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MikrocHiP UzERINDE FARE BEYNi:

| Elektronik parcalari olan, yasayan

hiicrelerin baglantisi icin bir
prototip.

Sinirsel Chip’ler

Beyinden Chip’e

Bilim kurgu yazarlari icin iyi bir malzeme: Bilgisayari yoneten beyin hiicreleri veya viicuttaki
fonksiyonlari devralan implant chipler. Bilim adamlari bunlar lizerinde calisiyorlar.

eney faresi, beyaz onliigii igindeki bilim adamin go-

riince acaba ne diigiintir? Bunu bilemiyoruz. Fare

beyni bir bilgisayara entegre edildiginde de bunu bii-
yiik ihtimalle bilemeyecegiz. Ancak ger¢ek olan su ki, kii-
¢iik, akilli kemirgenlerin gri hiicreleriyle donatilmus bilgisa-
yarlar, giiniin birinde, bugiin bildigimiz silisyum bilgisayar-
lara gore ok daha fazlasini becerebilecekler. Zira bilgisaya-
rin islem giicti ne kadar yiiksek olursa olsun, bir canlinin
diisiince sistemi karsisinda timitsiz bir sekilde ¢ok ezik kali-
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Gelecegin diinyasiyla simdiden tanisin: Bilim ve
endiistri, yasaminizi kokli sekilde degistirecek
anahtar teknolojiler tizerinde calisiyor. CHIP bu yazi
dizisinde sizi gelecegin diinyasiyla tanistiryor.
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yor. Bilgisayarlar mesela araba stiremezler. Otomobil i¢in-
deki bir arag bilgisayari, ¢ok acemi bir siirtictiniin bile ya-
pabileceklerin yapamazken, en azindan giiniimiizde bile
tiim teknolojik olanaklarin gerisinde kaliyor. Insan, kargisi-
na ¢tkan durumlara bagli olarak davranabilir ve olaylar1 ¢6-
ziimleyebilirken, bilgisayarin, kendisini gelistirenlerin ¢ar-
pict ifadesiyle, bu tip yetenekleri eksik. Kisaca, “bilgisayar,
bir insan gibi diistinemez ki!”

Bilim adamlarinin vizyonlar: dikkat gekici bir bigimde
daha da cesaretleniyor ve daha 6nce bilim kurgu yazarlari-
nin hayallerindeki bazi seyleri artik gercekten de gergekles-
tirmek istiyorlar. Fizikgiler, bilgisayar1 bir hayvan beyninin
pargalariyla baglamay1 diitintiyorlar. Mesela bir fareye ait
olabilecek, baglantilandirilmis gri hiicrelere, ¢oziilmesi ge-
reken bir gorev veriliyor. Bu diisiincenin sonucunu daha
sonra bilgisayar veriyor. Bu planin cazip tarafi su: Beynin
yetenekleri, bilim adamlarinin beynin ¢aligma seklini ve sir-
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larini tam olarak anlamalarina gerek kalmaksizin, ele geci-
rilebilir ve kullanilabilir. Beyin burada bir kara kutu gibi gi-
risleri ve cikislari olan, elektronik parcalar sayesinde isini
goren bir par¢a olarak digiiniiliyor. Bunun gergeklesebil-
mesinin dnkogulu ise hiicre ve chip’in elektrik sinyallerini
birbirleriyle degis tokus edebilmesi. Elektronik ve biyolojik
sistem arasindaki iletisim problemsiz bir sekilde islemeli.

Bu ayn1 zamanda bilimin bagka bir hayali projesi i¢in de
gegerli: Protez ve implantlarin dogrudan beyinden yéneti-
lebilmesi. Bilim adamlar1 bu sayede gérme 6zirliilerin ag-
tabaka implantlariyla yeniden gorebilmelerinde yardimci
olmak istiyorlar. Burada aradaki baglanti, optik sinyalleri
alan ve sinir hatlarryla beyne ileten bir chip tizerinden ger-
geklesebilir. Buraya kadar sadece 151k gakmalarinin algilan-
masinin degil, hastanin gergekten de bir gevreyi yansitan
gortintiiler gérebilmesi i¢in, ¢ok fazla temel bulusun yapil-
mast gerekiyor. Bundan ¢ok daha zor olan girisim ise yapay
el ve ayaklarin, sinirler tizerinden beyinden kontrol edile-
bilmek istenmesi. Bu kadar komplike, ii¢ boyutlu sistemler-
le calisabilmek, ancak uzak bir gelecekte (o da miimkiin
olursa) miimkiin goriiniiyor.

