye yetmeyecegini gdsteriyor.
Ote yandan asteroitler, Diinya'da degerli
olanlar ve uzayda degerli olanlar olarak

kaynaklan

genis bir sekilde bélinebilen malzemeler-
le doludur. Hayabusa gibi basarili numune
iade gorevleri, mineralleri yéringeden get-
irmenin teknik olarak mUmkin oldugunu
gostermistir. Ne yazik ki, gram bagina 157
milyon ABD dolan fiyat etiketiyle devam
eden bu alandaki herhangi bir ticari faali-
yet, su anda bilim kurgu ile sinirlidir. Uzay
madenciliginin bir glin ¢ekici bir se¢enek
haline gelip gelmeyecegi, biyik 6l¢tde il-
gili emtia fiyatlarina, endistriyel inovasyo-
nun durumuna, ¢evresel risk/fayda profill-
erine ve uzay firlatmalarinin kg bagsina
degerine baglidir. Su, Dinya'da uzayda
oldugundan daha bol miktarda bulunur.
Asteroit kaynakli su, insan beslenmesi ve
radyasyondan korunma igin ve ayrica uzay
yakitlan ve oksitleyicilerin énctst olarak
kullanilabilir. Bu nedenle, uzayda kullanim
icin malzeme temini, teknolojik gelisme
icin ekonomik agidan en uygun sec¢imdir.
Bu kaynaklar, uzayda
gerceklestirmek icin  ozellikle degerli
olacaktir. Olceklendirilirse, uzayda ekono-
mik fayda ile Uretilebilecek bir¢ok Grln var.

Gretim

Uzayin benzersiz 6zellikleri, insanlara
Dinya'da baska tirld elde edilemeyecek
deneysel ortamlar saglar. Ornegin, mikro
yercekimi, sivilarda veya gazlarda konvek-
siyonun kontroline ve yUksek kaliteli
kristallerin  biytumesiyle

olan tortulagmanin ortadan kaldirilmasina

sonuclanacak
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izin verir. Ornegin LambdaVision, bu
ozelligi yiksek kaliteli protein bazli yapay
retinasinin katmanlanmasi igin kullanirken,
daha genis farmasotik endustrisi  de
gelistirilmis protein kristalizasyonuna ilgi
gbstermistir. Ayrica, uzayin ultra temiz va-
kumu, vyan iletken Gretimi séz konusu
oldugunda o&zellikle kullamsli bir 6zellik
olan cok saf malzemelerin ve nesnelerin
yaratilmasina olanak tanmir. Son olarak,
uzayda 3 boyutlu baski, uzay istasyonlarina
kolayca ozellestirilebilir ve optimize
edilmis pargalar saglayabilir ve gerekli her-
hangi bir ekipmani Dinya'dan ihrag et-
menin ek maliyetlerinden kaginir. Yerinde
Uretimi degerli kilmak icin operasyonel
maliyetleri digtrmek ve riskleri azaltmak
zorunludur. Bunu, ileri dénisim ve uzay
¢Opliginin kaldinlmas: yoluyla yapabil-
irsiniz. Artan uydu ve uzay gemileri
kullanimimiz, 170 milyon par¢a enkazin
Dinya'ya yakin yéringede u¢masina ned-
en oldu. Bunlardan herhangi biriyle
carpisma,  caligir  durumdaki  uzay
ekipmanina bilyuk zarar verebilir. Bu so-
runun Ustesinden gelmek icin NanoRacks,
uzay i¢i donanmimin yeniden kullanilmasi
icin araclar gelistiriyor. Ek olarak, Made In
Space, Inc. ve Tethers Unlimited'in her ikisi
de, buylk agiklik antenleri gibi buyik,
distk yogunluklu uzay yapilar i¢in ingaat
malzemesi veya blyiik glines enerjisi dizileri
icin destek olarak roket asamalarindaki
parcalariileri ddnistirme planlarina sahiptir.
Ozel girisimlerin yam sira, enkaz yakalama ve
enkaz kaldirma/yeniden kullanma, her Glk-
enin dinya dis1 temizlik konusunda Uzerine
diseni yaptigr kiresel bir ¢aba olmalidir.
Yukanda belirtilen hedeflerden herhangi
birine ulasmak, yakit ve su depolan, ay
yizeyine mekik yolculugu ve ayrica ay ve
yoriinge tesislerini iceren temel bir uzay
altyapisinin - kurulmasim  gerektirir.  Uzay
gorevlerini baslatabilen bir dizineden fazla
Ulke ve oOzel olarak finanse edilen uzay
sirketlerinin sayist srekli arttigi igin, simdi
uzay endstrisinin - gelecegini  yeniden
tasarlamanin en iyi zamani. Her yeni sinmirin
insanliga her zaman baslangicta tahmin
edilenden daha blyuk faydalar sagladigim
ve dinyay degistiren kesiflerle
sonuglandigini akilda tutmakta fayda var.
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4.30 YIL VE OTESI

Son olarak, buticincl bélimde, daha genig
bir ufku kesfetmeye ve bugtin buyik 6l¢ide
kesfedilmemis bolgelerle karakterize edilen,
ancak oyunun kurallarint degistiren muaz-
zam bir etkinin, hatta mevcut bilimsel dinya

gorisinin parampar¢a oldugu ve benzeri
garilmemis konularin igine dalmaya cesaret

neredeyse sonsuz ultra ucuz ve
kaynaklarinin yaratilmas1 ve kullami

ve madde Uzerindeki zihnin etkilerini
kesfedilmesidir. Son olarak, bilebilecegimiz
ve asla bilemeyecegimiz seylerin oldugu
bilginin teorik simirlarint agikliyoruz.
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4.1. INSAN BEYNININ
NASIL CALISTIGINI
ANLAMAK

Evrendeki en karmasik yapi olaninsan bey-
ni, hentiz tam olarak anlayamadigimiz bir
sekilde 7 milyon yildir karmagik bir sekilde
gelisiyor ve blyiyor. Beynin anatomik si-
metriye sahip oldugunu biliyoruz, ancak
bunun, el kullammn, dil, bilis ve duygularin
carpict bir sol-sag asimetri modelinde
islendigini gosteren c¢alismalarla nasil
bir iliskisi var. Yanallastirmanin evrimsel
avantaji, her yarimkdrenin iletim veya
isleme hatalarin
sonuglanan farkl islevler igin 6zellesmis

azaltarak verimlilikle

olmasidi. Ornegin, sol yarikiire, ciimle
kurma, kelime dagarcig1 gibi dil islevleriyle
iliskilidir ve so6zdizimi ve anlambilimi
isleyen merkezler icerir. Sag yarimkure,
gorintl isleme, derinlik algisi ve uzamsal
navigasyon gibi gorsel uzamsal islevlerle
iligkilidir. En bariz beyin lateralizasyonu
sonucu, populasyonun %90'm1n sag elini
Beynin  yanallagmasiyla
ilgili belki de en bulylleyici inang, sag
yankirenin ayni zamanda duygulart kon-
trol eden ve hayal glct, sezgi, sézel olma-

kullanmasidir.

