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Umudun Genleri

DANIEL COHEN, 1951 yilinda Tunus’ta, Yahudi asilh
bir ailenin gocugu olarak diinyaya geldi. Dokuz
yasindayken ailesiyle birlikte Fransa’ya geldi. Once
Marsilya, sonra da Paris’te orta 6grenimini tamam-
ladiktan sonra tip fakiiltesini bitirdi ve 1978’den
itibaren Profesor Jean Dausset ile birlikte genetik
izerinde gahgmaya basladi. Bu alandaki galigmalan
nedeniyle gesitli 6diiller kazanan Cohen, Cin Halk
Cumbhuriyeti, Amerika Birlesik Devletleri ve Is-
rail'deki bazi Universitelerdeki ogretim iiyeliginin
yan sira, birgok uluslararas: nitelikteki bilimsel ku-
rulugta da gorev yapmaktadir.

Daniel Cohen'in, insanin genetik yap-bozunun or-
taya ¢tkanlma seriivenini anlattigi bu kitabi, daha
once ii¢ dile gevrilmis ve lig ayn 6diil almugtir.
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ONSOZ

Profesor Jean Dausset
(Nobel Tip Odiilii)

ir onsoziin edebi tarz1 bugiine dek oldukga iyi tanimlan-

mistl. Geleneksel olarak, 6nsozi yazan kisi, kitab: ve ya-
zarin 6ver. Bu kitaptaysa roller tersine dondii: yazar, 6nso-
zli yazan oviiyor. Bununla birlikte, heniiz onsekiz yillik bir
gecmisi olan ortak bir seriivenin oykiisiinii anlatan bu kitabi
okurlara tanitmay1 memnuniyetle kabul ettim. Yeterince sira
dis1 olan bu ortaklasa ¢alismanin temelleri, rastlantisal olms-
dig1 gibi ¢ok da gesitlidir. Bu temelleri, paylasilan bir “ger-
ceklestirme” isteginde bulabiliriz. Bu durum, hem bilim ada-
mi1 hem de hekim olan bizler i¢in, hastalara yararl olabilecek
ve dolayisiyla onlarin acilarini hafifletebilecek yeni bilgiier
saglanmasi demektir.

Ayrica, aramizda, iki mizacin ve iki entelektiel yonte-
min gizli uyumundan dogan ve tanimlanmasi oldukga giig,
belli bir gizli anlasma da var. Son olarak da, kendimizi igin-
de buldugumuz ve kimi zaman ¢ok kritiklesen durumlarda,
aramizda hig eksik olmayan mizah duygusu; bir s6zciik, he-
men kavranan bir anigtirma, bir saka: bunlar sozlerden daha
birlegtiricidir.

Tiyatroda oldugu gibi, ilk perdede, oyundaki kisileri ve
dekoru ortaya koyuyoruz: ciiretli ve tehlikeli bir girisim.

Benim, uzunbir arastirma ge¢migim ve 6zellikle dokusal
HLA* gruplarinin diigiimlerini birkag y1l iginde ¢6zmeyi ola-
nakh kilan, uluslararasi ortak g¢alisma gruplan (“work-
shops”) deneyimim vardir. Buradaki ilke basittir: eger, bir-

* HLA: insan Lenfosit Antijeni [¢.n.].
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8 Umudun Genleri

¢ok laboratuvar ortak bir biyolojik materyelle (serum, anti-
korlar, hiicreler) ¢alisarak bir problemi hevesle ¢6zmek igin
ugrasirsa, bir laboratuvarin tek basina asla ¢6zemeyecegi
sorunu birkag¢ ay iginde ¢ozebilir. Bu ¢alisma gruplarn saye-
sinde dokusal gruplarn sifreleri, organ nakline gereksinimi
olan hastalarin yararina ve hizl bir sekilde ¢oziilmustiir.

Diger yanda, genglik ve cosku, insanin genetik progra-
mina iliskin ¢alisma tekniklerinin tibba uygulanmasinin bi-
yolojiyi doniistiirecegine dair agik bir gorii [vizyon] vardu.
Daniel Cohen bu sezgiye sahipti. Kendini diiglinsel ve mad-
di agidan tiim giiciiyle bu yeni disipline verdi. Bu yol, gele-
cegin de fazlasiyla kanitladig: gibi, ilk andan itibaren bana
¢ok agik goriindii.

Boylece, uzun bir deneyim ile bu olaganiistii teorik ve
teknik ongoriiniin birlesmesi geregi, kendini dayatiyordu.
Bunun zamani gelmisti. Ama tabii, bir de bu birlesmeye ge-
lisme olanag1 saglayacak daha uygun kosullar gerekiyordu.

Nobel odiliiniin ertesi giini, televizyondaki bir prog-
ram sirasinda, bundan kirk yi1l 6nce tanismis oldugum zen-
gin bir modern sanat koleksiyoncusu, bayan Héléene Anavi,
ekranda beni gorince, servetini laboratuvanma birakma
konusundaki miithis fikri edinmis.

Bu beklenmedik yardimin nasil kullanilacagini somut
olarak belirlememiz gerekiyordu.

Oncelikle, belli bir dokusal HLA grubu tasiyan kisilerin,
belli hastaliklara yakalanma riskinin digerlerine gore daha
fazla oldugunu biliyorduk (HLA-B27 tasiyan erkeklerin anki-
lizan spondilartrite* yakalanma riski 600 kez daha fazladir).
Bu sekilde elli kadar hastaligin HLA sistemiyle “iliskili” ol-
dugu bulunmustu. O sirada, ben de olasi bir hastalig1 6nce-
den saptama ve erken girisimde bulunma, saptaninca da ko-
ruyucu tedavi ve hastaligin eger biliniyorsa ortaya ¢ikarici
etkenlerinden kaginma olanagini saglayan, “prediktif tip”**
kavramin yeni bir kavram olarak sunmustum.

Eger genomun binde biri olan HLA sisteminin yakinla-
rinda, hastaliga yatkinlastiric1 bu tiirden genler bulunuyor-

~ Daha ¢ok 20-30 yas aras) erkeklerde goriilen, olus nedenleri bilinmeyen,
siregen ve ilerleyici bir iskelet sistemi hastalig: [¢.n].
** ‘prediktif ip’ kavramu iin, burada ‘6ngoriici tip” onerilebilir [¢.n.].
Ucretsiz PDF Kitap Arsivi - https://rantey.org



Onséz 9

sa, insan genomunun biitiiniinde daha bagkalar1 da olmaly-
di. Bunlarin saptanmasi, ancak uluslararasi ortak ¢alisma
gruplan bi¢imindeki orgiitlenmelerin basarabildigi, akil al-
maz bir calismadir. Yillardir, kanlarin1 comertce vermek ve
hatta deri nakli i¢in doku saglamis olan denek ailelerden, bu
amagla yararlanmak, bana ¢ok dogal goriindii.

Sorunun ve boylece ¢ozmeye galisacagimiz yontemin da-
ha kesin bir sekilde bigimlendirilmesi gerekiyordu.

Molekiiler biyoloji yontemlerinin dokusal gruplardaki
ilk uygulama galigmasini heniiz yayimlamis olan Daniel Co-
hen, bunu insan genomunun tiimiine yaymay: 6nerdi. Boy-
lece, Insan Genomu Projesinin Amerikalilar tarafindan tan-
tanali bir bigimde ortaya atlmasindan birkag yil once, insan
genomu izerinde ortak ve sistematik aragtirmay tistlenen
ilk uluslararasi 6rgtit dogdu.

Seriivenimizin bundan sonraki gelisimi, inis ¢ikiglar,
kaygilar1 ve basarilaniyla, bu kitapta biitiin dogrulugu ve
canhlgiyla anlatihyor.

Isin en iyi taraf, bilimsel aragtirmanin iginde oyunsal bir
yan bulunmasidir. “Eglenecegiz” diyorduk; oldukgca iyi eg-
lendik ve eglenmeye devam ediyoruz. Gergekten de, bir
aragtirma yoniini izlemekten, giderek sayis1 artan ve bizi
dogru yolda oldugumuza her gegen giin daha ¢ok inandiran
ipuglarinin kokusunu almaktan daha heyecan verici ne ola-
bilir? Calisma arkadaglarina yapilan sunumda, onlarin ona-
ym almaktan daha odiillendirici ne olabilir? Boylece, bilgi
binasina yeni bir tugla daha eklenir. '

Ama biyolojik arastirma yontemleri, molekiiler biyoloji
sayesinde kokten degisime ugradi. DNA kimyasi, tipki fizik
gibi bir “biiyiik bilim”e doniistii. DNA kimyas), yontemlerin
ve ¢oziimlemelerin biyiik ol¢lide sistemlestirilmesini gerek-
tirir. DNA molekiilii, ipliksi yapisi, dort bazin sonsuz tekrar-
lanmasiyla olusan ve geng bir arastirmaciy1 usanairabilecek
derecedeki sasirtic1 tekdiizeligiyle, yiiriyen-bant-iistiinde-
liretim yaklasimina son derece uygundur. Can sikia isi ro-
botlar yapar, bilgisayar ¢6ziimler, siniflandirir ve hesaplar.
Daniel Cohen’in essiz oldugu bu alanda, arastirmacinin
heyecan verici rolli, amaca daha ¢abuk ulagsmak igin yeni

kestirme yollar ve yeni s_tratejil_e_r tasarlamaktan, yani, sifre-
Ucretsiz’PDF Kitap Afsivi - https://rantey.org



10 Umudun Genleri

leri ¢6zmek, ardindan da insanin yazgisini elinde tutan bu
olaganiistii sozliigii okumaktan ibarettir.

Kiiltiir ¢orbalarin1 ve serumlar: kazara agzimiza ¢ekme-
mize neden olan Pasteur pipetlerini atahm gitsin. Modern
pipetler elektronik ve milimetrenin yiizde birine duyarhlar.
Renkli kalemlerle kareli kagitlar iistiinde yapilan ¢oziimle-
meleri de atahm gitsin. Artik bu laboratuvar defterinin yeri-
ni bilgisayar ald1. Dahi bilgiislemciler olmadan, hergtin biri-
ken milyonlarca reaksiyonun sonuglar1 depolanamaz, sinif-
landirilamaz, karsilastinlamaz, dolayisiyla da ¢oziimlene-
mez. Genetik, gercekten de, bir yandan sonuglarin mutlak
kesinligini, 6te yandan milyonlarca kesin bilgiyle ustaca oy-
nayan istatistigin kesin olmadigin1 varsayar. Daniel Cohen
ve ¢alisma arkadaglari, buna meydan okudular. Koca diinya-
ya ve belirsize, yani yalnizca istatistikle belirlenene, hakim
olmay bildiler.

Bu y1l CEPH onuncu kurulus yilin1 kutlayacak. Masallara
yakisan bu olaganiistii devrime katilmis ve hatta onu baglat-
mis olmaktan gurur duyuyor.

Bu yolda yer alan 6nemli bir olay, iki adamin karsilagma-
sidir. Daniel Cohen ve Bernard Barataud; gatismaya ve so-
nunda, sayginin da 6tesinde, dostluk temelinde anlagmaya
uygun iki mizag, iki kisilik. Baskalanna erisilmez goriinene
hemen ulagsma yolunda duyulan aym giiglii isteng ve veril-
mis bir kararin gerceklestirilmesinde gosterilen ayr verimli-
lik. CEPH'in ve Fransizlarin comertligini genetik yaranna se-
ferber etmede olagantiistii bir yetenek gosteren Fransa Myopa-
tilerle Miicadele Dernegi'nin hiiner ve deneyimlerinden yarar-
lanarak, birkag ay i¢inde, sifirdan gergek bir genetik fabrika-
s1 olan Généthon'u ortaya ¢ikardilar. Higbir arastirmaci, san-
ki sihirli bir degnek deymiscesine, bir sanayi isletmesi ol¢ii-
siinde materyeli ve personeli olan bir laboratuvarin kendisi-
ne emanet edilecegini diisiinemezdi. Bu hayali kuranlar,
kurduklan hayali gergeklestirenler, bu iki adamdir. Kusku-
suz buyiik bir risk aldilar. Ama, elbette iyi hesaplamislardi
ki, hayal, beklenen meyveleri iki yilda getirdi. Hem de ne
meyveler! [yimser umutlara oranla bile birkag yillik bir ivme:
insanin DNA molekiilii lizerindeki isaretlerin sayis1 onla car-
pild1 ve insan genomu toplulugunun DNA segmentlerinin
binlercesi ug uca eklendi. Bu iki temel gelisme (“genetik ha-
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Onséz 11

rita” ve “fizik harita”), artik hizli bir gsekilde ve daha az
emekle, tek bir gen degisimine baglh kalitsal hastaliklardan
sorumlu genlerin, pek yakinda da miyokart enfarktiisti, di-
yabet gibi, toplumumuzda varhgin siirdiiren biiytik katille-
ri ortaya ¢ikaran gevresel etkenlere bagl hastaliklardan so-
rumlu oldugundan siiphelenilen ¢ok sayidaki genlerin yerle-
rini saptama olanagi veriyor. Bu gelismeler, sonugta, sorum-
lu genler konusunda edinilen bilgiler sayesinde artik miim-
kiin olan sagaltim sorunuyla, yani gergek sorunla ilgilenme
olanag: saghyor.