Profesor Peter Fromherz, vizyonlardan bilimin giinliik
caligmalarinin yoluna dénerek “Bu halen bir bilim kurgu”
diye dostca bir séylemde de bulunuyor. Miinih —Martinri-
ed’deki biyokimya icin Max Planck enstitiistintin (MPI)
membran ve norofizik béliim miidiirii olan Fromherz, ya-
sayan hiicrelerin elektronik pargalarla baglantilandirilma-
sinda bir 6ncti konumunda. 17 yildan beri siiliiklerden, sii-
miikliiboceklerden ve farelerden aldigi sinir hiicrelerini
elektronik baglantilarla birlegtiriyor. Ise 6nce Ulm Univer-
sitesi’'nde baslami.1994’den beri Martinsried’deki MPI’da
isine devam ediyor.

Hiicreler mikrochip’ler lizerinde gelisiyor

Bu alandaki aragtirma galismalarinin ne kadar uzun stirdi-
gun ve ileriye dogru atilan kiigiik adimlarin bile ne kadar
zor oldugunu Fromherz’den bagka kimse bu kadar iyi bile-
meyecegi icin, iyimser beklentileri yatistirmak da onun icin
artik bir aligkanlik haline gelmis: “Her zaman sadece ger-
ceklestirilmesi miimkiin olan adimlar: atmals, bir seferde
ok fazla sey istenmemeli.”

Kisa bir zaman 6nce o ve 30 kisilik takimi, olduk¢a
basarili sonuglar almiglar ve bu kilit bagarilar, Fromherz’in
pek de uzun sayilmayacak bir siire 6nce bunlar hakkinda
konugmaya bile cesaret edemedigi daha fazla seyin basarila-
bilir diizeye gelmesini saglamis. Sinir sinyallerini bir silis-
yum chipi tizerinden elektronik yoldan bir hiicreden dige-
rine iletmeyi ve hiicreleri bu tip bir chipten yapilma sinir
ucu tzerinde olugturabilmeyi basardigindan beri From-
herz artik o kadar da gekingen konusmuyor.

“Vizyonu olmayan bir stipheci degilim. Aksine, norobil-
gisayar konusunda umulan gelismeyi ve protez bilimi ala-
nindaki yeni imkanlar1 ¢ok ilging buluyorum.” Fromherz
1991 yilinda ilk defa bir siiliikten aldig1 bir néronu (sinir
hiicresi) bir chipe yerlestirmeyi basarmisti. Bir transistor
hiicreden gelen sinyalleri aliyordu. 1995 yilinda bu temel
deney tersi yonde de bagarilmist: Bir hiicre bir chip tizerin-
den elektronik darbelere maruz birakiliyordu ve hiicre
bunlara sinyaller olarak 6lgiilebilen bir aksiyon potansiyeli

ARASTIRMA PROJELERi:
Biyofizikciler, deneylerinde
kullaniimak iizere sinir
hiicrelerini saglayan
salyangozlar yetistiriyorlar.

SiNir Isi: Dért
salyangozun beyni bir
kabuk altinda.
Bunlardan sinir
hiicreleri aliniyor.

ile cevap veriyordu.

Siiliiklerin deney hayvanlari olarak tercih edilmesinin
nedeni, diger hayvanlarinkilerle karsilastirildiginda biiyiik
sayllabilen sinir hiicrelerinin kolayca birbirinden ayrilabil-
mesi sanssizligina sahip olmalariydi. Elektrik tarafinda da
bu ytizden yapilar gérece kaba oldugu igin, fizikgiler silis-
yum altyapisini kolayca iiretmeyi basardilar, komplike
CMOS proseslerine ya da nanoteknolojiye burada gerek
yoktu.