van iletisim ve hayal kurma ile ilgili beynin
yaratici tarafi oldugudur. Beynin sol tarafi,
analiz, matematik ve gercekleriislemeileil-
gili mantiksal taraftir. Yarimkireler gercek-
ten ayn degildir, karmasik bilissel gorev-
leri islemek ve bunlara yanmit vermek i¢in
beynin her iki tarafinin birlikte ¢aligmast
gerekir. Bunun 6nemli bir drnegi kursun
yaralandir - bir kursun her iki yarikireye
de girerse hasta dmir boyu sakat kalabilir,
ancak bir mermi yalnmizca bir yarikireye
girerse hasta tamamen iyilesir. Ayrica,
yarikireler aras plastisitenin varligi, beyin
bélgesi hasar gbrdiginde tipik olarak bey-
nin bir tarafiyla iligkilendirilen islevlerin
diger taraftan islev gérmesini mimkin
lalar. Ortaya ¢ikan bir teori, farkli beyin
bélgelerinden ve vicudun bdlimlerin-
den gelen ndronlar arasinda var olan ¢ok
yonlu bir iligkiyi varsayar. Beynimiz, depr-
esyonlu hastalarda akut miyokard enfark-
tist veya kalp yetmezligi gelistirmeye
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daha ylksek bir duyarliik kazandiran

kardiyovaskiler fizyolojiyi énemli dlgide
degistirebilir. Tersine, meditasyon ve yoga
gibi zihin-beden midahaleleri
salgilanmasini, kan basincini ve kalp atis
hizin1  etkileyebilir. Ek olarak, periferik

kortizol

stimlilasyonun merkezi sinir sistemini
etkileyebilecegi gercegide ¢zellikle ilgi ce-
kicidir ve travma sonrasi stres bozuklugunu
ve depresyonu hafifletmek igin trigemi-
nal sinir stimdlasyonu gibi psikiyatrik ve
norolojik bozukluklarin tedavisinde yeni-
lik¢i bir néromodilasyon stratejisi olarak
kullamlmistir. bazal gangliyon dopaminer-
jik sistemini modile etmek ve Parkinson
hastaliginda patolojik titremeyi azaltmak
icin periferik somatosensoriyel néronlar
hedeflemek. Bagirsaklarin merkezi sinir
sistemi ile iletisim kuran 500 milyondan
fazla noron icerdigi géz 6nine alindiginda,
son zamanlarda yapilan arastirmalarin bir
baska konusu da bagirsak-beyin ekseni
ile ilgilidir. Beyin ve bagirsak arasindaki
¢ift yonld baglantinin insan duygularini,
motivasyonunu ve bilisini  etkiledigi
gosterilmistir. Beyin ve enterik mikrobiyota
arasindaki iliski daha da karmagiktir. Ar-
tan sayida kamit, psikiyatrik bozukluklarin
bagirsak disbiyozu ile iligkili oldugunu
disindidrmektedir,ancak nedensel biriligki
olup olmadig1 veya bu tir degisikliklerin
kronik strese verilen fizyolojik bir tep-

kiden kaynaklamp kaynaklanmadigi heniz
belirlenmemistir. Beynin bedeni
edebildigi agik gorindyor, peki ya zihin?

kontrol

Arastirmalar, inanglarimizin ve beklentilerimi-
zin gercekten de beyin kimyamizi ve viicudu-
muzu etkileyebilecegini gdsteriyor. Bu, inert
bir maddenin - plasebo - uygulanmasinin
hastalarda bir etkiyi tetikledigi klinik deney-
lerde strekli olarak gorildr. Bu sonug yararl
(plasebo etkisi) veya zararli (nosebo etkisi)
"Plasebome” ad1 verilen blyuk bir
arastirma dali, farkli "omik” tarafindan elde
edilen yiksek verimli verileri birlestirmeyi
amaclamaktadir. Bu tir etkilerin altinda ya-
tan mekanizmalan aydinlatmak icin teknolo-
jiler. Hala yeni bir kavram olmasina ragmen,

olabilir.

plasebo calismalart opioid, endokannabinoid,
serotonin ve dopamin yollarinin aktivasyonu-
nun plasebo tepkilerine aracilik edebilecegini
gostermistir. Caligmalar, bu etkilerin beklenti
iyimserlik egilimi gibi psikososyal faktorlere
bagl
balas agilan ve duslnceleri gergekten 6nem-

oldugunu gosterdiginden, hastanin
lidir. Bu etki ©nemli olabilir; Srnegin, bir migren
ilac olan Rizatriptanin kullamldig, plasebo
ve ilag etiketlerinin degistirildigi bir calisma,
Rizatriptan alan hastalar ile aldiklarina inanip
yerine plasebo uygulanan hastalar arasinda
hi¢bir fark olmadigin gdstermistir. Zihin glici
nereye kadar ulasabilir? Plasebo etkisinin
semptomlar tedavi edebilmesine ragmen,
genellikle hastaligin nedenini ele almak icin

yeterli olmadigina inanmlmaktadir. Bununla
birlikte, hayata iyimser ve umutlu bir bakis
agisinin - vicudumuza faydali olabilecegi
agik gorindyor. Buglin teknoloji, dijital
saglik ve sanal ofis saatlerinin benimsen-
mesini hizlandiran ve ilaglarin hastanin ken-
di evinde uygulanmasini saglayan mevcut
pandemi ile gbz agip kapayabilecegimizden
daha hizli by Uyor. Bu, biyoelektronik tibbin
uygulanmasinin mimkin oldugunu goster-
mektedir. Beyin, belirli bir eylemi veya
gorevi etkinlestirerek veya engelleyerek
vicuttaki farkli hicrelere hizli bir sekilde
bilgi aktarmak icin elektriksel aktivite gon-
deren sinirleri uyararak bilincli veya bil-
ingsiz tim fizyolojiyi kontrol eder. Ancak
yoga, meditasyon ve beden dilinin beyni
etkileyebildigini de gordik. Biyoelektronik
tibbin prensibi, elektrigi bir siniri uyarmak
ve harici bir duyusal girdi saglamak igin kul-
lanmak, vicudu bunun beyinden geldigine
inandirmak ve bodylece fizyolojiyi modile
etmektir. ilk biyoelektronik cihazlardan
biri olan kalp pili, kalp atig hizinm ve ritmi
uyarmak igin teller araciigiyla dusik ener-
jili elektrik darbeleri kullanir. Son teknolo-
jik gelismeler, atan kalpten gelen enerjiyi
kullanarak pillerini sarj edebilen kablosuz,
Bluetooth kontrolld kalp pillerini icerir.
Beyinden periferik viicuda giden elektrik
yolunu tam olarak anladigimiza gore, neden
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elektrigi insdlin veya Ostrojen gibi belirli
hormonlan salgilamak, uyku getirmek, né-
betleri engellemek, agriy1 simirlamak, depr-
esyonu azaltmak ve hatta bagisiklik sistem-
ini modile etmek icin kullanmayalim? Bu
teknolojiyi sadece hastaliklan tedavi etmek
icin kullanmakla kalmiyoruz, aym zamanda
sinirler tarafindan Uretilen elektrik sinya-
lini dlgerek de hastaligi teshis edebiliyoruz.
2021 Nobel Tip 6dily, biyoelektronik tibbin
hayatimizda devrim vyaratma potansiye-
line sahip oldugunu gosteren, gerilimi veya
dokunmayn algilayabilen piezo kanallarinin
kesfine verildi. Bu teknoloji, sadece hastalig:
daha erken teghis etmemize yardima ol-
makla kalmaz, ayn1 zamanda beyni hastalikli
bir durumdan tekrar sagliki hale get-
irmemize de yardimci olabilir. Bunu gercege
donistirmek igin arastirma yapilmast ger-
ekiyor, ancak mevcut tim sonuglar umut
verici. Bu elektrikli cihazlarin, yapay zekay:
yalmzca hastalik teshisi ve tedavisi igin
degil, aynm1 zamanda sonucu ve ilerlemeyi
tahmin etmekicin de kullanmamizi saglayan
verileri topladig1 bir gelecek hayal etmeye
calisin. Bu tir teknolojik gelismelerle hek-
imlerin hastalarla uzaktan etkilesim kurmas:
ve kisiye 6zel tedaviler sunmasi daha kolay
olacaktir. Beynin calismasi, biyoelektron-
ikleri geleceginilaci haline getirebilir.

