DOKU KULTURUNDE HUCRELER ARASI ILISKI .l
.

Yazanlar :

Dogan ANIL Ertan UCER
Gekmece Niikleer Aragtirma ve Egitim Merkezi

Giinliikk yagantimizda nasil bazen toplum, bazen birey 6nem kaza-
nirsa, biyologlar da inceleme konularina gére hiicreyi veya bir metazoon’u
tiim olarak dikkate alirlar. Biyologlarin zaman zaman bir hiicreye, ye-
rine gore cok hiicreli birlige énem vermeleri canlilik olaymin her yo-
niiyle 1;18a kavugmasmi saglayamamigtir. Ne var ki, hiicrenin birey ola-
rak yasantisini, biitiin icindeki yasantist ile birlikte ayni zamanda ince-
leyebilmek pek kolay is degildir.

Metazoon hiicreleri salgi, duyum, kasilma gibi fonksiyonlarin ger-
ceklesmesi amaci ile 6zellikler kazanmistir. Bu yiizden her grup 6zel hiic-
re varligmim devami icin digerine ihtiyac duyar. Bir protozoon ise bu is-
leri kendi bagina yapabilir.

Metazoon hiicrelerinin, komsularmm, daha fazlasi biitiiniin kigiligi-
ne bagh olarak fonksiyonlarna yon vermege alismig olmalari, onlarin bii-
tiinden ayrilip birer birer incelenmelerini giiclestirir. Bu giicliikler titiz-
likle bir seri sartlart yerine getirmekle ortadan kaldirlabilir, &rnegin,
arastiricilar doku parcalarim Krebs-Ringer ortaminda bir saat kadar ya-
satarak hiicrelerin metabolik ve enzimatik fonksiyonlari hakkinda bilgi
edinebilirler. Ancak bu kisa siire, hiicrelerin karsihikli iligkilerini, ortamn,
hormon ve vitaminlerin biiylime iizerindeki etkilerini anlayabilmemiz i¢in
yeterli olamaz. Iiicrelerin yapay ortamda uzun zaman yasatilarak hayat-
sal fonksiyonlarin incelenmesi doku kiiltiirii tekniginin uygulanmasi ile
miimkiin olur,
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Yirminci yiizythn ilk yansinda gelisen doku kiiltiirt teknigi iki dogal
prensibinin uygulanmas: ile gerceklesmistir. Bu prensipler, bireyin kisi-
liginin biitiin icerisinde korunmas: ve determinizmdir,

Genel anlamda doku kiiltiirii metazoon hiicrelerinin biitiinden ayri-
lip yapay ortamda yasatilmasi teknigidir, Hiicrelerin icinde bulundugu
ortamin onemini ilk gosteren Claude BERNARD dir. «Milieu intérieur»
deyimiyle C. Bernard hiicrelerin ¢evresindeki sivinin doku metabolizmasi
firiinleri olmaktan cok, dokuya tesir eden ortam oldugunu belirtmistir.
Fakat bu konuda ilk calisma Von RECKLINGHOUSEN tarafindan ya-
pilarak amfibi kan hiicreleri otuzbes giin kadar canh tutulmustur. Ik or-
ganize doku kiiltiiriinii ise 1885 de Wilhelm ROUX yapmagi basarmis,
gelismekte olan pilic embriyosundan «Neural Palte»i ihik tuz c¢ozeltisine
transfer ederek neural tiipiin kapanmasmi gostermigtir. Sonralan
LJUNEGREN, HABERLANDT, LOEB, JOLLY, BEEBE ve diger bas-
ka arastinclar ilgi cekici kiiltiir caligmalart yapnuglarsa da, bugiinkii an-
lamda doku kiiltiiriiniin temeli 1907 de Amerikali biyolog HARRISON
tarafindan atilmigtir.

HARRISON asili damla metoduyla kurbaga yavrusu omur iligini ki-
sa bir siire, sonra da sinir hiicrelerini bir miktar lenf icinde biiyiitmegi
basarmis ve HARRISON’un caligmalart BURROWS tarafindan sicak
kanlilara da uygulanmistir, BURROW’un hiicreleri, ortam olarak kullan-
dig1 kan plazmast icinde bir kac¢ giinden fazla yasamiyordu. Bu siralarda
BURROW caligmalarmi giiclii bir arastiricr ile birlestirdi. BURROW’un
yeni calisma arkadagsi kuvvetli bir teorici olan CARREL di. ki aragtirica
embriyo ekstraktini plazmaya ildve ederek o zaman icin en iyi ortam
temin ettiler. CARREL kendi adimi tagiyan siselerde pilic embriyosun-
dan alnan hiicreleri cok uzun zaman yasatmayr bagardi. Artik biyoloji
aragtirma metodlarina yeni ve son derece ilgi cekici bir yol daha kesin
olarak eklenmis oluyordu. Doku kiiltiirii bundan sonra siir’atle gelisti, ye-
ni metodu uygulayan arastiricilarin sayisi ¢ig gibi biiyiiyordu. LEWIS,
MAXIMOV, LEVI, CHIMPY, STRANGEWAYS ve digerlerinin gayret-
leri epitel, sinir, kas, kemik, kemik iligi hiicrelerinin uzun siire yasama-
sint sagladi. Organ parcalarmm kiiltiirii yapildi,

EARLE ve arkadaslarinin DULBECCO’nun viriis kiiltiirlerinde kul-
landig1 bir metodu, tripsinasyonu doku kiiltiirinde uygulamaya baslamasi
ile yeni bir adim daha atilmisg oldu. Béylece su isler kolaylikla yapilabi-
lecek hale geldi: Hiicre Siispansiyonlart ve Klon Kiiltiird.