Bu basarilar kargisinda, Amerikali meslektaglariquzin
kiskanghktan renkleri atti. Hemen tepki gosterdiler; ama
Fransa’da uygulanan merkezi ve yari-endiistriyel stratejinin,
sinirh fonlarin gogunlukla birbirine rakip durumdaki birgok
ekibe paylastirilmasi seklinde galisan klasik yonteme gore
daha verimli oldugunu da anladilar.

Bu kitabin, konuya yabanci okura ve genis okur kitleleri-
ne, genetigin piif noktalarinin igine girme olanagl tanimasi
yazara kaliyordu. Okura, i¢inde ¢ok az sayida elementin
(DNA’ nin inli dort bazi) birlesimiyle olusmus o karmasik
sonsuz biitiiniin yer aldig1 ve sifre uzmani bir profesyonel
igin “gocuksu” bir kod araciligiyla dile gelen mekanik gene-
tigin giizelligi nasil hissettirilebilirdi? Okurun ilgisi, aragtir-
mac1 kusaklarin yagamin gizlerinin igine girmek igin adim
adim stirdiirdikleri becerikli yaklasimlara nasil gekile-
bilirdi? Bu kitabin takdir edilecek yanlarindan biri de bunla-
n gerceklestirmesidir.

Yazar, bilimsel dilden tiimiiyle kaginarak, berraklik ve
aciklikla, anistiric1 imgeler, canli benzetmeler ve aydinlatic
egretilemeler yardimiyla en gii¢ olani, yani okurun ilgi ve
merakini uyandirmay1 basarmugtir.

Okaurlar, genetik konusunda yazilms, ister istemez eksik
ama siklikla da anlasilmasi giig, say1siz makale karsisinda is-
tah1 kabarmus, kafasi karigsmis ve kimi zaman da kaygilanmis
bir bigimde, sofradan doymadan kalktilar. Buradaysa, tersi-
ne, hazimsizlik gekmeden beslenmeleri miimkiin! Ben, kisi-
sel olarak, buradaki dikkate deger agikhik g¢abasina ve bu
kavramlan, anlama, ¢ogu zaman da rahatlama 6zlemi ¢eken
ve sayllar1 epeyce fazla olan okurlarin tiimiiniin ulagabilece-
gi duruma getirmedeki iletisim zekasina sayg1 duyuyorum.
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12, U dun Genleri

Genetigin ortaya gikardig: etik sorunlar tizerindeki bu-
ylik tartisma, sayisiz toplantilar ve sayisiz tavir alislara rag-
men, sonlanmaktan uzaktir. Burada da yazarin degeri, bu
sorunlara karmagikliktan uzak bir sekilde, dogrudan yaklas-
masidir. Gergekten de bu nazik tartismanin iginde, insanin,
her yeni kesfe karsi her zaman gosgterdigi bilinmeyen kor-
kusu gibi gesitli psikolojik reflekslerin —ge¢misgi refleks—
yanisira, daha derinlerde, 6rnegin yasama saygiyla, hatta in-
sanin alin yazisina ve kadere saygiyla ilgili; daha derinlerde,
ortak bilingaltindaysa, yasamin gizinin kutsal niteligi ve bu
gizin ortiisiini kaldirmanin giinah olacagyla ilgili gelenek-
sel degerler vardir.

Aslinda burada, cephe gerisi miicadele s6z konusudur.
Bu karsi ¢ikislar ne kadar 6nemli olursa olsunlar, insanhga,
her defasinda kaderine boyun egecek yerde onu etkileyebil-
me olanagini biraz daha veren, hatta gelecekte, onu yonetme
olanag: da verebilecek olan bilgiye duyulan aghk karsisinda

"direnemezler.

Bu durum, diger bilimsel gelismelerde, yani atesin
denetlenmesinde, dilin denetlenmesinde, elektronun ve ato-
mun denetlenmesinde oldugu gibi, genetik igin de s6z konu-
su olacaktir. Insanligin yasami denetletme beklentilerini kar-
silayan, dikkate deger kazanglar kendilerini dayatacak ve
bunlar, insanin fizyolojik, hatta psikolojik talihsizliklerini gi-
dermek igin yaygin olarak kullanilacaktir. Geriye kalan, bun-
larin yanlis ya da kétiiye kullanimlarindan kaginmaktir. in-
san toplulugunun, tizerinde son derece dikkatli ve ozellikle
uyanik olmas: gereken gergek etik hedef budur.

Tabii ki, Daniel Cohen insan yararina olan uygulamala-
rin tiimiinde, biiyiik insan Genomu Projesi’nin gergeklesme-
si yonunde net bir tavir aliyor. Heinz Pagel’in dedigi gibi,
“Bilimde algakgonuiilliiliige yer yoktur, akila: bir bencillik ve
belli bir entelektiiel hosgoriisiizliik zorunludur.” Daniel Co-
hen de bunun bilincindedir.

Bu kitap bir roman gibi, zevkle okunuyor. Hem kisisel,
hem de kolektif, giizel bir seriiven. Ustelik, anlayabilme cos-
kusuyla okunuyor.
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dyi eglenecegiz” 13

|
“iYl EGLENECEGIiZ”

978’de, genetik hakkinda agikgasi higbir sey bilmiyor-
.4 dum. ' _

27 yasindaydim. Hastahanede intérn* hekimdim. Tip egi-
timim boyunca, sirasiyla gastroenterolog, jinekolog, psiki-
yatrist ve norolog olmak istemigtim. Tanitilan disiplinlerin
hepsine de agik oluyordum. Pismanhk duymadan birinden
digerine geciyordum. Genetik harig. Ona karg1 6zel bir sevgi
beslememigtim ve bu nedenle programimda yer almiyordu!
Intdrnliikteki son stajim tamamlanmak iizereydi. Pediatride

.gahisiyordum. Tabii ki, pediatrist olmak istedim.

Figaro’'nun Diigiinii'ndeki Chérubin gibi, goézlerimi ve
yliregimi nereye verecegimi bilemiyordum ve 6giit istedim:
“Voi che sapete.che cosa é amor...”** Bu en sonuncu tutkumu,
hocalanmdan biri olan Jean Bernard’a agtim.

Bilgelik mi gosterdi yoksa diislinmeden mi yapti bilmi-
yorum, ama beni arkadag: Jean Dausset’ye yollad1.

- Uzmanhga baglamadan 6nce oniinilizde dort ay var. Bi-
raz arastrma yapin bakalim. Bagka yontemler 6grenip, bas-
ka ufuklar kegfedeceksiniz. Sizin i¢in boyle bir sey, klinige
baglamadan once fena olmayacaktr.

Boylece bana, hasta yatag) basinda sagaltima baglama-
dan, yani klinisyenlik olarak adlandirilan ise baslamadan 6n-
ce, ip mesleginin diger yamacini, laboratuvarda araghrma

* intorn doktor: Tip fakiiltesi son ;lmf ogrencisi [¢.n.).
** “Voi chesapete che cosa é amor” (Italyanca): Bildiginiz gibi bu agktir [¢.n.].
Ucretsiz PDF Kitap Arsivi - https://rantey.org



14 Umudun Genleri

yapmay1 oneriyordu.

Ben de, 6giitiini harfiyen tuttum ve bu, ¢ilgin bir aska
doniisti. Yasam igin kendimi ortaliga attim. Ama bunu daha
sonra, klinik ile aragtirma arasinda kesin bir se¢cim yapmam
gerektiginde anladim. Bu tiziiciiydii. Biz alt1 y1llik 6grenimi-
miz boyunca, hasta bakmaya bos yere hazirlanmayiz. Uste-
lik ben klinigi ¢ok seviyordum. Ama klinigin sevdigim yani,
en az pratik olan yaniydi. Geng bir hekimken, durmadan, ta-
n1 koymada basarisiz oldugumuz durumlan arashrirdim.
Sorunlu olgularn yeglerdim. Beni klinisyen olarak heyecan-
landiran sey, arastirmanin tadiydi. Bu durum patronlarim-
dan bazilarini rahatsiz ederdi, ama hasta dosyalarin aragtir-
maya diigkiinliiglimden yararlanmasini bilenlerin de isine
gelirdi.

Klinigin baz: yeri doldurulamaz y6nleri vardir, ben bun-
lara 6zlemimi korudum. lyilegtirme sorumlulugu hastayla
¢ok ozel nitelikte bir iliskinin dogmasina yol agar. Bu insani
bag, bana bir gesit acil arastirma gorevi esinlemisti. Bilimsel
merak, insani olumsalliklardan, genel olarak sanildigindan
daha az kopuktur. Tibbi uygulama ile arastirma arasindaki
iliskiler karmasiktir. Ama bu XX. yiizy1l sonunun bilimsel
arashirma sanatinin tiimi, kesinlikle ¢ogul disiplinli ekipler
arasindaki siki igbirligine baghdir. Bu durumda, aym kisi
hem klinikte hem de genetik aragtirmasinda ¢alisamaz, ¢ali-
sabilse bile aymi yetkinlik diizeyinde olmayacaktir. Ama
bunun onemi yok. Hastalarin iyilesme dileginin gerektirdigi
vicdani tutumdan yine de bir geyler kald1 bende.

Imdi, o dénemde Jean Dausset kendini immiino-genetige
vermisti. Immiinoloji [bagisiklik bilimi], canlilarin mikroplar
karsisindaki korunmalarinin gizlerini ¢6zmek igin aragtirma
yapan bir biyoloji koludur. Jean Dausset’yi ilgilendiren sey,
mikroplarla karsilagan her bireyin neden kendisini kesinlik-
le ayn1 sekilde savunamadigin1 anlamakti; digerleri dayanik-
sizken neden bazilari, tersine, bu ¢agrisiz konuklara karsi
cok direnglidir; 6rnegin, digerleri neredeyse hig nezle olmaz-
ken, bazi insanlar kolaylikla olurlar. Gergekten de savunma
sistemleri ayn1 degildir. Gorecegimiz gibi, bu gesitlilik orga-
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nizmanin igleyisini denetleyen programdaki farklhliklara
baghdur.

Jean Dausset beni ilk kez ¢galisma odasinda kabul ettigin-
de soyle demisti:

- Goreceksiniz, iyi eglenecegiz.

Ona, yalnizca dort ay kalacagimi bildirmigtim.

— Tamam, tamam... Yalniz, kendinizi koruyun, bu viriis
kapmak gibi bir gseydir.

Hakliydi. O ilk anda bile. O giinden beri “eglenmeyi”
hep siirdiirdiik. Bu, onun bugtin de kullandig1 gozde deyis-
lerinden biridir. Giilmeye bayilir, bu da benim daha ilk go-
riiste hosuma gitmis olan seydi. Durmadan, “Eglenecegiz...
Amma da egleniyoruz...” der. On dort yildir, bu, boyle stiri-
yor. Isin gergegi su ki, onunla her sey bir oyuna doniigiir.
Her birimiz digerinin distinceleriyle ustaca oynanz ve als-
veris sasirtic1 derecede verimlidir. 1978’de o altmis yasindan
biiyiiktii, bense ondan otuz bes yas kiigiiktiim. Ama Jean
Dausset ile birlikte olunca, kusak farki aramaniz bosunadir.
1980’de, immiinolojideki- galismalarindan dolay: Nobel Tip
Odiilii’nii almasi, onun zihinsel hasariligina son vermedi. Bu
yaratic1 ruhlu adam, arastirmayi diin oldugu gibi bugiin de,
hep ayn1 negeyle ytirtittii.