4.2. TUM
HASTALIKLARA
KARSI ZAFER -
SONSUZA DEK
SAGLIKLI OLMAK

Son 100 yilda, bulagici hastalik kontrol 6n-
lemleri, stk gorilen kardiyovaskiler veya
norolojik hastaliklarin ¢ogu (ancak hepsi
degil) igin terapétik tedavilerin mevcudiyeti
gibi halk saghgr politikalan, insan 6mri
beklentisi katlanarak artt1. Sanitasyon ve
iyilestirilmis gida genel
oranlarinm énemli él¢lide azaltmistir. Bunun-
la birlikte, yasam kalitesini de hesaba katan
ortalama 'saglikli’ yasam beklentisi, uzun

erisgimi, olum

omdrle iligkili kronik hastaliklardaki artisa
ayak uyduramamstr. insanlar sonsuza ka-
dar yasamak igin tasarlanmamistir ve tipki
makineler gibi zamanla yipranir ve bozulur.
Beyaz Kitapin bilimin ¢6zilmemig sorularina
iliskin bu béliminde, yaslanma ve iligkili
hastaliklarin Ustesinden gelmek icin ortaya
¢ikan  teknolojileri geciriyoruz.
Yaslanmayla ilgili temel sorun, viicudumu-
zunyapi taslarinda, hiicrelerimizde, bunlarin
organellerindeki, aglarindaki
veya dlzenleyici  yollarindaki  islev
bozukluklarinda olabilir. NFkB ve mTOR da-

gbzden

metabolik
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hil, ancak bunlarla sinirli olmamak Uzere,
birkag
iliskilendirilmistir. Birkag grup, yaslanmayi
tersine ¢evirmek icin bu yollar hedef aldu.
Ek olarak, baska bir arastirma grubu, yash

molekidler yol yaslanma ile

farelerin derisinde NF-kB'nin secici inhi-
bisyonunun, hayvan dokusunun ekspresy-
on profilini ve fiziksel gérinimind daha
geng kontrol farelerininkine uyacak sekilde
geri dondirdGginl gosterdi. Bu ¢calismalar
gelistirmenin ilk asamalarinda olmasina
ragmen, yasa bagl gen ifadesinin Urlnleri
olarak enzimlerin veya dizenleyici pro-
teinlerin etkili bir sekilde terapdtik olarak
hedeflenebilecegine dair kavram kaniti
saglarlar. Ortaya c¢ikan diger yaslanma
karsiti stratejiler, kan faktorleri, 6zel di-
yetler veya spesifik metabolik manipilasy-
onlar ve hicresel yeniden programlamaya
odaklanir. ilag sirketlerindeki cesitli akade-
mik gruplar ve arastirmacilar da su anda
senolitikler (secici olarak temiz yaslanmisg
hicreler)
bunlarin hala klinik deneylerle etkinlikler-
inin gelecekte dogrulanmasi gerekiyor.

Uzerinde c¢alisiyorlar, ancak

Hicrelerimizin slresiz olarak yenilenme
yeteneginin kapsami, temelde DNA'mizin
lasitlamalart ile simirli olabilir. 1961'de
Amerikali anatomist Dr. Leonard Hayflick,
somatik,  farklilagmig

Olimstiz

normal insan

hicrelerinin olmadigim  ve

yaslanmadan 6nce (hicre bolinmesinin
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durmasi)yalnizca 40-60kezbolinebildigini
gosteren ¢ok 6nemli deneyler yapti. Prof.
Alexey Olovnikov, Prof. Elizabeth Blackburn
ve digerleri tarafindan yapilan ufuk agia
¢alisma, kromozomlarin sonundaki telom-
erler olarak bilinen tekrar eden DNA bélge-
lerinin her hicre bélinmesinde kaybolarak
hicrelerin artik bélinemedikleri kritik bir
noktaya yol a¢tigim kabul etti. Bu donim
noktasi niteligindeki kesiften bu yana, telo-
merler ve iligkili proteinler uzun slredir
yaslanmanin etkilerini tedavi etmek ve
hatta tersine cevirmek icin bir hedef
olmustur. Ornegin, Ispanya Ulusal Kanser
Arastirma Merkezi'ndeki bilim adamlan
yakin zamanda siper uzun telomerlere sa-
hip genetigi degistirilmis fareler Urettiler.
Transgenik fareler ortalama olarak yaklasik
%13 daha uzun yasadilar, daha az kanser
insidansina sahiptiler, daha az beyaz yag
dokusuyla daha zayiftilar ve normal uzun-
lukta telomerlere sahip farelere kiyasla
dahaiyi metabolik sagliga sahiptiler. Ayrica,
ABD Ulusal Saglik Enstitlilerinde yapilan bir
faz /Il klinik calismasinda, hizlandinlmig
telomer asinmasina yatkinlik gésteren tel-
omer hastalig1 olan hastalar, telomerleri
farmakolojik olarak hedeflemek icin sente-
tik bir hormon olan Danazol ile tedavi edil-
di. Dikkate deger bir sekilde, ilag sadece
telomer aginmasini azaltmakla kalmad,
ayni zamanda hastalarin %92'sinde telom-
er uzunlugunda orijinal baslangica kiyasla
2 yil sonra bir artig oldu. Birlikte, bu
¢alismalar blylk umut vaat ediyor. Bunun-
la birlikte, telomerleri ve diger kendi kendi-
ni yenileyen proteinleri
yaklagimlarin en 6nemli sinirlamalarindan

hedef alan

biri, yaslanmay1 tersine cevirmek icin bu
hedefler ayn1 zamanda bilinen onkopro-
teinler oldugundan kanseri tetikleme po-
tansiyel riskidir. Dikkat edilmesi gereken
nokta, telomerlerin tim hicre tiplerinde
ayni oranda tikenmemesi ve tikenmenin
genetik ve gevresel faktorlere bagli olarak
bireylerde farkliik gosterebilmesidir. Bu
nedenle, tim doku tiplerini hedefleyen
butlncdl bir yaklagim gerekli olmayabilir
veya genel olarak faydali olmayabilir.
Farelerin 6mri boyunca 10 yas evresinde
17 organ ve plazma proteomikleri Gzerine
yapilan son arastirmalar, gen ekspresyonu-

nun yaslanma dinamiklerini aydinlatti ve
yaslanmanin asenkronize organlar arasi ve
organ i¢i ilerlemesinin dikkate alinmasi
gerektigini gosterdi. Ek olarak, yaslanan
kisilerde enfeksiyonlara karg1 azalmig bir
yanitve asilamadan sonra hiimoral ve hiicre-
sel bagisiklik gelistirme yetenegi (immino-
yaslanma) gozlenir. Su anda, pandemik
enfeksiyonlarin  dnlenmesi ve tedavisi
agisindan, yaslilarda bagisiklik
yaslanmasinin nedenleri ve belirteglerine
iliskin daha derini¢goriler buyik bir taleptir
ve bagisiklik fonksiyonlarin iyilestirmek ve
saglikli yaslanmay1 uzatmak icin temel ve
uygulamali biyomedikal arastirma faali-
yetleriicin daha fazla destege ihtiyag vardir.
Rejeneratif tip icin doku mihendisligi gibi
alternatif arastirma alanlan, hicre islev
bozuklugu nedeniyle mevcut organlan ve
haline getirmek vyerine
degistirmeye odaklanir. Doku mihendisligi,
dogal insan dokularini yeniden olusturmak

dokularn  eski

icin hicrelerin, iskelelerin veya bliyime fak-
torlerinin bir kombinasyonunu kullanir. Alan,
klinik gelisimin sonraki agamalarinda cesitli
uygulamalarla kemik, sinir, kalp ve cilt rejen-
erasyonu gibi cesitli alanlarda buyik umut
vaat etmistir. Ancak daha blyuk organlar,
yine de o©nemli miktarda arastirma ve
gelistirme gerektirir. Tipik olarak, organ ne
kadar buytkse, doku o kadar yapisal ve
islevsel olarak cogalabilir hale gelir. Buna ek
olarak, (Alzheimer hastaligi veya Parkinson
hastalig1 gibiyasa bagli hastaliklara ézellikle
duyarli olan) beyin gibi bazi organlar icin,
organin, 6zel bélgelerinin ve aginin nasil
calistigina iliskin énemli bilgi bogluklar de-
vam etmektedir. Son olarak, biytk dokularin
yenilenmesindeki  bir  baska
sinirlama, difizyon nedeniyle tedarikle
sinirlidir. Hicrelerin ¢ogu, hicrelere temel
oksijen ve besin maddelerini saglayan bir
lilcal damar veya kan damarinin 50-100 um
icinde bulunur. Bu nedenle, kolaylikla per-