Salyangozlar gozde hayvanlar

Giintimiizde salyangozlar Martinsried MPI’daki biyofizik-
gilerin gozde hayvanlari. Bunlarin sinir hiicreleri, stltiklere
gore daha iyi bir sinyal davranigina sahipler. “Salyangozlar-
dan noronlarini ayiklamak biraz daha ince ¢alisma gerekti-
riyor,” diye agiklryor Fromherz. Sadece siiliiklerden salyan-
gozlara gecis yapmak bile bilim adamlarinin iki aragtirma
yilina mal olmus. Deney hayvanlari, laboraturlarin hemen
yanindaki bir¢ok akvaryumda yetistiriliyor. Bu hayvanlarin
sinir hiicrelerini elde edebilmek i¢in, bilim adamlar1 onlar1
yuvalarindan ¢ikartiyor, sonra bayiltiyor ve beyinlerini gov- =
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BiYOFiZiKCi PETER FROMHERZ iLE RGOPORTAJ

Bay Fromherz, giiniin birinde beynimi-
ze bir chip takabilecek miyiz?
Fromherz: Bu saf bir bilim kurgudan
baska bir sey degil. Bence o kadar ileri-
ye hicbir zaman gidemeyecegiz. Ancak
bu tip spekiilasyonlara katilmak pek
de hosuma gitmiyor. Kiiciik adimlar
atabilmek icin bile cok uzun ve zah-
metli temel arastirmalara ve buluslara
ihtiyac var. Cogu bilim adami giinii-
miizde projelerine para bulabilmek
icin, glincel sloganlara hizmet etmek
ve abartili sonuclar vaat etmek zorun-
dalar. Bazi bilim adamlarinin 6ngér-
diikleri seyler sadece bir sacmalik.

Calismalarinizla hangi hedeflere ulas-
mak istiyorsunuz?
Fromherz: Oncelikle nérobiyoloji icin

Bilgisayarlar,
gunumiizde
sadece bir beynin
yapabildigi gibi,
disunecekler

Profesér Dr. Peter Fromherz,
Biyokimya icin Max-Planck
Enstitsu, Martinsried/Minih

yeni 6l¢ciim yontemleri gelistiriyoruz.
Sadece bir, iki veya on elektrotla,
10.000.000.000 sinir hiicresinden olu-
san bir beynin nasil calistigini anla-
mak imkansizdir. Bir mikrochip mil-
yonlarca kontakt saglayabilir ve bizi
bu sonuca yaklastirabilir. Biyosenso-
rikte basarili sonuclar elle tutulacak
kadar yakin. Hiicre genetigi kombinas-
yonuyla farmakolojik deneyler yapila-
bilir, yani yeni ilaclarin etkisi deney tii-
piinde 6nceden kolayca denenebilir.

Uzak gelecekte bizi neler bekliyor?
Fromherz: Gerci bir beynin nasil calisti-
gini bulmaya calismayacagiz, ancak
belki sinir hiicrelerinin ag 6zelliklerini
bilisim icin kullanabiliriz. Bu da sinirsel
bilgisayara giden yolu aciyor. ilk basa-

rili sonuclari bes ile on yil icinde gére-
biliriz. Ancak burada beyni olan bir bil-
gisayar degil, deney tiiplindeki deney-
ler s6zkonusu olacaktir. Protezleri si-
nirlerle baglayabilme imkanina cok
iyimser bakiliyor, bu aslinda uzmanla-
rin tahmin ettiklerinden cok daha zor
bir is. Bu konuda cok fazla temel bilgi
eksikligi var. Uzun vadede bunun ger-
ceklesebilecegi konusunda iyimserim,
ama bu herhalde en erken 20 yil icinde
olur.