O zamanlar, benim gibi o da, gelecegin bizim i¢in sakla-
diklann kestirebilmekten uzakti. Insanoglunun en biiyiile-
yici seriivenlerinden birinin, yasamin gizlerinin kegfedilme-
sinin ta bagrindaki insan genomu aragtirmasinin edimcileri
haline gelecektik.

1978’de heniiz bu asamada degildik, hatta ben digerleri-
nin hepsinden de daha gerideydim. Eski deyisle kalitim bili-
minin, topluluk genetiginde Gzetlendigini dustinirdim.
Topluluk genetigi, bir toplulukta, bir bireyden digerine va-
rolan degiskenlikleri, bunlardan, 6rnegin arahksiz go¢ dal-
galar1 gibi bir sonug gikarmak tizere aragtirmaktan ibarettir.

Topluluk genetigi ¢cok karmasik hesaplarin ve giiglii bil-
gisayarlarin yardimiyla, farkh halklar arasindaki baginti
agacini ¢izme olanag: verir. Ayrica bundan, ornegin falan
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hastaliga filan toplulukta digerlerinde oldugundan daha sik
rastlandig1 gibi sonuglar da gikarabiliriz. insan bilimleri ve
tibbi bilimler igin bir veri madeni! Ama topluluk genetiginin
gerektirdigi agir istatistik donanim beni biktirnyordu. Ve o
siralarda, bagka bir genetigi hayal bile edemiyordum.

Sunu soylemek gerekir ki, genetik Fransa’daki tip 6gre-
niminde neredeyse hig yer almiyordu, alt1 yilhk tip ogreni-
mimin sonunda, bir uzmanliga baglarken, genetigin en basit
baslangi¢ kavramlarinm bile 6grenmemistim. Yoo, hayir! Tip
fakiiltesinin ilk yi1linda gen konulu bir ders vardi, sinavdaki
sorusu da “gen nedir?” idi. Sonrasindaysa higbir sey yoktu.
Bu alandaki tip kitaplari inanilmaz derecede eskiydi ve kimi
kez de, rklar lizerine kurgulu diigiinceleri ve agik¢a 1rkg1
yorumlan temel aliyorlarda.

Cok biiyiik bir rastlantiyla genetik okutuldugundaysa,
¢ok koti okutuluyordu.

Jean Dausset'nin laboratuvanna girdigimde, bu alandaki
biitiin bilgim oldukga yerlesmis bir nefretle 6zetleniyordu. O
zamanlar, yeterince pahaliya malolan intérn kartimdan bas-
kaca higbir donanimim yoktu. intornliik sinavina hazirhk
benim en kotii anilarimdan biridir. Tabii “an1” demem soziin
gelisi. Ug yillik bir kara delikti bu. Ciltlerce ansiklopediye
denk ve ezbere dayanan, gergekten ezbere 6grenmemiz ge-
reken ¢oziimlenmemis bilgilerin araliksiz yutulmasiyla ge-
¢en U yil. Sonunda serseme dontiyorduk. Bana bildiklerimi
kusup yeniden 6grenmek ve yeniden uyum saglamak igin
neredeyse iki y1l gerekti.

Ben bu sa¢gma sinav konusunda diiglindiigiim feci seyler
uzerinde sonsuza kadar konusgabilirim. Ama baz: felaketler
ige yarar, derler. Bu gavaj*, bende, daha 6nceleri sahip olma-
digim bir belleme yetisi gelistirdi. Yutulacak bir y1gin veri ve
temel bilgi, sizi, bunlan akilc bir yolla bigimlendirip diizen-
lemeye zorlar. Biresimler size daha kolay gelir. Anlamadig-
niz geyler artik goziiniizii korkutmaz. Gelen her seyi, refleks-

* Gavage: Cegitli nedenlerle kendi beslenemeyen hastalann midelerine yer-
legtirilen Hip aracihigiyla beslenmesi [¢.n.).
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le, zihinsel cekmecelere, altgekmecelere, gozlere ve fis kutu-
larina siralarsiniz. Depoladiginiz her seyi anlamak zorunda
kalmazsiniz, ama onlar1 nereye koydugunuzu ve gerektigin-
de nasil bulacaginizi bilirsiniz! Cekmece ruhu edinirsiniz.

Bugiin bile, normal bigimde yazabilmem igin bana bir
uyum donemi gerekiyor. Bende refleks olarak, climlelerimi
noktayla sonlandirmama, ama onlarla baglatma egilimi var.
Amagh olarak. Boylece tek bir sayfada, kiigiik bir alanda, bir
bakista kavranacak olabildigince ¢ok nokta bulunuyor. Bu
tarzda bir agk mektubu yazin, nadiren beklediginiz sonucu
alirsiniz. Yine de...

Intérnliik sinavi, kafama bir gesit bilgisayar yerlestirdi.
Bunun yarari bazi durumlarda ortaya gikiyor. Bana, gok yon-
14 ekipleri yonetirken yardimci olan zihinsel bir yontem ka-
zandirdi. Degisik alanlar1 kapsayan egitimim yanisira bu zi-
hin jimnastigi, bana, yontemleri bir uzmanliktan digerine ge-
virme olanag veriyor. Boylece, biyolojiyi matematikgiye, bil-
gisayarciya, hekime, kimyaciya, robotguya, firsat diistiigiin-
de felsefeciye agiklamayi; biyolojinin her bir kavramini ve
yontemini onlarin diline gevirerek agiklamay: 6grendim. Ki-
sacasl, bu yolla her seyi yonetmek icin hazirlandim. Ama
acele etmeyelim.

Bir zamanlar oldukga toplumcul, hos kokularin1 duymak
igin, Tunus sakinlerini kulaklarina portakal ¢icegi ya da ya-
semin takarak gezmeye kiskirtan o hazc kiiltiirden derin bir
sekilde etkilenmis olan, Tunuslu Yahudi gengtim. Bu geng,
tip 6grenimine yonelmisti. Egilimi timden o yonde oldugu
icin degil, ama yiiksek okulun hazirlik sinifindayken, mii-
hendislik 6grenimini miizik konservatuvarina kosut olarak
.surdiirmenin kesinlikle hi¢ uygun olmadigim1 diisiinmesi
yuziinden!

Miizik ve piyano, o zamanlar benim gergek tutkumdu.
Oyle de kald1 ve yeniden diinyaya gelsem segecegim sey bu
olacaktir.

Ailemde miizik aleti galan yoktu, ama miizigi severdik.
Tunus'ta bir diizine amca ve teyzeyle onlarin bir siiri ¢ocu-
gundan olusan bizim sen sakrak kabilemiz, zamanin sarkila-
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rin1 soylemeye bayilirdi. Gilbert Bécaud ve Colette Renard’in
ilk donemlerindeki sarkilar1 gibi, Dario Moreno, René-Louis
Laforgue, Miguel Amador, Gloria Lasso’'nun sarkilarin1 da
ezbere bilirdim. Yedi yasimdayken, annemin armagan ettigi
Strauss’un valsleri plagin1 dinlemekten bikmazdim. Annem,
bizim kiiltiirel ufkumuzu genisletmenin daima iyi bir yolu-
nu bulurdu. O, gocuklarin1 “yetistirmeye”, s6zcligiin tam an-
lamiyla bir agaci biiytitiir gibi yetistirmeye, olasi en iyi duru-
ma getirmeye onem verirdi. Sonradan, bu her yeri gizik eski
78ligi heyecanla yeniden buldum. Derken, kuzenlerimden
biri, tasinirken, piyanosunu birka¢ ayligina bize birakt.
Piyanonun tuslarinda, Escaliers de la Butte’iin o tath ezgisini,
kulagimda kaldig1 kadariyla gikarmaya galigtigiimi animsiyo-
rum. Calginin kendisi, kunt yapisiyla, agacinin giizelligiyle
beni biiyiliyordu.

Tunus’tan ayriip Marsilya’ya geldigimizde, dokuz ya-
simdaydim. Birka¢ ay babamin isyerinin arka odalarinda
oturmustuk, dar ama hep negeli bir ortamda. Daha biiytik
bir daireye gegebildiklerinde, annem ve babam bana elden
diisme eski bir piyano aldilar, tahta gercevesi catlak felaket
bir sey! Onu akort ettirmeye ¢calismak bosunaydi. Ama on bir
yasimdaydim ve hosnuttum. Marsilya Konservatuvari’'na
devam ettim. Ailemin durumu daha iyilesti ve sonunda Pa-
ris’in batisinda, hali vakti yerindebir banliy6 olan Vésinet'de
gtizel ve biiyiik bir eve tasindik. Boylece, miikemmel Saint-
Germain-en-Laye Konservatuvari’'ndaki dersleri izleme ve
profesor Philippe Nau ile ¢alisma sansin1 elde ettim. On bes
yasimdaydim ve artik evimde, yarim kuyruklu harika bir
piyanoyla ¢alisabiliyordum. On sekizimdeyken, Brahms'in
bir rapsodisi ve Prokofiev’in bir sonat1 ile Konservatuvar Bi-
rincilik Odiili'nii aldim. Gengligimin bu algakgéniillii sanat-
sal basarisiyla, sonradan elde edebildigim profesyonel basa-
rilardan ¢ok daha fazla oviniirim. Benzer bir duyguyu,
ancak su yakinlarda, on yasindaki oglum Jérémie'nin Kon-
servatuvardaki bir piyano dinletisinde bis’e ¢agrilmasinda
yeniden hissettim.

Math sup’de* oldugum halde, giinde alt1 saatimi piyano
¢alismaya ayirirdim. Hatta, Carnot Lisesi miidiiriinden, ede-
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biyat derslerinden bagisik tutulma izni bile almistim. Ama
piyanoya biraz geg, on bir yaginda baglamigtim. Ogretmenim
Bay Nau, bana kibarca, virtiiézliik kariyeri yapmamin giig
olacagini sOylemisti. Tabii ki, aldiris etmedim. Ama “math
spé”* sinifindayken, gerekli teknik diizeye ulagsmak igin, ba-
na en az bes yillik ek miizik galigmasi gerektigini anladigim-
da, yalnizca amatoér bir piyanist olarak kalmaya razi1 oldum.
Boylece, “kostebek”** sinifina devam ettim. Matematigin gii-
zelligine kars1 zaafim oldugu da bir gergektir.

Jeanson-de-Sailly’deki “mathématiques spéciales” yih,
bende ac1 ve 6fke duygular birakti. Orada antisemitizm ile
kargilastim. Yahudi miidiir de, 6gretmenler de elbette bunda
sorumluluk tasimiyorlardi. Ama 16'nc1 mahallenin, bu liseye
devam eden konformizme bogulmus, kendinden bagka kim-
seyi begenmeyen yaldizhh gengligi icinden kiigiik bir grup,
¢ok siradan bir sekilde irkgiydi. Bana gelince, ben, 6zgiirliik-
¢l ve hiimanist mizacimi koyuvermek igin 68 Mayis'ina ge-
reksinim duymamistim. Egitim ortamum gibi aile .ortamim
da bana bunlan biiyiik dl¢tide saglamust1.

Tunus'ta kiigiik bir zeytinyag: diikkan isleten biiyiikan-
nem ve biiyilikbabam, ¢ok siradan, ama “bilge” goriintigli
insanlardi. Kat1 ilkelere asla bagvurmadan, sevecenlik ve
elestirel yaklasimin pek uygun bir karisimiyla yasamdan
dersler ¢ikarmasin bilirlerdi. Onlarin gelenegi stirdii ve ben
hep babami 6zgiir zihniyetin bir 6rnegi olarak gérdiim. Bir
gift¢i ruhuna sahip olan babam, Tunus’ta kendini narenciye
tiretimi ve digsatimina vermisti. Bugtin de hala yilin yaklasik
dort ayini, Tunus’un giineyindeki ¢olde, hurmaliklarda gegi-
riyor. Calisma azmi bana ondan gegmistir.