onemli

flize edilebilen bir damar ag1, bagarili doku/
organ mihendisligiicin bir 6n kosuldur. Yeni
dokular olusturmaya alternatif bir yaklasim,
uygun yedek organlari kaynak olarak kullan-
mak i¢in  bir konakgi/biyolojik sistem
kullanmaktir. Domuzlar gibi blyik hayvan-
lar, insanlarla yakindan eslesen damar agina

benzer boyutta organlara sahiptir ve yapisal
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ve islevsel bir balas acisiyla, insanlardaki
uygulamalar i¢in uyarlanabilir. Bununla bir-
likte, insan bagigiklik sisteminin hicrelerde
ve dokuda kendini ve kendi kendine belirteg
olmayanlan tanima konusundaki yiksek
0zglllugl ve duyarliig, birakin bir kseno-
greft kaynagindan gelen dokuyu, diger in-
san dondrlerinden alinan eslesen allograft
Genetik
muhendisligi tekniklerinin say1sindaki artis,

dokusunu  bulmayr  zorlastirr.
arastirmacilarin tire 6zgl bagisiklik bariyer-
asmak ve ksenogreftlere kars
toleransi artirmak icin hedef imminojenik
genleri/proteinleri devre digi birakmasina
ve hatta insanlastirmasina olanak sagliyor.

Bununla birlikte, bir doku veya organdaki

lerini

hicrelerin  karmagik dogasi, hem doku
mihendisligi GrinG hem de ksenojenik
Urinlerin, yaygin olarak kullamma hazir
tibbi Grlnler haline gelmesinden 6nce hala
¢ok uzak oldugu anlamina gelir. Hicre ve
doku naklinin aksine, tibbi implantlar bi-
yolojik yapilar degistirmek icin kullanilan
insan yapimi cihazlardir. Tibbi implantlar
birkag on yildir ortalikta dolasgsa da, bu alan-
da hala gelisme ve iyilestirme igin dnemli bir
alan var. Diz veya kalca protezleri veya dig
implantlan gibi tibbi implantlara ihtiyag
duyan yasl hastalar icin protezlerin yagam
buylk fayda
saglayacaktir. Antibiyoz ve/veya lokal kemik
rejenerasyonu icin ilag salan 6zelliklere sa-
hip yeni implant materyalleri
sonuclanm 6nemli 6l¢lde iyilestirebilir.
Kontrol edilebilir dagitim mekanizmalan
gibi kompozit biyomalzemeler tzerindeki

dénglstnlin  uzatilmas

hasta

nanobiyoteknoloji alam, bu zorluga bir
¢6zUm saglamaya yardimcr olabilir. Diger
stratejiler, yaslanma sorununa teknoloji
odakli ¢ozimleri tesvik ederek hdcrelerin
kullammint  tamamen ortadan kaldirr.
ispanya, ABD ve Hollanda'dan ortak bir
arastirma ekibi, ozel gorsel gozliklerle
araylz olusturan insan oksipital korteksine
yerlestirilen intrakortikal mikroelektrotlar
kullanarak,
g0risting harfleri ve sekilleri ayirt edecek
kadar kismen restore etti. Ek olarak, diger

gruplar serebral palsi veya fel¢ten muzdarip

tamamen kor bir hastanin

hastalarin  hareket
saglayan  dig

kabiliyetini yeniden

kazanmasin iskeletler

gelistirmistir. Gelecekte, hastalarin uygun
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ilag kullammina baglibgin artirmak icin diji-
tal  kombinasyon  terapileri (dijital
sahip akill ilaglar) ile
yaslilarda yasam kalitesinin iyilestirilmesine

tammlayicilara
yonelik iyi beklentiler olacaktir. Sensorlu
(vani kizilotesi hareket, temas, 151k, sicaklik
ve nem) akilli ev cihazlanyla yapay zeka
gelistirmek, hemgirelerin kronik hastalara
saglik hizmeti vermelerini, hastalarin
ihtiyaclanina gercek zamanl olarak tepki
vermelerini ve bunlara uyum saglamalarim
destekleyecektir. Bu teknoloji platformlan,
farmasotik bir tedavi digindaki midahale
stratejilerinin, yaslanmayla iliskili fiziksel ve
ndrofizyolojik islev bozukluklarimin bazi bi-

yolojik zorluklarimin Ustesinden gelmede ise

yarayabileceginin altim ¢iziyor. Basarilarimin
anahtarn, insan-makine araylizi ve son
kullanmcr egitimidir. Yaslanmayla micadele et-
mek i¢in gen diizenlemeden elektronik prote-
zlere kadar bircok farkli gelisen teknoloji var.
birlikte, populasyonunun
cesitliligi ve yasla iliskili cok cesitli potansiyel
hastaliklar gbz 6niine alindiginda, nihayetinde

Bununla insan

yaslanma sorununa tek bir evrensel (“her
derde deva”) ¢6zim yoktur. Bunun vyerine,
birden fazla teknoloji yolu gelistirmeye
odaklanmali ve hastalarin hayatlarinin sonraki
yillarim dolu dolu yasayabilmeleri icin 6zel

ihtiyaclanm  karsilamak Gzere uyarlanmig
isisellestirilmis tedavi stratejileri/planlan
sunmaliyiz.

buyuk
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4.3. SONSUZ UCUZ
ENERJI

1953'te  ABD Dwight  D.
Eisenhowerin BM'ye yaptig1 konusmada,

Basgkant

insanlik uzun zamandir didnyamizin en
cbzmek
icin sonsuz bir ucuz enerji kaynagindan

acil  zorluklarindan  bazilarim
yararlanabilecegimiz bir gelecek tasav-
vur ediyor. Ornegin, sonsuz ucuz bir en-
erji kaynag, yapay 151k ya da kig aylarinda
ekinleri 1sitmak yoluyla yillik kiresel gida
dretimini artirabilir, tuzdan arindirma te-
sisleri gibi enerji yogun teknolojilerin

sinirlamasinin~ Ustesinden  gel-

L
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ebilir ve ulagim sektorl gibi endUstrileri

doénUstirebilir. En 6nemlisi, bu tir teknolo-
jiler kiresel 1sinmay1 sinirlamada ve iklim
degisikliginin  yikic hafiflet-
mede kilit bir rol oynuyor. Nikleer fisyon,

etkilerini

rizgar, glnes ve biyokitle dahil olmak
Uzere bircok kilit teknoloji platformu bu
hedefe ulagmamiza olurken,
nikleer flzyon gibi digerleri hala aktif
gelistirme/arastirma asamasindadir. Bu
bélimde, bu enerji kaynaklarinin po-

tansiyeli ve zorluklarint ve dinyayi nasil

yardimci

degistirebileceklerini ele aliyoruz.