Cahismalarinizla kisisel olarak elde et-
mek istediginiz baska neler var?
Fromherz: Arastirmalarimiza on yil er-
ken basladik. Bugiin isimize gosterilen
ilgi, baslangicta yoktu. Simdi zamanin
biraz gerisinden kosuyorum. Ancak ag-
tabaka implanti arastirmalarina katil-
may!1 diistinliyorum. Bir retinayi bir
chip lizerine yerlestirdigimde ne olaca-
gin1 gormek istiyorum.

Hangi alanda en biiyiik gelecek sansi-
ni goriiyorsunuz?

Fromherz: Uzun vadeli diisiindlgu-
miizde biyobilgisayar cok ilgin¢ gorii-
niiyor. Sinir hiicreleriyle mikroislemci-
lerin baglantisi tam olarak basarildi-
ginda, daha 6nce sadece bir beynin ya-
pabildigi sekilde, bilgisayarlar da gii-
niin birinde diistnebilirler,

delerinden ayiriyorlar. Hiicreler bir besleyici ¢ozeltide gelis-
meye devam ediyorlar ve deneyler i¢in hazir hale geliyorlar.

“Diger arastirma alanlarinin aksine, burada tamamen
yalniziz,” diyen Fromherz, ekibinin 6zel durumuna da bir
agiklama getiriyor. Bu ylizden agama kaydetmeleri ve baga-
riya ulagmalar1 daha zor ve yavas oluyor, ne de olsa o ve ¢a-
ligma arkadaslar herseyi kendileri basarmalilar. Membran
ve norofizik boliimiinde, altbéliimler arasinda siki bir isbir-
ligi var ve ok sayidaki fizik¢inin yaninda biyologlar ve
kimyagerler de burada ¢alismalarini siirdtiriiyorlar. Max
Planck enstitiisii, bilim adamlarinin, sonuglari halen ¢ok
belirsiz olan, alisiimadik bilimlerde de uzun siirebilecek
arastirmalar yiiriitmelerine imkan sagliyor. “ABD’de kimse
bu tip aragtirmalari yapma sansina sahip degildir,” diyor
Frombherz.

“Arastirmalarimiza 10 yil erken basladik”
' SiNiRSEL AG: Bir silisyum
- chip’i lizerindeki daire-
 sel baglantilarda sinir
hiicreleri bulunuyor,

bunlar sinir uclarini
olusturuyorlar.

N

Gergekte uzun siire hemen hig¢ kimse kiigiik hayvanlarla, si-
nir hiicreleri ve yar1 iletken teknolojisiyle zahmetli bir gekil-
de ugrasmak istememis, zira zaten az olan aragtirma sonug-
larindan pek de elle tutulur bir fayda ¢ikartilamamis. “Hal-
kin ya da bu isin iginde etkin olarak bulunmayanlarin agik
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ilgisi belki biraz da zamanin ruhuna yani trende bagli,” diye
bir eklemede bulunuyor Fromherz: “Sanirim arastirmalari-
miza on y1l kadar erken bagladik.”

Bu durum, MPI’daki ekibin chip’ler ve hiicrelerle nele-
rin bagarilabilecegini gostermesiyle birlikte degisti. Noron-
silisyum baglantisiyla yapilan basarili denemelerden sonra
giiniimiizde artik silisyum chip’leri tizerinde yetisen hiicre-
lerin birlikte yetismeleri ve sinir uglar1 olusturmalar: da ba-
sarildi1.

Bu tip hybrid (heterojen) sistemlerle sinyal transferinde-
ki temel deneylerden biri, iki sinir hiicresinin bir chip hali-
ne doniigiip bitytidtigii bir arabirim. Hiicrelerden biri, bi-
yolojik yoldan ikinci hiicreye aktarilan ve daha sonra yine
chip tarafindan yakalanan bir aksiyon potansiyeli gonder-
mek igin elektronik {izerinden uyariliyor. N6ronal (sinirsel)
aglar bunun sonucunda, hiicreler ve chip’lerle baglantilan-
dirilabiliyor. $imdi birdenbire elektronik mithendisleri de
biyoteknikerlerin kapisini agindirmaya baglamislar. From-
herz, bunu neden yaptiklarini iyi biliyor: “Diinya on yil
i¢inde, yapitaslari yaklagik olarak 10 nanometre boyutuna
indirgendiklerinde, bilgisayarlarin gelisiminde tikanip kala-
cak ve yolun sonuna gelecek.” Ancak “biyolojik bilgisayar-
larla,” spekiilasyonu yapildig tizere, gelisim devam edebilir.