1968 ruhunun hala derin etkisindeki 70°li y1llarin baslar-
n1 digiinmek gerekir; agir1 sag, bu zengin semt lisesine sigin-
mist1 ve hincini burada ¢ikariyordu. Burada olanlar benim

* Mathématiques supérieures: Yiiksek Okula hazirhk simifinin ilk yih; Mat-
hématiques spéciales: Yiiksek Okula hazirlik simifinin ikinci yili [¢.n.].
** Kostebek [Taupe]: Yiiksek Okula hazirhk siniflarinin okul argosundaki
adi [¢.n.].
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dayanabilecegimden fazlaydi. Tim bu atmosfer ve miizigi
tamamen birakmama kararim, beni hazirhik sinifi 6grencile-
rinin zorunlu yolundan dondiirdii.

L’Ecole centrale’'mi? Polytechnique’mi? Onlarin segkinci
ve siki anlayislar1 beni cezbetmiyordu, ya da belki de en iyi
olmanin bagkaca yollar tizerine diisiincelerim vardi. Kendi-
mi, yasamimi, boyle bir gergeveye yerlestirmis olarak diistin-
miiyordum. Bu konudaki goriisiim hi¢ degismedi, en azin-
dan benimle ilgili olan yani. Bunlara ragmen, bugiin en iyi
isbirligi yaptigim insanlarin 6nemli bir kismi, bu okullardan-
dir ve bunlar belirgin zeka kivrakhigina sahip insanlardir.
Benim belli bir siiphecilik besledigim seyler, yapilardir:
ENA*, Centrale, Polytechnique... Bunlar iyi bir egitim verir-
ler, ama aralarinda benim ¢ok sevdigim istisnalar olmakla
birlikte, bu okullardan ¢ikanlar, genellikle kat1 ve doktrinci
olurlar. Acaba bu durumu egitimlerine mi borglular, yoksa
sistem mi onlar1 boyle olduklari i¢in segiyor? Yine de, sonra-
dan hepsi de dogru yerlere yerlestirilmezler. Benim karsilas-
tigim biiyiik karar adamlarinin gogu elbette bu kaliptan. ¢ik-
mastir. Ama onlar, kendileri de hazirolda durduklari igin, in-
sanlar1 yonetme iddiasinda degiller. O noktada, kivrakhgin,
inisiyatifin ve imgelemin gerektigini bilirler.

Yirmi yasimda, miizige ve 6zlemlerime uygun goriinen
bir yol segmek durumundaydim. Tip fakiiltesine girmis olan
arkadaslarim beni heveslendirmeyi basardilar. Her seyden
once, insani ve bilimsel ilgileri uzlastiran tip egitiminin, beni
erkenden profesyonel bir uzmanhga zorlamayacak kadar
uzun olduguna dair bir duygum vardi. intérnliik sinavi bu
biliyliyli bozmazdan 6nce, 6nim sira kullanilabilir yillarin
bulundugunu santyordum.

Jean Dausset'nin ekibine girdigimde, heniiz geng bir in-
tornken, ilke olarak intorn kargsiti olmustum. Tiim diger seg-
kinci kigiik topluluklar gibi, bana son derece belirlenmis,
normallestirilmis ve basmakalip goriinen hastahanedeki
intornliik ortamina karsi agtk bir kin duyuyordum. Buna

* Ecole Nationale de I’Administration / Idari Bilimler Ulusal Okulu [¢.n].
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karsilik, arastirmacilarin ortami bana, baglangicta, galiba hig-
bir profesyonel ortamin disinda kalamadig1 6zgiin bozuk-
luklar1 yavas yavas kesfetmezden once, yansizhk ve agikgo-
riisliiliik 6rnegi gibi goriindii.

Kendim de tutku ve kibir doluydum, sistematik olarak
yerlesik diizenleri, kazanilmis konumlari, 6zellikle de ente-
lektiiellerin konumlarini ve de her tiirlii konformizmi sorgu-
luyordum. Asini goériislere ve beni o donemde son derece
ofkelendirseler bile seytanin avukatligin1 yapan kisilere kar-
st kulagim kiristeydi. O giinden sonra bu benim igin bir ¢a-
lisma ilkesine doniistii: hangi alanda olursa olsun asirilik
yandaslar, en yararh karsi gikicilardir. Bakis agilarini kendi
yollarim1 derinlemesine arastirarak gelistiren bu kisiler,
gerekgeler gostermek suretiyle, ashnda savsaklanacak olan
calismadan tasarruf edilmesini saglarlar.

Bazi geyler kendiliginden dogrulanmaktayken, herhangi
bir kisi, siradan bir akademici tavirla buna kars: bile ¢iksa,
onu ozglr birakmak, bakis agisin1 sonuna dek savunmasini
saglamak gerekir: kendi kuyusunu kazar, kendisiyle gelisir,
bataga saplanuir... ve kendi gorisiiniin islemedigini kanitlar.
Bu ¢ok iyidir. Clinkii, bir seylerin dogruluguna ait bir sezgi-
niz varsa ve bunun kesinligini ortaya koymaniz s6z konu-
suysa, o savi destekleyen seylerin Gtesinde, kargsi savin yan-
lishgin gostermeniz yararhdir. Bu, daha kesin, ama kusku-
suz ki, ¢ok da rahat bir yol degildir. O halde bir muhalife sa-
hip olma sansin1 yakalayinca, onu kagirmamak gerekir. Isi o
yapacaktir! Ona kars1 iyi davranmak ¢ok yararl olacaktir.

Daha o donemde ve isin dogrusu, az ¢ok bulanik bir bi-
¢imde, entelektiiel geliskileri ve sorgulamalar1 arastiriyor-
dum.

Diis kirikkhigina ugramadim. Antikonformizmin ve agik
gorisliliigiin somut 6rmegi olan Jean Dausset ile karsilas-
mistim.

Dausset, 60’1 yillarda, tim hiicrelerimizin yiizeyinde
varolan proteinleri kodlayan genler biitiintinii' kegfetmisti.
O zamanlar, bu proteinlerin rolii oldukg¢a gizemliydi. Bigim-
leri, bir bireyden digerine biiylk olglide degiskenlik gos-
teriyordu, 6yle ki, HLA denen molekiilleri aragtirmak sure-
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tiyle bir bireyi digerinden ayirabilmek olasiydi. Biyokimya-
sal kimlik kavrami kegfediliyordu. Her hiicrenin, bir bireyin
kimliginin tasiyicis1 oldugu ilk kez fark ediliyordu.

Ne var ki, bu proteinlerin bir bireyden digerine bu dere-
ce farkli olmasi, organ nakli igin bir engel olugturur. Gergek-
ten de, ornegin bir bobrek naklinde, vericinin HLA molekiil-
leri alicininkilerden o kadar farkhidir ki, alic1 bunlar1 mikrop-
lar, ¢agrisiz konuklar gibi, bir yabanci cisim gibi kabul eder
ve bagisiklik sistemi diye adlandinlan savunma sisteminin
biitiinii sayesinde reddeder.

Boylece, bir naklin tutmasi ve reddedilmemesi igin, veri-
ci ve alicinin HLA proteinlerinin gorece yakin olmasi ve veri-
cilerin 6zel olarak segilmesi gerekir. Bunu saglamak igin, ve-
rici hiicrelerinin yiizey proteinleri, ok uzun ve ¢ok pahal
yontemlerle arastiriliyordu.

Jean Dausset sayesinde milyonlarca yasam kurtarildi,
halen de kurtarihiyor, ¢linkii nakillerin basaris1 temel olarak
alic1 ve vericinin iyi segilmesine baghdir.

Ayrica, bu proteinlerin genlerini iceren ve HLA boélgesi
denen genom’ bolgesinin, ayn1 zamanda da ¢okbigimli, yani
bir bireyden digerine degiskenlik gosteren ve i¢inde roma-
tizma, diyabet gibi bir¢ok hastaliktan sorumlu oldugundan
siiphelenilenlerin de bulundugu genler igerdigi ortaya ¢iktu.

Jean Dausset, 70°li y1illarin sonunda, iste bu tiir sorunlar
uzerinde galisiyordu.

Onun ekibine girdigimde, uzunca bir siiredir Nobel
Odiilii'nii almasi s6z konusuydu. Ama bu, bir tiirlii gercek-
lesmiyordu. Kendisi, aragtirmalarini etkin bir bigimde stir-
diiriip, geng arastirmacilan yureklendiriyordu. Ama Fran-
sa’da pek desteklenmiyordu. Bu izlegin gegerliliginin kalma-
diginy, ya da en azindan gergekgi olmadigini, sonug verebilir
gorinmedigini diisiinen birgok bilim adami, bana, onun ya-
ninda degil de baska bir yerde kariyer yapmami ogtitlemis-
ti. Bana gelince, ben, Nobel Odiili'nii almasindan bir yil
6nce yoluma onunla devam etmeye karar vermistim. O sira-
larda bunun nedenlerini ¢6ziimlemeyi hig diisiinmediysem
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de herhalde cok iyi gerekgelerim vardi. IMKANSIZ denen
sey, beni tam da en ¢ok heyecanlandiran seydi. Ben kugku-
cularin, fazlasiyla sakiniml olanlarin ve bikkinlarin diisin-
celerinin iflas etmis olmasindan kuskulaniyordum. Elbette
Jean Dausset’'nin durumu kesinlikle bu degildi! Benim onda
as1l deger verdigim sey, baskalarinin elestirdikleri seydi.

Diistiniis bi¢imi rahatsiz ediyordu. O siralarda, onu bir
naif, bir hayalci, bir garip olarak goriiyorlard.

Jean Dausset, klasik diisiince bigimiyle hig ilgisi olmayan
bir diisiince bigimine sahiptir. Onun akil yiiriitmeleri ahsil-
mis mantik yollarini izlemez. Yiizeyde goriinmedigi i¢in ba-
zilarinin “yavag” buldugu, kendine 6zgii bir diistinme ritmi
vardir. Bunun nedeni, Dausset'nin etkilemek i¢in ugrasma-
masidir. O acele etmemeyi ve sorunlarin derinlerine inmeyi
sever. Karsisindakini asla ¢linitiilemez kanitlarin yigin1 al-
tinda ezmez. Konuya beklenen yerinden girerek bir mantik
cercevesinde ilerlemek yerine, o, sorunlar: bir baska yandan
ele alir. By, ¢alisma arkadaslannin ve meslektaglarinin di-
siinmedigi bir yandir. Sorunu bir kdgesinden yakalar, sorun-
lu konunun igine sakince yerlesir ve kafasinda, aligilmis dii-
siince sistemlerinin yolundan gitmeyen bir kavrayis semasi
kurar.

Kimi zaman sasirticidir. Size, Kutsal Kitap’takiler kadar
basit goriinen bir sorunda kilitlenir. Herkesin anlayabilecegi
ve anladig1 bu sorunu, o, anlamaz. A¢iklarsiniz. Yine anla-
maz. Tipki bir ¢ocuk gibi! Ve sonra, o anlamaya ¢alisirken,
bir de bakarsimiz ki, sorunu biitiintiyle farkh bir bigimde
aydinlatmis. Konuya yakin olanlar, uzmanlar, boylece hata
yaptiklarini anlarlar. Meger yanls yoldaymuslar, sorunun
temelini gérmemisler.

O gorii sahibidir. Tiimiiyle. Onunla tartisan biri, gortisle-
rini ne kadar direngle savunursa savunsun, bu 6zgiin kafa-
nin sorunlara her zaman derinlemesine dogru bir tarzda
yaklastigin1 kabul etmekten kendini alamaz. Onunla ayni
diistincede olmasaniz, onunkilerden farkh segimler yapsaniz
da, bu boyledir.

Ustelik, ondaki mizah duygusu, yagama sevinci ve istegi
bulasicidir. Onu gormek ve tanimak gerekir. Nese sacan bir
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adamdir. Bir estet, bir modern resim tutkunudur. Her sey
onu ilgilendirir, her sey onu memnun eder. En olaganiistii
yani da, tartisma ve distince alisverisindeki rahathgidir.

Jean Dausset, mandarinlerin, kendilerini ezip gecme-
sinler diye gevresine diisiince sahibi olmayanlar1 toplayan
biiyiik patronlarin tam tersidir. Onun tutumu daima bunun
karsit1 olmustur: Asla kimseyi engellemez. Birinin bir dii-
stincesi mi var? Onunla birlikte bunu ¢6ziimler. “Tamam...
Cokiyi...” Glvenir. Ve 6zellikle de, gece demeden, pazar gii-
ni demeden, her zaman sizinle birlikte diigtiniir. Onun ho-
suna giden sey budur. Cevresinde diisiince sahibi insanlarin
olmasina gereksinim duyar. Bu onun diisiincelerini zengin-
lestirir. Aksi takdirde, nasil “eglenebilir ki?”. Bagka konular-
da oldugu gibi, aragtirmada da gercek mutluluklar yalniz
yasanmaz.