4.3.1. NOKLEER
FOZYON/FiSYON

NUkleer fizyon genellikle enerji Gretiminin
kutsal kasesi olarak kabul edilir. Fizyon
reaktorleri, daha hafif iki atom ¢ekirdeginin
birleserek daha agir bir
olusturdugu zaman enerjinin agiga ¢iktig

cekirdek

yapay ginesler olarak disindlebilir. Fizy- ]

on reaktorleri, fisyon reaktérlerinden cok
daha az radyoaktif malzeme Uretir ve birin-
cil yakit kaynaklarindan biri olan déteryum,
okyanusta bol miktarda bulunur. Fransa'daki
Uluslararast Termonikleer Deneysel Reak-
tor (ITER) ve Almanya'daki Wendelstein
7-X gibi uluslararasi igbirlikleri bu alanda
Onemli adimlar atti. Baganli bir sekilde
Uretilen ikincisi, yildiz olusturma konsepti
icin 6nemli bir kavram kaniti saglayan he-
lyum plazmas iceriyordu. Mevcut zorluk,
sistemi baslatmak ve plazmayi glivenli bir
sekilde muhafaza etmek ve kontrol altina
almak igin kullanilandan daha fazla en-
erji Uretmektir. Plazma, 40 milyon santigrat
dereceye kadar sicakliklara ulasabilir. Bu, su
anda bilinen herhangi bir malzeme ile temas
yoluyla yapilamaz, bunun yerine manyetik
veya atalet hapsi yoluyla gerceklestirilmesi
gerekir. Bu teknolojiyi hayata gecirmek i¢in
hala 6nemli arastirma ve kaynaklara ihtiyag
var, aksi takdirde nikleer flizyon gercegi
her zaman "10 y1l uzakta” bir kavram olarak
kalacak. 2022, Lawrence Livermore Ul-
usal Laboratuvarr'min (LLNL) enerji basabas
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noktasina ulagmasiyla bu alanda bir ¢igir
actl, yani bir deneyde flizyondan onu
calistirmalk icin kullanilan lazer enerjisin-
den (2,05 megajul) daha fazla enerii (3,15
megajul) dretti. Bununla birlikte, deney
icin 2.05 Megajoule enerji Gretmek Uzere
fizyondan gercek enerji Gretimi igin
o6nemli sorunlar devam etmektedir, 192
lazer icin toplamda ~ 300 megajul elek-
trik enerjisi harcanmak zorunda kalmistir.
Ayni zamanda, nikleer fisyon icin yeni
yaklasimlar olusturulmaktadir. ilging bir
yaklagim, parcacik hizlandirciyla calisan
bir fizyon reaktoérd kullanan ve boélme
ve dondstirme yoluyla nlkleer atigin
hacmini (100 kat daha az) ve radyoaktif
dmrind (300'e kargt 300.000 yil) azal-
tabilen MYRRHA girisimidir. Bu sekilde
teknoloji, geleneksel nikleer fisyon ris-
kini azaltabilir ve nikleer fizyon vaadi
gercege donisene kadar gecici bir ¢c6zim
saglayabilir. Nikleer reaktdr tasarimindaki
ek bir egilim, kiclik moduler reaktdrlerin
(SMR'ler) gelistirilmesi olmustur. Tipik
nikleer fisyon santralleri, biyik miktarda



Nisan 2025

alan ve sermaye yiki gerektirir. SMR'ler,
300 MWe esdegeri veya daha az Ureten
ve fabrikasyon slreglerini basitlestiren,
Uretim maliyetleriniazaltan ve degisenen-
erji gereksinimlerine gore kademeli olarak
ilave modiiller ekleme esnekligi saglayan
modduler bir tasarima sahip nikleer reak-
torlerdir. SMR teknolojisi, uzak topluluklar
ve alamin sinirl oldugu yerler icin 6zel-
likle avantajiidir. Gelistirilmekte olan
projelere 6rnek olarak ingiltere'deki Rolls-
Royce SMR veya Giney Kore'deki SMART
reaktdry verilebilir; Fransa gibi diger Ul-
keler de yakin zamanda bu teknolojiye
biyuk yatimmlar yaptigint duyurdu. Hem
nikleer fizyon hem de fisyon teknolo-
jilerinin dizenli olarak dikkate alinmayan
ana dezavantajlarindan biri, maliyetinin
yan sira yiksek altyapr ve teknoloji
bu teknolojileri
etkinlestirmek i¢in ylksek bir 6n yatirm

gereksinimleridir. Bu,

gerektirir ve ylUksek gelirli ve distk gelirli
GUlkeler arasindaki enerji ugurumunu daha
da genisletebilir.

4.3.2. RUZGAR
ENERJISI

Tarimda yel
uygulanmasindan Atlantik boyunca gemi-
leri ilerletmeye kadar uzun siredir riizgan
bir enerji kaynag olarak kullandik. Rizgar

degirmenlerinin

enerjisi su anda kiresel enerji Uretiminin
%6'sint olusturuyor, ancak Uluslararast En-
erji Ajansi’nin (IEA) 2019'daki bir raporuna
gore, rizgar enerjisi tamamen kullanilirsa,
kiresel olarak yilda 420.000 terawattsaat
elektrik Uretebilir (dinyadan 11 kat daha
fazla) su anda yillik olarak kullaniyor. Ayrica
teknoloji CO Uretmez veya havaya zararli
Urtnler salmaz. Teknolojinin sinirlamalar,
rizgar modellerindeki degiskenlik ve tirbin
yapilarininkurulabilecegisonlu konumlardr.
Bu, ozellikle (enerjiye genellikle en ¢ok ihti-
ya¢ duyulan) sehirler icin gecerlidir ve bu
da karmasik altyapr ihtiyacina ve ek konum-
lardan iletim nedeniyle enerji kayiplarina
yol agar. Havadaki riizgar turbinleri, genel-
likle daha enerjik (daha yiksek hiza sahip),
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daha sabit/strekli ve yerde fiziksel alan
gerektirmeyen yiksek irtifa rizgarlann
kullanarak bu tir kisitlamalarin Ustesin-
den gelebilir. Boyle bir sistemin 6rnekleri,
havadan hafif bagli riizgar tirbini Magenn
Hava Rotor Sistemini (M.A.R.S.) icerir.

4.3.3. GUNES

Gdnes 15181 yoluyla gines enerjisi te-
orik olarak sonsuz bir enerji kaynagidir.
Teknolojinin  taginabilirlik  ozellikleri ve
elektrik sebekesini dagitma potansiyeli,
onu uzak veya yalitilms topluluklar igin
cok uygun hale getiriyor. Simirlamalar,
bireysel haneler ic¢in yiksek &n mali-
yetleri icerir. Ayrica, mevcut glines paneli
teknolojisi, gelen 151k enerjisinin yalnmzca
%22-23'UnU elektrige dondstlrebilir. Bu
nedenle, daha verimli gines panelleri
gelistirmeye ihtiyac vardir, ancak fiziksel
sinirlar vardir. Su anda ¢ogu gines modild
icin kullanmlan silikon i¢in Shockley-Que-
isser simin (gtines pillerinin maksimum te-



89 Bioreg Bilim

orik verimliligi) %30'dur. Bu, yeni matery-
aller arastirma ihtiyacim vurgulamaktadir.
Son zamanlarda, Colorado'daki Ulusal
Yenilenebilir Enerji Laboratuvan, alti
farkli malzemeyi cok baglantili bir hicre-
de birlestirerek %47°'lik gines enerjisi
donlstirme  verimliligi  gosterebildi. Ek
olarak, yeni teknolojiler glines enerjisinin
yeni ortamlara uyarlanmasina yardima
oluyor. Col gibi yerlere gines panelleri
yerlestirmenin en bulyik sorunlarindan
biri, enerji verimliligini azaltan ve sirekli
balim gerektiren panelleri kaplayabilen
kumdur. BAE'deki Masdar Bilim ve Teknoloji
Enstitisi’'nde Sandstock projesi olarak
bilinen yeni bir yaklasim, bunun yerine
glnes enerjisini yakalamak ve depolamak
i¢in bir1s1 toplayici olarak kumun kendisini
kullamyor. Gines yogunlastina kullanan
bir prototip, kumu daha sonra enerji Ureti-
mi icin kullanilabilecek sekilde 800-1000
-,C'ye kadar1sitabildi.