Ogrenebilen sinir uglari

Sinirsel sistemler dogrultusunda atilacak bir sonraki adim-
sa 0grenen sinir uglari. Birbirine bagl iki hiicreye, her iki
iletisim kanali tizerinden hitap edildiginde, aktivite daha da
giicleniyor, bu da biyolojik agda bir 6grenme siireciyle ayni
anlama geliyor. Martinsried’deki biyofizik¢iler iki dogrultu-
da caligmalarina devam ediyorlar. Bir yandan hiicre ve chip
arasindaki arabirim optimize edilmek isteniyor. Diger yan-
dan da ayn1 zamanda daha komplike sistemler ele aliniyor.
Gerg¢i hem sinir hiicrelerinde, hem de yar1 iletkenlerde
sinyaller elektriksel olarak aktariliyor, ancak daha fazla or-
tak nokta da yok. Silisyumda elektronlar yardimiyla bilgiler
taginirken, hiicrelerde bunun yerine iyon hatlari bulunuyor.

Cok YAKIN: Biyolojik ve elektronik sistemin icsel olarak
baglanmasi diger arastirmalar ve buluslar icin bir dnkosul.
Fizikci Raimund Gleixner aradaki mesafeyi 6lciiyor.
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BivoLosi VE ELEKTRONIK: Pipetle bir besleyici cozeltide
yetistirilen hiicreler chip’ler iizerine yerlestiriliyor, burada
biiyiimeye devam ediyorlar ve elektronikle sinyal
alisverisinde bulunuyorlar.

Her iki sistem de temelde birbiriyle uyumlu degil. Dogru-
dan baglantida elektronlar hiicreye hasar verirken, iyonlar
chip’in paslanmasina neden oluyorlar. Bu yiizden chip tize-
rindeki ince bir silisyumoksit tabakas1 dogrudan baglantiy:
engelliyor. Bilgiler dogrudan yiik tasiyicilarinin degisimiyle
iletilmiyor, bunun yerine her iki ortam arasindaki elektrik-
sel bir alanda transfer gergeklesiyor.

Norochip’lerin yagam stiresinde de ayrica cogunlukla
elektronik parga daha 6nce bozuluyor. Sinir hiicreleri nere-
deyse istenildigi kadar uzun bir siire aktif olarak tutulabili-
yor, ancak bunlar biiytidiik¢e ¢ogunlukla chip’lere hasar ve-
riyorlar, tipk: bir agacin kéklerinin giiniin birinde asfalt:

Saninm arastirmalarimiza
on yil kadar erken basladik.

Profesor Dr. Peter Fromherz

delip ¢ikmasi gibi. Ancak sinir degerlerin ne oldugunu iyi
bilen biri, bu arabirimi gelistirebilir. Bu yiizden chip ve
hiicre arasindaki mesafe 6l¢timiini gelistirmek ve elektrik-
sel direnci miimkiin oldugunca kesin olarak belirleyebil-
mek icin yontemler tizerinde yogun bir sekilde caligiliyor.
“Yan etkileri ne kadar iyi belirleyebilir ve kontrol altinda
tutabilirsek, hiicreler ve transistorler arasindaki sinyalleri
de o kadar iyi iletebiliriz” diye agiklryor MPT'daki fizikgi
Raimund Gleixer. Kugskusuz daha heyecan verici olan diger
arastirma dogrultusu: komplike mikrochip’lerin biiyiik
hiicre aglariyla baglantilandirilmasi. Bir farenin beyninden
alinan kesitler ilgili deneme ¢aligmalarinin ¢ekirdegini
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* ~ CePECEVRE: Minicik plastik kaziklar

bir salyangozun sinir hiicresini
silisyum chipine sabitliyorlar,

burada sinir bogumlari biiyiimeye

devam ediyorlar.

olusturuyorlar. Fromherz: “Memeli hayvanlarin beyninde
tek bir hiicre, salyangozlarda oldugu kadar biiyiik bir 6ne-
me sahip degil.” Bu yiizden tipik olarak tek tek hiicrelerden
gelen aksiyon potansiyelleri 6l¢tilmiiyor, bunun yerine bir-
¢ok hiicreden gonderilen sinyaller dikkate alinyor.