Aslinda, bir biiylik patronun, bir gence uyan tutuma
sahip olmasi, hig de kolay degildir. Sorun, gencin diistince
iretebilmesi i¢in ne yapmak gerektigini bilmek degil (boyle
seyler siparigle olmaz), ama daha ¢ok, onun diisiincelerini
yansitmasi i¢in nasil davranilacagim bilmektir. Dausset, is
arkadaslarini 6ne ¢ikarmasin bilir. Asla onlarin yetkinlikle-
rinden kuskulanmaz. Tersine! “Onu yetistiren benim, her
seyini bana borglu...” bigimindeki bir soylem ona tamamen
yabancidir. Kafasinin agikligl, ona arastirmacilar: yonetmede
essiz bir yaklasim kazandirir.

Onun yaklasim tarzin1 anlamadan da, kendisinden ya-
rarlanmig olabilirdim. Bu tarzi, ¢6ziimlenmesinin 6nemini
gorecek kadar kavramis ve onu ornek alabilmis olmaktan
dolay1 ¢ok mutluyum. Bizler, birbirimizden ¢ok farklyiz,
ama ben, kendi 6grencilerime ve kendi ekip tiyelerime kargi
gosterdigim belli bir davranis tarzin1 ona borg¢luyum. Son
derece etkili bir tarz.

1979. Onun ekibinde, bagisiklik genetigine ahsarak ge-
¢irdigim bir y1l.

Kalitimin kimyasal destegini temsil eden, kromozomlari-
miz1 ve genlerimizi olusturan uzun DNA molekiiliini kul-
lanma teknikleriyle birlikte, molekiiler biyolojide bir donim
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noktasi belirmeye basliyordu.

1953’te, James Watson ve Francis Crick tarafindan
DNA'nin ikili sarmal yapisina’, ardindan, 60’11 yillarda, gene-
tik kodlama mekanizmasina iligkin olaganiisti kegiflerden
sonra, molekiiler biyoloji yerinde saymusti. Vaatlerini tutar
gibi goriinmiiyordu. Oyle ki, bakterilerin genomu (genetik
programin biitiini) tzerindeki ¢alismalardan hayvana ve a
fortiori insana gidecek olan yol, gegit vermez goriinliyordu.
Bakteri genomunun islevi hakkinda gok sey biliniyordu, ama
gelismis hayvanlarin DNA’s1 ile ¢alisilmaya gegildiginde bir
bilmece silsilesiyle karsilasiliyordu. Genetigin pratik uygula-
malarinin belirsiz bir gelecege itelenmis olmasindan kaygi
duyulabilirdi.

Derken, 70'li yillarda, Amerikal1 arastirmacilardan olu-
san kiiglik bir ekipten, hayvan ya da insan geninin bir bakte-
ri araciligiyla yeniden iiretimine olanak saglayan bir bilim-
kurgu teknigi ¢ikageldi. Bir geni ya da insan genomunun bir
kismini pargalalara ayirip, sonra da bunu bir bakterinin igine
yerlestirmek miimkiin oluyordu. Bakteri, birkag saatte, igine
yerlestirilmis genin kopyasiyla birlikte, milyarlarca 6rmek
halinde ¢ogaliyordu (bu islem, genlerin klonaji diye adlandi-
rilir). Ve bu milyarlarca bakteriden yola ¢ikarak, bir o kadar
sayidaki gen saf halde elde ediliyordu.

Arastirmacilar daha da iyisini basardilar: bir insan geni-
ni bir bakteri iginde klonlamay: basardiklar1 andan itibaren, o
genin bakterinin iginde faaliyet gostermesini sagladilar, yani
sonugta, bakteriye, genin kodladig1 proteini biiylik miktar-
larda iirettirebildiler. Aslinda, bakterideki bir genin agiga ¢1-
karilmasi ok 6zel kosullar gerektirir ve genellikle islem ok
hassastir.

Boylece, istenen genlerin ve iyi belirlenmis genom parga-
larinin tiikenmez miktarlarina ulagilmasi, genetik aragtirma-
sinda yepyeni ufuklar agiyordu. Ve tip alaninda dogrudan
DNA iizerinde ¢alisilabilecegi, yani molekiiler biyoloji olarak
adlandirilan seyin yapilabilecegi distincesi dogmaya bas-
hiyordu. Bugiin molekiiler biyoloji diye kutsanan terim, s6zii
uzatmaktan baska bir sey degildir. Eger biyoloji molekiiles
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degilse, o zaman bagkaca nasil bir biyvloji olabilecegini sor-
mak gerekir. Ama bu her zaman boyle degildi. 40'h yillarda
DNA molekiili kesfedildiginde, bazilari, baslangigta, higbir
ise yaramayan kimyasal bir maddenin s6z konusu oldugunu
distindii!

1978’de Jean Dausset’'nin laboratuvari, DNA konusunda-
ki ¢ahsmaya heniiz biitiinliyle yabanciydi. Laboratuvarda,
bagisiklik tepkisine katilan HLA molekiillerinin gesitliligi
(¢okbigimliligi) inceleniyor ve bu, proteinleri kodlayan gen-
ler diizeyinde degil, yalmizca proteinler diizeyinde yapili-
yordu.

Kendi kendime, DNA tizerinde ¢alismayi bagka bir yerde
o6grenmem gerektigini digtindim.

- lyi fikir, gidin, dedi Jean Dausset.

Onun da onayiyla, Cochin Hastahanesi’'nde, siradis: bir
profesor ve ayn1 zamanda ¢ok incelikli bir insan olan Geor-
ges Shapira’nin yaninda bir yil gegirdim. Shapira’ya hasta-
hanesinde yalnizca bir yil kalacagimi 6nceden bildirdigim
. halde, bu durum onun bana fazlasiyla yardimci olmasini en-
gellemedi.

Bir yil iginde, DNA konusundaki ¢alismanin temel kav-
ramlarini edinerek, molekiiler biyolojiyle bir 6lgiide yakin-
lagtim.

Jean Dausset’nin yanina dondiigiimde, sonugta ben yine
¢iraktim. Ama, onun ekibinin, daha geleneksel bir alanda,
protein diizeyinde arastirdigl sorunu, DNA yoniinden ve bir
bagka sekilde ¢6zmek tlizere donanmug olarak (en azindan
ben 6yle saniyordum) dontiyordum.

Sorun suydu:

Jean Dausset, HLA proteinlerini kodlayan genleri igeren
genom bolgesini inceliyordu. Orada, genetik mutasyonlari,
yani ayni bir genin, bazi romatizma tiirleri ile diyabetin bir
tiirtine yatkinlastiran bireysel degisikliklerini, bagka bir de-
yisle “allel”leri (Yunancada “6teki” anlamina gelen allos
sozcligiinden geliyor) bulup ¢ikarmaya ¢ahsiyordu. Bu alleli
(bu degisik geni) tasiyanlar igin, s6z konusu romatizma ya
da diyabete yakalanma tehlikesi, ger¢ek nedeni bugiin bile
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bilinmemekle birlikte, ortalamadan on ya da yiiz kez daha
fazladir.

Bu hastaliklarin genetik etkenlerini ¢6ziimleyebilmek,
Jean Dausset'nin oldugu kadar benim de ilgimi ¢ekiyordu.
Ne var ki, ne o, ne ekibinin diger tiyeleri, ne de Cochin Has-
tahanesi'ndeki ¢alismamdan once ben, DNA teknikleri
konusunda harhangi bir sey biliyorduk. Soylemek gerekir ki,
bu teknikler de heniliz emekleme ¢agindaydi.

Genetik etkenler (DNA'nin tasidig: bilgiler), tipki otuz y1l
once Jean Dausset'nin yaptig: gibi, hiicreler, daha dogrusu
hiicre ytizeyleri incelenerek, hep dolayl bir bi¢imde ¢6zim-
lenirdi. Cok uzun siire soyut bir antite olarak kalan genin
kendisi tizerinde hig ¢alisiilmazdi.

Yalniz su da var: higbir sey, bir proteini ¢6ziimlemekten
daha zor degildir. Gen, ince ve uzun bir iplikgikten bagka bir
sey degilken, protein en sik olarak kiiresel bir bigimle karsi-
muza ¢ikar. Ashinda, proteinin kendisi de bir iplik¢iktir, ama
az ¢ok diizensiz bir kiire bi¢imini alacak sekilde kivrilmis ve
yumaklasmus bir iplikgik*.

Birbirine ¢ok benzer yapidaki iki allel (bir bakima iki kar-
des gen) ile kodlanmus iki proteini birbirinden ayirmak, 6zel-
likle nankor bir is demektir.

Buna karsilik, genetik dehanin en yeni araglar1 yakindan
bilindigi anda, DNA molekiiliinii olusturan kimyasal ele-
mentler zincirini okumanin da ¢ok daha kolay oldugu orta-
ya ¢ikiyordu. Clinkii DNA, iplki manyetik bir bant gibi, gizgi-
sel tarzda okunur.

Dolayisiyla, Shapira’nin yanindan doner donmez Jean
Dausset’ye soyle dedim:

- Yaklasim tarzimizi degistirmeye ¢alisalim. Bugtin artik
DNA iizerinde ¢ahgmanin sadece daha basit degil, tstelik da-
ha da kesin sonug veren teknikleri var.

Baslangig diisiincesi ¢ok 6zgtin degildi. Deneysel mole-
kiiler biyolojide daha 6nce denenmis olan bir teknigin tibbi
aragtirmada kullanilmasi s6z konusuydu. Sonugta, kendi uz-
manlik alaninizin sinirindaki bilgi ve kavram yiginindan ha-
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berdar olup bunlari toplamaktan ibaret bir yolun izlendigi,
oldukga siradan bir aragtirma evresi. Belli bir anda, bilimci-
lerden biri, dikkatini, yeni bir yol agabilecek kiigtik bir seye
yoneltir. Gergekten yeni diisiincelere gelince, bunlar son de-
rece enderdir. Insan, bunlardan birini buldugunu sandigin-
da, olaganiistii bir seylere el atmis oldugunu umdugunda,
inceleme ve ¢oziimlemelerden sonra, ayni alanda on kisinin
daha galistigini, ya da ayni seyi ¢ok dnceden diistindiiklerini
farkeder! O halde sorun, varsayimini siiriincemede birakma-
mak, onu deneysel olarak kanitlamaktir. Varsayimini dogru-
layan, one geger. Elbette, o her seyi altiist eden diisiincelere
sahip biri de ¢ikabilir, tipki1 Jean Dausset’de oldugu gibi.
Ama bu pek nadirdir. Binde bir, bir arastirmaci, kimi kez bir
deha 6zelligi olan, tamamen kendine ait bir esine, bilimde ni-
tel bir sigrama yaptiracak bir bulusa sahiptir. Buna da ancak
on yilda bir rastlanir, rastlanabilirse.

Aragtirmacinin bugtinkii stiinligti, kafasindaki fikirler-
den ¢ok, bunlar:1 gergeklestirmek i¢in ortaya koydugu yete-
nege... ve zorunlu araglar1 bir araya getirmek tizere stirekli
dilencilik yapmaya harcadig enerjiye, sonra da diistinceleri-
ni kanitlamak icin sergiledigi yaraticihga dayanir. Yenilikle-
rin ¢ogunlukla teknolojik olmasinin nedeni budur.

Bu bir yana, Jean Dausset, DNA tizerinde ¢alisma oneri-
sini ne kadar olumlu karsiladiysa, ekibinin ¢ogunlugu da bir
o kadar karsiydi. Esasen Cohen, bu toy delikanli, molekiiler
genetik konusunda ne biliyordu ki? Neredeyse higbir sey!

Isin kotiisti, bu gergekten dogruydu. Cochin Hastahane-
si'nde kuramsal artiklan1 toplayarak gegirdigim bir yilimla
uzmanlik taslayabilecek durumda degildim.