4.3.4. BIYOENERI
(BIYOKUTLE)

Biyoenerji aym zamanda glnesten ge-
len enerjiyi kullanan ve biyokitle seklinde
kimyasal enerji olarak depolayan bir en-
erji kaynagidir. Depolanan enerjiyi ser-
best birakmak icin biyokutle yakilabilir ve
salinan CO2'yi yakalamak ve yeni biyok{-

tle olusturmak icin yeni bitki materyali |

ekilebili. Bu anlamda biyokitle dairesel
bir enerji kaynagidir. Ek olarak, biyokdtle,
mevcut yanmaya dayali tasima aracglanyla
kolayca uygulanabilen biyoyakitlara kolay-
ca dondsturilebilir. Enerji kaynagimn bir
sinirlamasi, gida tedarigi Uzerinde baski
olusturabilecek yiksek su ve ekilebilir arazi
gereksinimleri ve biyokdtlenin toplanmasi/
islenmesi i¢in gereken girdi enerjisinin
kaybidir.

4.3.5. DIGER HUSUSLAR
VE GELECEGE DAIR
YONLER

Sonsuz birucuz enerjikaynaginintim potan-
siyelini ortaya ¢ikarmak igin, her an kolayca
erisilebilir olmasi gerekir. Ozellikle, son-
suz bir enerji kaynagindan yararlanmanin
onindeki en blylk engellerden biri, onu
olusturulduktan ve talep Uzerine olduk-
tan sonra etkili bir sekilde yakalama ve
depolama yetenegidir. Ek olarak, Uretilen
enerjinin ¢ogunu tasiyan elektrik sebekesi
altyapist (ABD dahil bircok Glkede) hizla es-
kimektedir ve yeni enerji tedarikgileriyle
entegrasyona daha az uygundur. Tim bu
faktorler, herhangi bir potansiyel sonsuz en-
erji kaynaginmin yaygin olarak uygulanmasin
ve glnlik yasamlarimizi  ddénlstirme
yetenegini sinirlar. Bu nedenle, yeni alter-
natif enerji kaynaklarinin gelistirilmesini

, bt\\‘t/;-/ ‘l? {
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desteklemenin yani sira, enerji dénisim,
enerji iletim/dagitim sebekeleri ve enerji
depolama gibi tamamlayic1 sektdrlerde
de es zamanli yatinmlara ihtiyag duyuy-
oruz.

4.4. PARAPSIKOLOJI

Parapsikolojik etkilerinvarolup olmadigini
anlayin Parapsikoloji terimi, 1800'lerin
sonlarinda Alman filozof Max Dessoir
tarafindan ortaya atilmistir ve telepati,
onsezi, telekinezi gibi gizemli gig “psi”
tarafindan tetiklenen paranormal etkileri
tanimlar. Nifusun yaklasik %50'sinin bu
tdr paranormal fenomenlerin varligina
inandig1 tahmin edilse de, bu alan bilim
camiasi arasinda resmi olarak ciddi bir
arastirma alanm olarak kabul edilmeme-
kte ve bu nedenle ampirik ¢aligmasim
engellemektedir. Parapsikolojik
sdzde bilim midir yoksa onlarin varligini
kamitlayabilir miyiz? Sihirbazlarin veya il-
lizyonistlerin telepatik veya telekinetik
yeteneklerine hepimiz hayran kalmigizdir.

etkiler

Ama hepsi sadece bizi kandiriyor mu yok-
sa bu yeteneklere sahip insanlarin gercek-
ten var olduguna dair bilimsel kanitlar var
m1? Bu tir fenomenlerin bilimsel olarak
nasil ve nasil arastirilacagi gerekliligi ve
yaklagimi ve ilgili yayinlarla ilgili sorular
yogun bir sekilde tartisitmaktadir. Telekin-
ezi veya psikokinezi arastirmak igin, fizik-
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selglckullanmadanyalmzcadisincelerle
nesneleri manipile etme yetenegi, ¢ok
sayida deneysel teknik kullamlr. Ornegin,
rasgele  sayi
deneklerden bir yanlilik yaratmak igin
say1 dagilimini degistirmeleri istendi. Cok
say1da ¢calisma potansiyel olumlu bulgular
bildirmis olsa da, daha blyik &l¢ekli me-
ta-analiz, marjinal etkinin biyik olasilikla
yayin
gostermistir. Disman silahlarina mida-
hale etmek icin bu tir yetenekleri kul-
lanmaya ilgi duyan ABD Ordusu, 1984
yiinda bu tir glclerin varligim bilimsel
olarak kanitlayabildigini iddia eden labo-
ratuvarlardan alinan deneysel sonuglan

Uretegleri  kullamlarak,

yantiligindan  kaynaklandigini

degerlendirmek igin bir ¢calisma yaptirdr.
Ancak yapilan deneyler iyi bir bilimsel
uygulamaya uygun gorilmedi. Ayrica Uri
Geller gibi Gnlu illdzyonistler el cabuklugu
ile yakalanmistir. Telepati, diger insanlarin
disiincelerini veya duygularint algilama
yetenegini tanimlar. Telepatiyi aragtirmak
icin popdler bir deneysel yontem sézde
“Ganzfeld” dir.Burada 6zne miyoksa "alic1”
mi1? kontrolld, duyulardan yoksun bir orta-
ma yerlestirilirken, bir “gdnderen”? farkl
bir odada telepatik olarak bilgi (6rnegin
resimler) iletmeye caligir. ilging bir sekilde,
yayinlanmis 29 deneyden olusan bir me-
ta-analiz, “psi-iletken” teorisini destekli-
yor gibi goérintyordu. Bununla birlikte,
bu iddia, Ganzfeld deneylerinin cogunun,
ornegin uygun duyusal

yoksunlugun

olmamast ve kopyalanamamasi nedeniyle
kusurlu oldugunu elestiren sipheci Ray
Hyman tarafindan elestirildi. Genel olarak,
bugiine kadar telekinetik veya telepatik yet-
eneklerin varligina dair glivenilir bir bilimsel
kanttyoktur. Birbagka popiler parapsikolojik
fenomen, Onsezi veya gelecek vizyonudur.
Kehanetler ve falalik hakkindaki efsaneler
yizlerce yildir var. On tamma olasiligim
arastirmaya yonelik modern teknikler, rast-
gele olay olusturucularin kullammin igeri-
yordu. Alandaki populer arastirmacilardan
biri, bircok denemede olay1 tahmin etmede
rastgele katiimcilarin ortalamamin  GUzer-
inde bir basar1 orani saptadigini iddia eden
parapsikolog Helmut Schmidt idi. Bununla
birlikte, aragtirmasi diger gruplar tarafindan
tekrarlanmadi ve Schmidt, deneyleri ikinci
bir deneycinin gbzetimi olmadan tek basina
yaptig1 i¢in elestirildi. Diger arastirmacilar,
onbiligsel yeteneklerin varligi igin tekrarla-
nabilir, 6nemli sonuglar saglamada basarisiz
oldular. S6zde "biligsel riyalar“in gdzlemleri
icin olas1 agiklamalar veya vizyonlar daha
cok dejavu hissi, hafiza 6nyargilar veya
sadece tesadUflerle agiklanir. Dini inanclar,
insanlarin  parapsikolojiye inanmalarinin
en blyUk nedenlerinden biridir. Bir ruhun
ve Obiur dinyanin varlig, icimizde fizik-
sel beden ve zihnin 6tesinde bagimsiz ve
6limden sonra da devam edebilen bir sey
oldugunu ima eder. 1975'te psikiyatrist
Raymond Moody, 6lime yakin bir deneyim
(NDE) yasadigini bildiren ve agiklamalarinda
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beden dis1 deneyimler veya bir boslukta
stzilmek gibi ortak noktalar oldugunu fark
eden 150 kisiyle yapilan réportajlarin bir
koleksiyonunu yayinladi. Bu deneyimler,
6lmekte olan ya da stresli bir beynin fizik-
sel degisimlerinden mi kaynaklanyor yok-
sa gercekten dlimden sonraki bir hayatin
varligint m1 kanmtliyorlar? Son kitabinda
Dr. Bruce Grayson, OYD'lerin klinik olarak
6lu hastalarda gosterildigi gibi beyinden
bagimsiz caligabilen zihnin bir sonucu
olabilecegini 6ne slrlyor. Beyin gorintdl-
eme teknolojisindeki ilerlemelere ragmen,
bu fenomenleriincelemekicin hala ampirik
ve bilimsel bir yaklagimimiz yok. Deneyim-
lerdeki tutarlibk, 8bir dinya gercek olmasa
bile OYD hislerinin gercek oldugunu gds-
teriyor. ilging bir sekilde, Dimetiltriptamin
(DMT)  gibi  psychedelic
tlketiminden sonra