Bilim adamlar tek tek hiicreleri tek tek transistorlere
yerlestirmek yerine simdi, bunlardan daha biiyiik olan pro-
valari, yogun transistor 1zgaralardan olusan mikrochip’lerle
bagliyorlarlar. Temaslarin oldugu yerde sinyaller hemen 6l-
giilebiliyor. Fromherz ilk bagarili sonuglarin haberini veri-
yor: “Ilk agamada bu sagilacak derecede iyi gerceklesiyor.
Bunu daha 6nce yapmaliydik.” Membran ve norofizik bolii-
mii, bugiine kadar kullandig: chip’lerin biiyiik bir bélimii-
ni kendisinin tirettigi tam hijyenik kendi 6zel tiretim oda-

isbirligi yaptiklar i¢in, Infineon simdi CMOS teknolojisin-
de 15.000 kontakth bir chip tretecek, bu chip sayesinde
beyin hiicreleri uyarilacak ve bunlardan alinan cevap sin-
yalleri yakalanabilecek. Boylece biiyiik aglarda bir sinyal
aligverisi bir mikrometrelik bir ¢oziiniirliikte bile gergekle-
sebilecek. Cevabi belli olmayan soru ise bu sirada ortaya ¢1-
kacak devasa veri yiginlarinin nasil islenebilecegi. Gunii-
miiziin bilgisayarlari, tipki araba siirebilmek gibi bu yiikiin
altindan kalkamazlar.

MF / Ufuk Yamankilicoglu, uyaman@chip.com.tr

www.hiochem.mpg.de/mnphys/
www.nero.uni-bonn.de/projekte/ri/ri-index-en.htm
www.kevinwarwick.com/

sina sahip. Norofizikgiler birkag yildan beridir Siemens’le

BiR DUSUNCENIN SAPLANTISINDA: PROFESOR iLK “CYBORG” OLMAK iSTiYOR
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Bir yandan birileri sabirla
temeller konusunda kap-
lumbaga hizinda arastir-
malarina devam ederken,
diger yandan baska birile-
ri de insan ve bilgisayarin
nihayet icice baglanmala-
rina kadar bekleyemiyor-
lar. ingiltere’deki Reading
Universitesi'nden Profe-
sor Kevin Warwick her-
halde kacik ingilizlerin en
renkli simalarindan biri.
Diinyanin ilk Cyborg’u ol-
mak saplantisindaki bu

profesor, bu yil ikinci defa kendi-
sine bir mikrochip implante ettir-
mis. Cyborg ifadesi (cybernetic
organism, sibernetik organizma-
dan tiretilmis) yari insan, yar
makine, yapay bir varhgi tanimli-
yor.

Oxford’daki bir klinikte, iki sa-
atten uzun siiren bir operasyon
sonucunda Warwick, el bilegine
bir chip yerlestirtmis. Bu chipin
tam 100 tane baglanti noktasi-
nin her birine alt koldan ince bir
tel uzaniyor.

Dirsegin altindan teller War-

wick’in derisinden cikiyor ve bun-
lar bir vericiye bagllar, bu sayede
bilgisayarla iletisim saghyorlar.
ilk denemede sadece alt kolun-
dan sinir sinyalleri bilgisayara
gonderildiyse de, artik sinir siste-
miyle bilgisayar arasindaki ileti-
sim cift yonli olarak gerceklese-
bilmeli.

Bu da su demek: Warwick’in
eline beyninin degil, PC’'nin gon-
derdigi sinyaller de geliyor. Bir bi-
lim adami olarak ingiliz Warwick
tek basina: Meslektaslarinin go-
zlinde ise o katiksiz bir kacik.