Ayrica, proteinler tizerindeki arastirma, kazanilmis bir
aland1. Ustelik ¢ok 6nemli bir alan. Birilerinin, bu alani ince-
lemeyi siirdiirmesi zorunluydu. Zaten bugiin aragtirma tek-
nikleri de daha etkin bir hale gelmisti. Proteinlerin yap: ve is-
levlerini ¢6ziimlemeye olanak saglayan biyolojik araglar,
hele bir tiimiiyle yetkinlessinler, yakin bir gelecekte, genetik
islemlerdeki patlamadan sonra proteinleri kullanma galis-
masinda da benzer bir patlamayla pekala karsilasilabilirdi.
Aragtirmanin yollan da, tipki yasaminkiler gibi, cogu zaman
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gereginden fazla uzundur.

DNA‘ya duyulan hayranlik, onun olaganiistii bir kolay-
likla ¢6zilimlenebilmesinden kaynaklanir. Bir kez tekniklerde
ustalastiniz my, kolayca basarili olursunuz. Fer seyin kokeni
olarak goriilen bu tanrisal molekiile dokunu.ica, kendinizi
sihirbaz sanirsiniz. Gergekte bu, 6lii, devinimsiz bir molekiil,
bir kayit kiitiigiidiir. Protein ise, tersine, olaganiistii duyarh
ve tepki veren, canli bir maddedir. Toprak ve tas igin bitkiler
neyse, DNA igin de proteinler odur. Topraga temel atip tug-
lalar1 dogsemek, yasamin bahgesini ekip, bakimini yapmak-
tan daha kolaydur.

Biyolojinin gercek basarilari, proteinlerin islevini ¢oztim-
lemeye olanak saglayacak teknolojilerden bekleniyor. O za-
man genetik, bir gegis donemi olusturacak ve onun dogrusal
iletisinden gegilerek molekiiliin ii¢ boyutlu yapisina, prote-
ine varilms olacaktir. Ama bir kez yapilar: bilinince, geriye
yine de proteinlerin ne ise yaradiklarini anlamak ve kesin
islevlerini bulmak kalacaktir.

Insanin Jean Dausset gibi bir patronu olmasinin iistiinlii-
gu, onun higbir yolu arastirma disinda tutmamasiyds; ister
geng ister ¢ok geng olsun, yeter ki, kanitlar1 olan ve bunlara
karsg1 biraz heyecanla yaklasan biri ¢iksin.

Bana gelince, benden daha deneyimli olduklarini soyle-
mem gereken arkadaslarim tarafindan pek de iyi bir goézle
bakilmiyordum. Kabul etmeliyim ki, dayanilmaz, tam anla-
miyla gekilmez bir kibir i¢indeydim.

Ama bir geng, kesinlikle dogru oldugu onsezisiyle iz
siirerken ve deneyimsizlik ona kendinden kidemlilerin karg:
¢ikiglarina aldirmama cesaret ve kiistahlig1 verirken, ister
istemez ¢ekilmezdir. Ve ayrica, o, her zaman bilimsel itiraz-
larla degil, ama oncelikler ve kazanilmis konumlarla da kar-
silastigi duygusuna sahipse, kendinden nefret ettirmekten
belli bir haz da alir.

Gergekte, tinlii bile olsa, higbir aragtirmaci kendinden
daha geng olanlarnn itirazlarindan korunamaz. Eger gengler-
le arasinda sorun yoksa, ne dla. Ama ilk anlasmazhk patlak
verir vermez, kendi kendini, hemen sorgulama ve israrla
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hakli oldugunu dugsiinmekten vazgegme an1 gelmis demek-
tir. Sonuca baglay1p karar vermezden once, gogu zaman,
kendi kendime, benim yerimde Jean Dausset gibi biri olsa ne
yapardi, dive sorarim. Kendi adima, ben ona bagvuruyorum.
Onun da, Mendeés France, Robert Debré ya da Jean Bernard”i
anma aliskanhg) vardi. Herkesin kendi basvuru kaynaklar:
var, ama miras da budur iste.

Ustelik, bilimcilerin diinyas: da kutsal degildir. Her yer-
de oldugu gibi orada da, neden orada olduklarin1 unutmus
insanlar vardir; bilimle gergekten ilgilenmeyen bir grup pro-
fesyonel, kendi niifuzlarinin kiigiik alanin1 desteklemek igin
bilimi kullanir. Alinan sonuglar, onlar: iktidar oyunundan ve
unlerini arttirmaktan daha az coskulandirir. Mali agidan
yeterince doyum olmadigindan, hepsi de salt bilim ve insan-
lik yararina tutkulardan kaynaklanmayan doyumlar pesinde
kosarlar.

Taninmus olmak isteyenler de vardir. Yoo, ille de toplum
larafindan, onlari ¢alistiranlar ve adlarina ¢alistiklan insan-
lar tarafindan degil, ama bes-on rakip meslektas tarafindan.
Neler yaptiklarini anlayan on kisiden fazla insan olmadig
i¢in boyledir bu!

Aragtirmacinin giindelik davranisinda, adinin, gerginlik
icinde bilimsel yayinlarda kovalanmasi vardir. Bir kongre
sirasinda, bir bilimci ne bekler? Neyi kollar?

-- Benden soz edilecek mi? A, benden alint1 yapildi! El-
bette, senden de...

Alintilanmak, bir saplantidir! Bir yayin mi ¢ikt1? Hemen
metnin kaynakgasina saldirilir:

— Benden alint1 yapmamusg!

Sonra, bilimsel bir makaledeki isimlerin ve imzalayanla-
rin sirast! Geleneksel olarak sonuncu, ya da birinci sira, aras-
tirma yoneticisinindir. ilk imzayi1 kim atti, kim ikinciyi,
tiglinciiyt... sonuncuyu? Bu, her yayinda yasanan dramlarin
kaynagidir. Bu konuda, aragshrmacilar tizerine bir antoloji,
bir sosyoloji kitab: yazilabilirdi. Bir kiigiik alem igindeki top-
lumsal Untin dayanag!

En giiltincii de, bu tiir taninmighgin yalnizca gegici olma-
s1degil, sonug olarak goniilsiizce verilmis olmasidir. Bir giin
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sizden alint1 yaparlar, hemen sonra unuturlar, ¢linkii yaris-
ma sureklidir. Ama boéylesi bir didisme iginde insanlarin 6z-
saygis1 yaralanir ve kemirilir. Bundan hig kimse tiimiiyle ka-
¢amaz, ama bundan kurtulmay: 6grenmek gerekir.

Biitiin bunlar1 kesfetmek, beni sagkina ¢evirmis ve gile-
den gikarmigti.

Jean Dausset bu tiir kaygilarin ¢ok tstiinde ve uzagin-
daydi. O bir yaraticidir. Hi¢ durmadan diistince tireten bi-
limcilerden biridir. Digtincelerinden birinin ¢alinmasi, bu
insanlar igin pek de 6nemli degildir. Bu da, onlarin bagkala-
rina karsi alabildigine agik olmalarini, gercek anlamda tartig-
abilmelerini saglar. Dausset’ye gelince, o, hepimize karsi
muhtesem bir iyi niyetlilik i¢indeydi. Bu tutumundan her-
kesten ¢ok ben yararlandim ve de asir1 6lgiide yararlandim,
ama onun bundan 6tiirii yakindiginm asla duymadim.

Her kosulda, o bana agik gek verdi.

Bagka yerlerden gelen iki aragtirmaci da bana katilmisti.
Biri, diploma sinavini gegmek zorunda olan, ¢ok zeki, yirmi
bes yasinda bir Veneziiellalydr: Luis Ascano. Digeri, Ho-
ward Cann, Amerikaliydi. Elli bes yasindayd: ve Amerika
Birlesik Devletleri'nde saglam bir iine sahipti. Stanford Uni-
versitesi'ndeki diinyanin en biiyiik genetik laboratuvarlarin-
dan birinden geliyordu. O da benim gibi DNA'y1 kullanabil-
menin yontemlerini 6grenmek istiyordu. Yine benim gibi, bu
konudan hi¢ anlamiyordu. Ama Dausset’nin ekibini biliyor-
du ve bizim projemizden soz edildigini duymustu. Biiyiik
bir algakgoniilliliikle, Sabbatique* yilini, benim gibi geng ve
deneyimsiz bir aragtirmaciyla ¢alismaya hasretmek tizere
gelmisti. Amerikalilar boyledir. Deli gibi ¢alisiyordu.

Boylece ligtimiiz birlikte ¢calistik. Bir y1l boyunca. Gece ve
giindiiz! Amag, dogrudan DNA diizeyinde, bir HLA geninin
degiskenligini betimlemenin miimkiin olup olmadigini anla-
maya ¢aligmakti.

Aslinda, biz galismiyorduk. Her aksam geceyarlarina ya
da sabahin ikisine dek, sozcligiin tam anlamiyla, bata ¢ika gi-

*Sabbatique y1l: Universite 6gretim iiyelerine her yedi yilda bir verilen din-
lenmie ve aragtirma yih [¢.n].
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diyorduk. Molekiiler genetigi iyi bilmiyorduk ve onu el yor-
damiyla ogreniyorduk. Onu, kendi kendimize sindirdik.
Cochin’de genetigin yalnizca ilkelerini kavramistim. Kendisi
de emekleme ¢aginda olan bir disipline sifirdan baglamamiz
gerekiyordu. Gezip durduk, rastgele yiiriidiik ve olabilecek
biitiin hatalar yaptik.

Laboratuvarimiz kiigticiikti; ti¢ metreye iki metre. Tez-
gah tistiinde galisacak yer bulamadigim igin, araglarimi lava-
bonun igine yerlestirmigtim! Ilerlemiyorduk, bunalmig du-
rumdaydik. Oldukg¢a gergin donemlerden gegiyorduk. Bul-
dugumuz tek rahatlama ani, sabahin birine dogruydu: Saint-
Louis Hastahanesi’'nin yakinindaki Belleville’den Tunus
usulii sandvig ve kuskus getirtirdik. Hepsini mideye indirir-
dik, her yere bulasirdi. Howard, “Tunus usulii sandvig¢”’e
bayilirdi, Luis de dyle. Bu bir ayin halini almistu...

Kisacasi, suyun yiiziine ¢gtkamiyorduk.

Meslektaslarimiz da ¢ok sevecen davranmazlardi. Labo-
ratuvarin kapisindan bir kafa uzanird, ardindan bir digeri:

- Pekala, sonuglar alind1 m1?

- Sonug yok mu? Ah, ah...

Insanin igine isleyen sorular her giin yagard1. Bu siirekli
ve gileden ¢ikaran bir alaydi. Jean Dausset ise bekliyordu.
Hig stiphesiz gliveniyordu, ama sonugta yine de zaman za-
man gormeye gelirdi. Tiimiiyle rahat degildi. Clinkii bizim
hikaye uzadik¢a uzuyorau. Aylar gegiyor ve higbir sey ¢ik-
miyordu.

Sekiz ay1n sonunda, bizi bunca ugrastiran konu tizerinde
Oxford’da bir kongre oldu: HLA bélgesinin, dogrudan DNA
diizeyinde ¢6ziimlenmesi miimkiin mudiir?

Biz sonuglarimizdan s6z etmek iizere gagrilmistik... Eli-
mizdeyse hicbir sonug yoktu. Kesinlikle hig. Hig. Yiize yakin
insanin oniinde konugsmamiz bekleniyordu. Ve bizim de soz-
almak igin birbirimizle savastigimiz soylenemezdi.

- Howard, sen konusursun. En deneyimlimiz sensin.

- Hayir, sen...

- Evet, ama sen Ingilizce konusuyorsun...

Oraya gittigimizde, sonugta, konusmasi gereken ben-
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dim. Niyetlerimiz disinda, sunulacak somut bir sey kesinlik-
le yoktu. Kongrelerde bazen boyle seyler olur, ama bu asla
cok iyi bir sey degildir elbette. Biz hemen bir taktik gelistir-
dik. Kendimizi kurtarmak tizere, tebligimizi iptal ettirmek
icin, kongre bagkanina soyle dedik:

- Biliyorsunuz, biz herkesle tartistik. Onlar sonuglarimi-
zin hepsini bilmekteler, bunlar1 sunmaya gergekten de gerek
yok...

Bagkan bize inanma inceligini gosterdi. Onurumuz, sim-
dilik, kurtulmustu.

Paris’e dondiik. Derken dort ay daha gegiyor ve sonra,
iste, Dausset’e gosterecek bir seylerimiz var.