Nihayet PARKER, EARLE, WHITE, WAYMOUTH yapay ortam-
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lart uzun dikkatli calismalarla gelistirerek doku kiiltiirtini —Dbelki biraz
iddial: olacak— sanayi haline getirdiler. Bugiin ileri iilkelerde kiltiir or-
tam1 hazirlayan firmalar her sene binlerce lira kazanmaktadir, Doku kiil-
tiirii dernekleri, yaymlari sadece bu metodu kapsayan dergiler faaliyet

halindedir.

Yapay ortamlarmn bu kadar geligmesine ragmen, bu giinkii bilgimize
gore biitiinden ayrilmig bir hiicre i¢in tam olarak kullanigh yapay ortam
simdiye kadar saglanamamngtir. Hiicrelerin icinde bulundugu ortama
%5-10 serum katilmasiyla biiylime, cogalma olaylarinda biyik degisik-
likler olmaktadir. Bunun icindir ki yapay kimyasal ortamlara daima ve
her tip hiicre icin uygun kan serumu gibi dogal unsurlari katmak gerekir.

Hiicrelerin yetigtigi ortamin 6nemini zellikle, hiicre transformasyo-
nundaki roliinii, ileride doku kiiltiiriinii tutan ve tutmayan gorigleri tar-
tigirken tekrar ele alacagiz.

Doku kiiltiirii konusuna girerken kisaca soziinii ettigimiz gibi hiicre-
lerin biitiinden ayrilip kendi kisilikleri yonetiminde forksiyonlarmi yapa-
bilmeleri hiicre kiiltiirii tekniginin en dikkate deger problemidir. Biz bir
hiicreyi yeni ortamina aldigimizda onu aligmis oldugu denge ve kontrol
sartlarindan da ayirmug olmaktayiz. Her ne kadar hiicreyi yeni sartlarda
bityiimeye aligtirmigsak da, onun, biitiindeki prototip’inden uzaklagmig
olacagiz. Hiicrelerin ahgtiklar1 bu yeni ortamda uzun zaman degismeden
kalacagim diigiinmek dogru degildir. Gergekten de birbirinden habersiz
olarak iki aragtirics, GAY ve EARLE, kendi gozlemlerine gére uzun za-
man kiiltiirii yapilan hiicrelerde spontan malignant degisiklikler meydana
gelebilecegini bildirmislerdir. Bu degisikliklerin yanisira dikkate alinmasi
gereken ve ozellikle bizi ilgilendiren ¢nemli bir nokta da, bir hiicre bi-
tiin icerisindeyken nasil komsu hiicrelerle bir iligki —diyelimki konusma—
durumunda iseler aym konugmanin kiiltiir icerisinde de gerceklestigidir.

Siirlandirilmis kontrol edilebilir sartlarda hiicreler aras: konugma
veyahut bagka deyisle hiicreler arasi iligkilerin kiiltiirde arastiridmasi
ABERCROMBIE, HEAYSMAN, AMBROSE tarafindan fibroblast, epitel
ve tumor hiicrelerinde bagarilmistir.

Hiicreler arast iliski soz konusu oldugunda, ilk Gnce bilgi sahibi ol-
mamiz gereken morfolojik yapt hiicre membranidir. Hiicre membraninin
fosfolipid ve protein kompleksi bir yapisi olup ilk odevi hiicrenin gevresi
ile kendi arasindaki osmotik basmci diizenlemektir; demek ki hiicre
membrany, iyon ve metabolitlerin giris ¢ikigindan sorumludur. Sinir hiic-
re membranlarinin ek gorevi de vardir : Impulslarn tagmma isi.
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Membranin bizim bakimimizdan ilgi ceken diger gorevi bilyiime
kontroliindeki roliidiir. Bilindigi gibi hiicre membraninin bir sira ozel-
liklerini kaybetmesi anormal biiyiimeye ve bazi hallerde de malignant
formasyonlarm gériinmesine sebep olur.

Hiicre membranlarmin ortama déniik olan ylizeyinin, hiicreler aras:
iligkiyi gozden gecirirken iizerindeki ilk duracagimiz sira olmasi gerek
mektedir; Ozellikle hiicre yiizeyinin birim bélgesinin elektrik yiikii tumor
hiicreleri icin karakteristik degisiklikler gosterir.

Hiicre yiizeyini ilgilendiren bilgilerin toplanmasinda en fazla uygu-
lanan metodlar, immunolojik ve elektroforeztik melotlar:, yani fiziko -
kimyasal metodlardr.
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