maddelerin
deneyim-
ler rapor edilmistir, OYD'lerin viicudun
dtesindeki

benzer

bagka bir varliktan ziyade
beyin islevindeki &nemli degisikliklerin
bir sonucu oldugunu destekler. DMT'nin
beyindeki etkisine iliskin daha fazla bilgi,
OYD'lerin yasandig1 mekanizmalara biraz
151k tutabilir, ancak bu deneyimlerden igsel
DMT'nin sorumlu olup olmadig1 bilinmiyor.
Bununla birlikte, Dr. lan Stevenson ve halefi
Dr. Jim B. Tucker tarafindan yapilan reen-
karnasyon arastirmasina baktiktan sonra,
bir ruhun var oldugu fikrini gz ardi etmek
zordur. Her iki arastirmaci da, cocuklarin
gecmis bir yasamdan hatiralan ile olen
insanlarin tammlar arasindaki iligkileri incel-
edi. Arastirma konular arasinda dikkat ¢ekici
iki vaka 6ne ¢ikiyor. Bir denek, 2 yasindaki
bir cocuk olan James Leininger, 50 yil nce
oldurilen James Huston adli bir 2. Dinya
Savasi pilotu olarak ge¢mis bir yasami hem
ifadeleriyle hem de davranmislariyla hatirliyor
gibiydi. Diger denek, 6 yagindaki Ryan Ham-
mons, Hollywood'da ¢alistigini hatirladr ve
Ryan'in dogumundan 39 yil énce 6lmUs olan
Marty Martyn olarak bir resimdeki ge¢mis
benligini tanyabildi. Bu vakalarin canli bir
hayal giicl ve tesadifiin sonucu mu yoksa
gercek reenkarnasyon kamti mi oldugu bir
tartisma olmaya devam ediyor. Parapsikoloji-
yi kanitlamak ve kullanmalicin ¢ok ¢aba sarf
edildi, ya finansal olarak "Bir Milyon Dolarlik
Paranormal Meydan Okuma” tarafindan
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motive edildi? James Randi tarafindan veya
askeri ve gizli istihbarat cikarlaryla, 20 mi-
lyon dolarlik CIAmn gizli programi Stargate
Projesi ile, hatta genetik ¢alismalar ¢oktan
yapilmistir. Bu c¢abalara ragmen, bugine
kadar paranormal ve psisik fenomenlerin
destekleyen yeterli
tur. Mevcut ¢alismalar ya bagintiidir ya da
tekrarlanabilirlik eksikligi ve ¢alisma tasarim
kusurlar nedeniyle tartismali sonuclar ver-
mektedir. Bu nedenle, bu sézde psisik yet-
enekleri ve acgiklanamayan olaylart daha

varligim kamt yok-

fazla aragtirmak igin psi 6lgimine ve daha
tekrarlanabilir tekniklere izin veren teknolojik
gelismelere ihtiyag vardir. Bu tur parapsikolo-
jik fenomenlerin varligina dair bilimsel bir
kamit mdmkidn olursa, su anda bilinen doga
yasalanyla agiklama yeteneginin olmamasi
nedeniyle, bu bilim igin buylk bir paradigma
degisikligi olacaktir.

5. BILGININ SINIRLARI,
ASLA BILEMEYECEGIMIZ
SEVLER

Elbette, yukarida ele alinan konular, son

gelismelerin yalmzca sinirl, ancak agiklayic
bir alt kimesidir. Sonunda anlagildigin
sandigimiz bircok alanda ve alanda iler-
leme var. Ornek olarak, “basit” diye seylerde
inanilmaz kesifler yapilmaya devam ediyor
Suyunylksek basing ve sicaklikta olusabilen
Ozellikleri, sicak kara buzlar olarak bilinen
iki kristal fazin iyonik iletkenligi neredeyse
tipik  bir iletkenligi
kadar yiksek olan sdperiyonik bir faz

metalin  elektronik

olusturmasidir. Bu tlr buzlar, Neptin gibi
dev buzlu gezegenlerde meydana gelir, an-

cak mekanizma ayni zamanda kriyoprez-
ervasyonla da ilgilidir. Bununla birlikte,
bilgi alaninin genislemesiyle birlikte, bil-
inmeyene maruz kalan ylzey de buyr.
Onceki bélimlerde gérsellestirilen muaz-
zam ilerlemeye ragmen, ¢ok sayida acik
soruyu iceren bir dizi alan vardir. Ornegin,
karanlk maddenin varlig, onsuz galak-
silerin tutarliiginin agiklanamayacagi icin
uzun sdredir varsayilmistir. Bununla birlik-
te, bu karanlik maddenin ve iligkili karanlik
enerjinin tam bilesimi, tamamen muamma
olmaya devam ediyor ve hicbir deneyde
karsilik gelen parcaciklar tespit edileme-
di. 2021'de Groningen Universitesi'nde
karanlk madde icermeyen galaksilerin
varligina iligkin bulgular, gizemi daha da
artinyor. Sagirticr bir sekilde, parapsikolo-
jik fenomenlerin varligi veya yoklugu




hakkindaki tartisma, Daryl J. Bem'in (Cor-
nell Universitesi) deneylerinden yeni bir
ilgi gordl ve yakin zamanda 6zetlendi.
Ayni sekilde, sasirtict bir gelisme, UL-
USAL ISTIHBARAT MUDURLUGU (ABD)
tarafindan Tanimlanamayan Hava Olaylan
(UAP) Raporu’nun yayinlanmasiydi. radar,
lazilotesi, elektro-optik, silah arayicilar ve
gorsel gézlem dahil olmak Uzere birden
fazla sensorde kaydedildi. Genel olarak,
bilme yetenegimizin teorik sinirlan
vardir. Asla bilemeyecegimiz seyler var ve
bazilarint sezgiyle tahmin edebilecegimiz
veya kavrayabilecegimiz seyler de ola-
bilir. Buyuk o6lcekte, gorebildiklerimizi
sinirlayan 151k hizi simirt vardir, bu, evreni-
mizin ¢cogunu (Unlu olay ufku) gozlemleme
Gmidimizi engeller. Ki¢lik boyutta, kuan-

tum mekanigi bize, evreni anlamamizin da

yerlesik birsimrioldugunu 6gretir; bu, Planck
6lceginin 6tesinde bu nesnelerin konumu ve
kaderi hakkinda tahminde bulunmaya izin
vermeyen dalga fonksiyonu tarafindan be-
lirlenir. Su anki gergeklik anlayisimizin tama-
men eksik oldugu, standart fizik modelinin
6tesinde, kuantum mekanigini ve goreliligi
birlestiren, yercekimi dahil tim temel kuv-
vetleri tanimlayan bir teori bulmanin on-
larca yildir imkansiz oldugu gerceginden
agik¢a goruldyor.
maddeden daha fazla madde oldugunu
agiklayabilir.
edici bulgulardan biri, evrenimizin ya yerel
olmadig, nedensel olmadigiya da sliper de-
terministik oldugu anlamina gelen kuantum

Evrende neden anti-

En esrarengiz ve rahatsiz

dolagikligidir, bu tir etkilerin makroskopik
dinyaya donistligini gostererek bagka bir
¢1gr actr. Bu gerceklik, disindigimizden
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daha karmasik, 2021'de negatif sayilarin
karekoklerinin fiziksel dinyanin yapisina
derinlemesine gémuld oldugunun
kanitlanmasiyla netlesti. Ve son olarak, din
ve felsefe alanlarina giren bilim, hayattaki
en 6nemli sorular konusunda sonsuza ka-
dar sessiz kalir: Evren neden var? Nasil or-
taya ¢ikt1? Nasil bitecek? Neden yasiyoruz
ve ne yapmaliyiz? Buna ragmen bilimin
yapabilecegi ve yapacagi ¢ok sey var ve bu
asil caba i¢in tim desteginiz gerekiyor.