Sesini hala duyanm. Calisma odasi bizden iki metre Gte-
de. Sonucu beklerken 1shik ¢aliyor ve canli bir ritimle tempo
tutuyor: fiuuu, fiuu, fiu-fiuuu... Yanina gidiyorum, ona so-
nuglan gosteriyorum: Ah-aaaah!

Ik makaleyi yaziyoruz. Galismamiz olaganiistii bir yol
aciyordu, ¢inkii biz, HLA sistemindeki ¢esitliligin, mutlak
bir kesinlikle DNA diizeyinde ayristinlabilecegini ileri stiri-
yorduk.

Makaleyi okuduktan sonra, Dausset yalnizca “miithis”
diye minldanmisti. Ulasilan sonucun tasidig1 degeri iyi gor-
miistii kuskusuz. Ama her zaman oldugu gibi, bunun kap-
samini saptamak igin bagkalarinin da tepkilerinin goriilmesi
beklenir. Bulus, genellikle Arsimet’in “Eureka!” sindaki gibi
yasanmaz. Bu, mitolojidir. Gergekte, bir ekip bazi seyler bul-
dugunda, bunlarin ¢ok da fazla farkinda degildir. Sonug o
denli beklenmistir ki, insanlar ona alismislardir. Ortaya kon-
dugu zaman, hanidir bilinmektedir ve kimse sasirmaz.
Yalnizca, bir dahaki kongrede lafi gevelemek zorunda kalin-
mayacag1 distlincesiyla rahatlanur...

Yeni sonug, yalnizca onu beklemeyen kisilere gosterdigi-
niz zaman bomba etkisi yapar (eger yapacaksa).

Bilimler Akademisi lyesi olan Dausset, boylece makale-
sini kolunun altina alip, Pazartesi toplantisina sunmak tizere
gidiyor. Herkes kutluyor onu: “Yillardir beklenen seydi bu...
ulagilamayan seydi... Bravo, basardin!” Dausset, rahatlamis
. olarak, geri doniyor ve tliglimiizii toplantiya ¢agiriyor:
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- Daha iyisini yapmak i¢in bize ne gerekiyor?

- [k 6nce, mekan. Sonra, insanlar.

“Insanlar” igin, bize birkag 6grenci veriyor. Mekan? O
konuyu diigiinecek. Saga, sola soruyor. Yok. Iki haftanin so-
nunda bir karara vanyor. Biiyik bir ¢alisma odasi var, otuz
metrekarelik. Kendi g¢alisma odasin1 bize veriyor. Ona
gelince, Nobel Odiilii'niin payina, bitisikteki kuliibe diigii-
yor. Orasi gercekten de bir kuliibeydi.

Biz ¢alismaya koyulduk.

Onunla yeni “galisma odasi”n1 paylasiyordum, her
ikimiz de masanin iki yaninda, mekanin daraciklig: yiiziin-
den sikismis olarak oturuyorduk. Bu bizi miithis bir sekilde
yakinlastirdi. Her giin tartisiyorduk. Buna bayihyordu. Yal-
niz ¢alismay1 sevmeyen bir iliski adamidir o. Tabii ki, ko-
nuklarin1 kabul etmek istediginde, ben ¢ikardim. Ve beni
gormeye geldiklerinde de, o gikardi! Kagitlarini ti¢ sandalye-
ye koyarak bekleme salonuna yerlesir ve beklerdi. En ufak
bir itiraz1 hemen sustururdu:

—Hayir, devam edin, iyidir, ben burada ¢ok iyiyim.

Belgelerini okur, sonra yerine dénerdi. Masanin bana ait
olan tarafinda kagitlarim her yana dagilmis bir bigimde du-
rurdu. O ise son derece diizenliydi. Oniinde higbir kangiklik
yoktu. Kendi tarafi tertemizdi. Bana katlaniyordu. Yalnizca,
tatilden dondigiimde, her seyimi odanin bir kosesindeki bir
kutuda bulurdum.

- Her seyi oraya koydum, derdi kibarca.

Onlara soyle bir goz atar, sonra hepsini ¢ope yollardim.
Iki giin sonra yenileri birikirdi. Ug ay gecer ve ben birkag
gunliigiine tatile ¢ikardim, Dausset yeni bir kutu doldurur-
du... By, ti¢ y11 boyunca boyle siirdi.

Atanmis oldugu Collége de France’a gectiginde, ben de
pesinden gittim. Nas1l yaptik bilmiyorum, ama biz kendimi-
zi yeniden ayni ¢alisma odasinda ve bu kez ¢ok daha biyiik
bir odada bulduk! Bunun tizerine, kendi kendimize bunu is-
teyerek yapip yapmadigimz: sorduk. Hig stiiphesiz bu sekil-
de ¢alismaya alismistik ve bu bize uygundu. Her sey 6nce-
den oldugu gibi yeniden baglad1. Yazacak araglardan her za-
man yoksun olan ben, genellikle, onun 6zenerek yaptig: gi-
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zim ve grafikleri i¢in kullandig: ve yanindan hi¢ ayirmadig:
dort renkli tilkenmezine ya da san versatil kalemine el ko-
yardim. Eger kaybetmezsem, bunlar kaginilmaz bir sekilde
¢antama girerlerdi. Bu durumda, kendimi bagislatmak igin,
birkag kirtasiyeci gezmem ve ona kalemlerin benzerlerinden
armagan etmem gerekirdi.

Birimizin konugu geldiginde digeri odadan ¢ikiyordu...
Ve ¢ok sonra, Saint-Louis Hastahanesi'nin yakinindaki yeni
binamiza tasindigimizda, bu bigimde ¢alismaya o kadar ahs-
mastik ki, ilk basta, taginabilir bir bolmeyle basit¢e aynlmig
tek bir oda istemistik. Plan iizerinde, bu ¢ok giizel goninii-
yordu. Igine girdigimizdeyse, bolmeyi gergekten de ok gir-
kin bulduk. Bir duvar ¢ekilmesine raz1 olduk. Oda iki ayn
biiroya doniistii. O, biliyiligiinii bana verdi, kiigtigiinii kendi-
si aldu...
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INSAN GENOMUNUN YUZ BIN sOZCUGU

Dost okur, bu uzun yolculugumuza devam etmeden 6n-
ce, sizi kiiglik bir mola vermeye ve biraz dikkat etmek
icin gaba gostermeye gagiriyorum. Boylece, gerilim gibi tat-
lar da sonradan artmig olacak. Aranizdan biyolog olmayan-
lannizi, bizim aragtirma alanimizin giindelik ekmegini olus-
turan bazi temel kavramlarla tanigtirmak isterdim.

Baslangig olarak, bu kitapta anlatilan bilimsel seriivenin
temel amac1 olan genom nedir o halde? sorusundan baslaya-
lim. Miimkiin olan birgok tanim vardir. Sadelestirmek igin,
islevsel bakis agisindan, genomun hiicrelerin ¢ekirdeginde
icerilen bilisimlerin [informations] biitiinii oldugunu sgy-
leyelim. Hiicreler boliiniir, bu biligim hiicreden hiicreye ak-
tarihir. Canli varliklar iirerler ve bu bilisim kusaktan kusaga
aktarilir. Yapisal bakis agisindan, genom, her hiicrenin gekir-
degindeki birkag metrelik DNA’dir. DNA, gergekten de, bu
bilisimin elle tutulabilir, fizik kanitidir.

Bizim bir yumurta ile bir sperm hiicresinin karsilasma-
sindan dogdugumuzu herkes bilir. Genetik, en ¢ok insanlig1
ilgilendiren bu ilk perdeyle baglar. Insanin, evrimin ilerleme-
sine katkida bulunmasi igin, hazzin igse karigmas gerekiyor-
du.

Bu birlesmenin sonucu bir baglangig hiicresidir, annenin
karnina biiziilmiig, déllenmis bir yumurta. Bu hiicrenin iki-
ye, dorde, sekize, onaltiya... erkek ya da disi olarak gebelik

sirasinda tiirimiiziin bigimini almak iizere bir araya gelecek
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olan milyarlarcasina boliindiigiini gorecegiz. Cilinkii sagirti-
a olan, bireysel farklihklarimiz1 ortaya ¢ikaran sey oldugu
kadar, ayaklarimizla, ellerimizle, duyarh el ve ayak parmak-
larimizla, yiiz ifadelerimizle, aglama ve giilme yetilerimiz ve
benzerleriyle, hepimizi benzer kilan geydir.

Ontogenezin' bu mucizesinin milyonlarca yildan beri hep
ayni bigimde gergeklesmesi igin, bir seylerin bu itireyebilirli-
gi YONETTIGINI kabul etmek gerekir. Insan gibi karmagik bir
canlinin her kusakta ayn1 bigimde liremesine olanak sagla-
yan sey, bir programin, yani imgelemimizi oldukga asabile-
cek keskinlik ve ustaliktaki biiyiik bir yonerge biitiiniiniin
icindedir. Bu program genom’dur.

Genom, bir bilgisayar disketinin, ya da dilerseniz, ¢ok
uzun bir manyetik bantin roliinii Gstlenmistir. Daha kesin
bir ifadeyle, biri babadan gelen sperm hiicresi, digeriyse an-
neden gelen yumurta ile dolu olan ve aymi temel yonergele-
ri tasiyan bir ¢ift disket, ya da bir ¢ift manyetik bant gibi is
gorur.

Ama su iyi anlagilmalidir: anneden gelen ve ornegin ka-
famiz ve kollarimizla ilgili olan, genomumuzun bir yarisi;
babadan gelen ve 6rnegin kalbimiz ve bacaklarimizla ilgili
olani da diger yaris1 degildir. Hayir. Sahip oldugumuz geno-
mun yonergelerinin tiimii de gifttir: kafa igin iki program,
bacaklar, kollar, kalp, vb. igin ikiser program. Bu da, sonug-
ta, oldukga pratik olan bir geydir. Iki yonergeden biri hata
yaptiginda ya da kotii yazilmis oldugunda, digeri bu eksik-
ligi giderir. Boylece, iki benzesik yonerge ayn1 zamanda za-
rar gormedikge bozukluk genellikle dramatik degildir. Cogu
zaman bir garesi vardir. Yiiz milyonlarca yildan beri bu tip
bir genetik diizenleme kendini kanitlamistir (eseyli iireyen
canlilara ait, yaklasik bir milyar yil 6ncesinin kalintilar1 bu-
lundu). Yagsamin giivenilebilirligi yinelemelerden geger gibi
gorinmektedir.

Birey 6lgeginde, bu genom, daha dogrusu genomun ne-
redeyse birbirinin esi olan iki kopyasi, aslinda, organizma-
daki bir hiicrenin boliinmek tizere oldugu her kez, kendini
milyarlarca kez gogaltir.

Ucretsiz PDF Kitap Arsivi - https://rantey.org



38 Umudun Genleri

Her hiicre, yagh bir kilifi olan bir keseden olusmustur.
Bu kese bir bagka kese igerir; bu da ¢ekirdektir.

Anne ve babadan gelen her genom 6rnegi, hiicre gekir-
degi iginde tek bir siirekli iplik¢ik biciminde degil, genellik-
le birbirine dolasmis ve gozle farkedilemeyen iplikgik parga-
lar1 yigim1 halinde bulunur. Agildiklarinda, bu pargalardan
herbirinin uzunlugu birka¢ santim kadardir. En biiytigii en
kiigiigiinden bes kez daha uzundur. Ipekten bin kat daha in-
ce olan bu iplikgik pargalar1 ug uca eklenirse, bir metre elli
santim edecektir (ana ve babadan gelen 6rnekleri birlikte he-

. saba katarsak, bunun iki kat1). Bu iplik¢ikler ¢ok basit bir
molekiil olan DNA’dan’ olusurlar. Bunu upuzun bir inci kol-
yeye benzetebiliriz: ana ve babadan gelen birer 6rnek igin
3’er milyar inciden, her hiicre basina toplam 6 milyar. Her
inci, “baz” diye adlandirilan bir kimyasal maddeye karsihik
olusturmaktadir. Her biri kendi bas harfi ile gosterilen dort
tip baz vardir: A, T, C, ve G*; bunlar genetik alfabenin dort
harfini olugtururlar.