93 Bioreg Bilim

6. SONUC

Bilimsel ilerlemenin vyolu ve ilerleyisi
biytk oOl¢ide o6ngdrilemez olsa da, il-
kesfetmek ve
gelecekte ginlik yasamimizi degistirme
potansiyeline sahip su anda hizla ilerleyen
alanlan aydinlatmak 6nemli i¢goériler or-

erlemenin yéringelerini

taya ¢ikarabilir. Burada kapsanan ezber bo-
zanlar arasinda ilging kargilikl bagimuiliklar
vardir, 6rnegin yasam bilimi ve elektronik,
noral toz veya sadece 24 saat teshis icin
degil aym zamanda terapotik uygulama-
lar i¢in elektronik implantlar arasinda su
anda meydana gelen bir yakinsama gibi.
TUm ezber bozanlar igin oyun degistirici
ile, yapay zeka ve biligsel bilgi islemdeki
bir atiim, her yerde beklenen benzeri
gorilmemis bir hizlanma ile diger tim
alanlarda Gergek
dinyada hizli ve otomatik olarak deneyler

devrim vyaratacaktir.

yapmak i¢in robotik ile bir kombinasyon,

etkiyi daha da glclendirecektir. Bazilan
kendi kendini gelistiren Al'y1 insanligin
yapmak zorunda kalacagr son icat olarak
adlandirdi. Genel olarak makine 6grenimi
alan, GPT-3'Un bir sirimi olan ChatGPT'nin
30 Kasim 2022'de OpenAl, San Francisco, CA
tarafindan piyasaya sirtlmesiyle 2022'de
onemli ilerlemeler kaydetti. ChatGPT, Tu-
ring testini esasen gecen ve yayinlandiktan
hemen sonra ayrintii yanitlart ve birgok
bilgi alaninda agiklayici yanitlan nedeniyle
biyuk ilgi toplayan bir sohbet robotudur.
Program denemeler, makaleler, bilgisayar
kodu yazabilir ve bir dénim noktasi olarak
kabul edilebilir. Ornegin, bilim ve teknolo-
jinininsanlik tarihi i¢in Gnemi soruldugunda,
2022'nin sonunda su yanit1 verdi: "Bilim ve
teknoloji, insanlik tarihinde ¢ok 6nemli bir
rol oynadi.” Atalarimiz tarafindan kullanilan
en eski araglardan bugtin kullandigimiz ileri
teknolojiye kadar, bilim ve teknoloji hayatta
kalmamiza, gelismemize ve cevremizdeki
dinyayr anlamamiza yardimcr oldu. Bilim

Nisan 2025

ve teknolojinin insanlik tarihinin akigin
etkilemesinin en 6nemli yollarindan biri
tiptaki gelismelerdir. Tarih boyunca insan-
lar cesitli hastaliklar ve saglik sorunlan
ile mlcadele etti, ancak bilim adamlan
ve tip arastirmacilarinin kaydettigi ilerle-
meler sayesinde artik insan vicudunun
nasil calistig1 ve ¢esitli hastaliklarin nasil
tedavi edilecegi konusunda daha iyi bir
anlayisa sahibiz. Bu, bircok hastalikicin et-
kili tedavilerin ve agilarin gelistirilmesine,
yasam kalitemizin iyilestirilmesine ve
yasam siremizin uzamasina yol agmistir.
Bilim ve teknolojinin insanlik tarihi {z-
erinde buyUk bir etkiye sahip olmasinin
bir baska yolu da ulagim ve iletisimdir.
Geg¢miste, insanlar ne kadar uzaga seya-
hat edebilecekleri ve baskalanyla ne
kadar hizli iletigim kurabilecekleri konu-
sunda sinirliydi. Ancak arabalarin, tren-
lerin, ugaklarin ve diger ulagim araglarinin
gelismesiyle artik uzun mesafeleri hizl

ve kolay bir sekilde kat edebiliyoruz. Ben-

J CIRCVIT
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zer sekilde, telgrafin, telefonun, radyo-
nun ve internetin icadi, dinyamn her
yerinden insanlarla neredeyse aninda
iletisim laldi. Bu
pratik uygulamalara ek olarak bilim ve
teknoloji, cevremizdeki diinyay1 ve iginde-

kurmamizi  mimkidn

ki yerimizi anlamamiza da yardimar oldu.
Bilimsel arastirma ve deneyler yoluyla,
doga kanunlar, evrenin kokenleri ve
Dinya'daki yasamin evrimi hakkinda bilgi
edindik. Bu bilgi sadece kendi hayatlarimiz
hakkinda daha bilincli kararlar vermemizi
saglamakla kalmadi, aynm zamanda iginde
yasadigimiz dinya i¢in daha derin bir
takdir gelistirmemize de yardima oldu.
[G1sacasy, bilim ve teknolojinin insanlik
tarihindeki 6nemi anlatilamaz. Bilim ve
teknoloji,
iyilestirmekten

sagligimzr  ve esenligimizi

cevremizdeki  dinyay1
anlamamiza yardimcr olmaya kadar, tari-
himizi sekillendirmede ¢olk énemli bir rol

oynadi ve gelecekte de oynamaya de-

vam edecek Bu tir biyik dil modeller-

inin (LLM) daha fazla yayginlasmasinin, is
piyasasi Uzerinde ve ayrica bilimin gelecegi
Gzerinde yikia etkileri olacaktir ve bu,
yaymnlandiktan kisa bir sire sonra genis
capta tartisilmaktadir. Nature 6rnegin su
yorumu yapti: "Bazilari, sohbet robotlarinin
anlamlarint anlamak yerine yalmzca egitim
setlerindeki
tiksel iliskileri 6grendikleri icin, LLM'lerin

kelimeler arasindaki istatis-

yalmzca insanlarin  zaten yaptiklarin
hatirlayip sentezleyebilecegini ve insani
yonler sergilemeyecegini savunuyor. Bu-
nun erken bir varsayim oldugunu ve ge-
lecekteki Al araclarinin, bilimsel slrecin
bugtin ulagilamaz goriinen ydnlerinde
ustalasabilecegini savunuyoruz. Gelecekte
yapay zeka sohbet robotlart hipotezler
Uretebilir, metodoloji gelistirebilir, deneyler

olusturabilir, verileri analiz edip yorumlaya-

bilir ve el yazmalar yazabilir. Ayn sekilde,
ayn sirket, OpenAl, ge¢mis sanatgilarin stilj
de dahil olmak Gzere kullamar tarafinc

tammlanan icerigin resimlerini saniyeler 4
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icinde ¢izebilen bir program olan DALL-e-
2'yi piyasaya sirdd. Google ve DeepMind,
Aralik 2022'de Med-PaLM adli, ortalama
bir insan hekimle karsilastinlabilir acik
uclu tibbi sorulan yanitlayabilen klinik
odakli bir LLM hakkinda bir &én baski
yayimnladi. Genel olarak bu makalenin girig
yorumlarina ve bilgenin roline geri donuy-
oruz. Insanlik bilgisinin bir digmeye ba-
sarak herkesin parmaklarimizin ucunda
oldugu bir dinyamin, glclendirici yapay
zeka araglar ve robotik ile birlesmesi, bilge
bilim igin yeni bir altin ¢ag basliyor. Tim
bu mevcut ve gelecekteki ezber bozanlan
inceledikten sonra, gelecek hala tahmin
edilemez. Gec¢miste siklikla oldugu gibi,
oyunu degistiren belirleyici atiim, bugtin
kimsenin beklemedigi bir alandan gelebilir.
Merakli kal. "Bir yerlerde inanilmaz bir sey
bilinmeyi bekliyor.