Boliinme aninin hemen 6ncesinde, hiicre bir bigimde sis-
meye ve hem anneden hem de babadan gelen genetik mater-
yalin tiimini ikilestirmek igin gerekli maddeleri yapmaya
baglayacaktir. Iste tam bu anda, iplik¢ik y1gininin, insan tii-
riinde 23 cifti bulunan ve optik mikroskop altinda “X” sek-
linde oldukg¢a iyi goriilebilen kromozomlar (kromozom,
renklenebilir organit anlamina gelir) halinde diizene girdigi
gorilir. Boylece, her bir giftte, bir kromozom anneden, dige-
ri babadan gelir.

Bireyin organizmasindaki tiim hiicreler, baslangi¢ geno-
munun, yani ana ve babadan gelen ilk yonergelere uygun
olarak, embriyon, cenin, sonra da yetiskin organizma
halinde farklilasacak olan yumurta genomunun iki ornegi-
nin de tam bir kopyasina sahiptirler.

Boylece insan, gekirdekleri bu kiigiik iplikgikleri, yani
yalnizca hiicresel boliinme Oncesinde ayrimsanabilen kro-
mozomlari igeren, yiiz milyarlarca hiicreden olusmustur. Ve
genomun her bir kopyasi, gordiigiimiz gibi, 3 milyar baz
icerir. Birkag on binlik bazi i¢eren tikel bir parga, o sayidaki
harflerden kurulu bir s6zciik olusturur ve buna “gen” adi
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verilir. Bu sozciiklerin biitlinliyse programi olusturur. Bun-
lar, ileride gorecegimiz gibi, kurallar1 insan dilininkilere’
tuhaf bir sekilde yakinlik gosteren bir dilin 6geleridir.

Dért harfli bir alfabe igin
30 000 karakterli sozciikler

Genomun bir 6rnegi yaklasik yiiz bin s6zctige sahiptir,
biz yiiz bin gen diyelim. Bunlarin her birinin kendi benzeri,
diger ornek tizerinde yer almaktadir.

A, T,C,G'den olugan dort bazl genetik alfabenin gergek-
ten de yalmizca dort harfi vardir. Ama yalnizca bu dért har-
fiyle, bizim 26 harfli alfabemizinki kadar zengin bir s6zciik
dagarcig olusturur.

Fransizcada, ornegin “amoureuses”, “amourachés”, ya
da “amourettes” ve de “amabilités”* gibi on harfli bir sozciik
olusturmak i¢in, kuramsal olarak 26! birlesim miimkiindiir
(s6zciikteki karakterlerin her birinin yerine kullanilmasi
muimkiin olan 26 harf); demek ki, agktan, dostluktan ve insa-
nin hosuna giden bir takim bagka izleklerden konusmak igin
yliz milyar kere milyardan fazla s6zciik miimkindiir! Bu da
bizim alfabemizin glictidiir. Dort harften ibaret bir alfabeyle
on harfli sdzclik olugturmak igin bu kez “yalmizca” 49, yani
yaklasik bir milyon olabilirlik vardir! O halde, daha ¢ok say1-
da olabilirlige sahip olmak igin, daha uzun sozciikler olus-
turmak gerekir. Gergekten de, genomun so6zciiklerinin bin-
lerce harfi vardir.

Ne iyi ki, ne milyarlarca Fransizca sozciik, ne de milyar-
larca gen var! Doga gibi kiiltiir de daha makul. Alfabetik
yaziya sahip insan dilleri, alfabelerinin birlesim potansiyelle-
rinin tiimiini kullanmaktan ¢ok uzaktir. Elimin altindaki Pe-
tit Larousse’un, en kisasindan en uzununa, igerdigi tiim soz-
ciikler sonugta yalnizca 83 500 gibi, oldukga algakgoniillii bir
sayiya (0zel isimler dahil) ulasiyor! Buna, tekniklere, meslek-
lere ve argoya iliskin, kullanimi sinirl, farkh sézciik dagar-
ciklar1 da eklense, 200 000 s6zctikten fazlasina pek ulasilmaz.

* amoureuses: agik kadin; amourachés: gonliini kaptirmig; amourettes: ge-
gici agk; amabilités: sevimlilik [¢.n.].
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Tuhaf bir raslantiyla, genomun sozliigii de benzer sayida
sozciik icermektedir: uzunlugu birkag bin ile birka¢ milyon
karakter arasinda degisen, 50 000 ile 100 000 arasinda gen.
Genomun Scrabble* oyunculari her tiirli sikta ¢ok fazla sabir
gostermek zorundadirlar.

Onemi yok. Sonug ortada: A, T, C ve G harflerinden olu-
san on binlerce biresimiyle ortaya ¢ikan genom dili, en azin-
dan kendi yarattiklarinin dili kadar inceliklidir.

Her bir gen, hiicrenin yasamini diizenleyen ve bizim
kendisinden sikga s6z edecegimiz gergek isci olan bir mole-
kiiliin, yani proteinin, liretimini harekete gegirecek olan bir
komut verir. Bir insan yapmak igin yiiz bin gen yeterlidir; be-
cerebildigimiz milyonlarca seye kiyasla bu say1 azdir, ama
besbelli ki, yeterlidir. Garip ve onur kinci olan sey, farenin
ve maymunun da bizimki kadar gene sahip goriinmeleridir;
hayvanlar diinyasinin asamali-diizeni [hiyerarsi] iginden
yiikselen bu nanik, gizinin kesfedilmesini bekliyor.

Yazim hatalar ve hosgoriileri

Genlerin, yani genomun sozciiklerinin yazimi, higbir
gevseklige yer birakmayan Fransiz dili yaziminin tersine
(Bernard Pivot'nun yilda bir yaptig1 yaz1 yarismasi ve onun
“chausse-trapes”larinin** gosterdigi gibi), bir insandan dige-
rine hafifce degisiklik gosterebilir. Ama ne de olsa, genomun
omegini izleyen, daha az biitiinliik¢ii bagka diller de vardir.
Yazim kurallarinin, XVIL yiizyilda Fransiz Akademisi tara-
findan diizenlenmesinden once, Fransiz dili de esasen bu
durumdaydi. Genomun dili, bir bakima, III. Cumhuriyet’in
egitmenlerinin yazimindan ¢ok, Ronsard ya da Villon’nun
esnek yazimini benimsemistir.

* Scrabble: bir tablonun istiinde puanlandinlmis harflerle oynanan ve en
yiksek puanh s6zciigiin olugturulmaya gahsildig sézciik oyunu [¢.n.].
** Bernard Pivot, iinli bir Fransiz televizyon yapimcisi. Her y1l diizenledigi
yaz1 yanigmasindaki tuzaklarindan s6z eden yazar, tuzak anlamina gelen
chausse-trappes sozciigiinden “p” harfini diiglirerek 6rnegini zenginleg-
tiriyor [¢.n.].
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Ama elbette her gevsekligin sinirlar1 vardir. Esnek olmak
igin, ileti yine de anlasilir kalmak zorundadir. Genomun ka-
bul edilebilir yazim degisiklikleri vardir; saglara rengini,
yizlere tasidiklan ifadeyi, dis goriintimlere heybetini... yani
yasamu giizellestiren biitiin o gesitlilikleri, bu yazim degisik-
likleri saglar. Ve hastaliklarin kaynaginda bulunan, drama-
tik sonuglar doguran yazim degisiklikleri de vardir.

Bu iki tip degisikligin arasindaki simir, tipki “normal”i
patolojikten ayiran sinir gibi, bulanik ve devingendir.

Genlerin yazihisindaki gercek yazim yanhslari nelerden
olusur? Diyelim ki, bir so6zctigiin o 30 000 harfinden biri
(bazen bir gogu), genetik alfabenin diger ¢ harfinden biriyle
yer degistirebilir, ya da ortadan kaybolabilir, ya da giftle-
sebilir (merhaba’man merhapa, merhba, mehaba ya da meerha-
ba'ya doniigmesi gibi). Bu, mutasyon olarak adlandirilan
seydir (bunun nasil ortaya giktigin1 gorecegiz) ve sonuglan
degiskendir: mutly, iyi huylu, notr, ya da trajik. Mutasyon,
genin kendi anlamini kaybettirecek derecedeyse, ileti artik
yoktur ya da anlagilmamusgtir. Diyeceksiniz ki, sorun degil,
genomumun diger ornegi tistiinde yedek bir genim var. Kus-
kusuz. Ama, goérecegimiz gibi, bu bazen sonug vermez, ba-
zen verir. Cogu kez, proteindeki degisikligin zararh etkisi,
yalnizca beslenmeye, yasam tarzina, ya da diger etkenlere
bagli belli bir ortam iginde goriiliir. Bir bakima, her sey, yan-
lis yazilmig, baglamina gore su ya da bu olgilide anlagilan bir
sozclikle karsilasildigindaki gibi cereyan eder.

Ozetlersek, mutasyonlar kimi kez iyi bir saglikla uyum-
lu farkhliklara eslik ederler, ve canhlarin olaganiistii gesitlili-
gi boylece ortaya ¢ikar. Kimi kez, bu mutasyonlar 6zellikle
duyarhilik tagiyan noktalar1 degistirirler ve gergek aksaklik-
lara, amansiz hastaliklara neden olurlar; nihayet kimi kez de
mutasyonlar bir seyleri degistirirler, ama bu, yalmzca belli
ortamlarda hastalik etkenidir ve hastalik, ancak ortam uy-
gun oldugunda ortaya ¢ikar. -

Biyologlarin gelecek kusaklar hig stiphesiz bu mekaniz-
manin olagantisti ustaliklarini ve gevreyle etkilesimlerini in-
celeme olanag bulacaklardir. Bugiin igin, biz hala, neredey-
se anlagilmaz olan, ama yine de dort harfli alfabesini bildigi-
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miz ve ne mutlu ki, s6zciiklerinin yaklasik %1’ini de tanidi-
gimiz bir yabana dile, yani genomun diline ulagmak zorun-
dayiz. Ustelik, o birkag bin sézciigiin anlamini da hig giiphe-
siz kismen biliyoruz. Bir genin bir iglevinin tanimlanmis ol-
masl, onun yalnizca bir igleve sahip olmasin1 gerektirmiyor.
Ama, her seyden 6nce daha bu dilin sentaks ve gramerini
bilmiyoruz, edebiyatindan hig s6z etmeyelim!

Yine de simdiden erigebildigimiz bir sey var: bu dilin
sozciiklerinin belli yazim degisiklikleriyle iyice tanimlanmis
hastahiklar arasindaki bagintilan kurup, saptamay: giderek
daha iyi 6greniyoruz ve gergeklestirebiliyoruz.

Gergekten de, diyabetten kansere, allerjiden romatizma-
ya dek, neredeyse biitiin hastaliklar mutasyonlarla iligkilidir.
Bu hastaliklara yol agan genetik degisikliklerin bilinmesi,
hastaliklarin mekanizmalarinin daha iyi anlagilmasina, 6n-
lenmelerine ve hastalarin tedavi edilmelerine olanak sagla-
yabilecektir.

Iste giinlimiiz genetigi igin ulagilabilecek hedef en azin-
dan budur. By, yalnizca bir baslangig olabilir. Ama simdiden
¢ok cogku vericidir.
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HELENE ANAVI’ YE

NA itzerindeki ilk ¢alismamizdan kisa bir siire Once,
1981’de, Jean Dausset bir giin bana gelip soyle demisti:

- Dinleyin, Hélene Anavi adindaki zengin bir modern
sanat kolleksiyoncusu, aragtirmalarim igin tablolarin1 bana
miras birakacagini vaat etmisti. Gegenlerde 6ldi. Esimle bir-
likte s6z konusu tablolar gormeye gidecegim. |

Rosita Dausset de esi kadar ¢ekici bir kigidir. Karsisinda-
ki en soguk insan bile yumugatan ispanyol aksaniyla, bu
ufak tefek hos kadin, zeka sacan bir fantezi kasirgasidir.
Esinin yaninda daha boy atmis goriinen, ince ve uzun Jean
Dausset, ona ilk giinlerdeki gibi asiktir. Kendisine kulak
veren herkese, bu kadinla evlenmek suretiyle g¢ocuklarin
¢ok daha sansh kildigini, glinkii birbirine uzak kokenlerden
¢ikma giftlerden diinyaya gelmenin sagladig: genetik yarar-
larin apagik oldugunu agiklar. Ikisinin arasindaki sug ortak-
g1 oldukga ¢oktur.

Hélene Anavi'nin evi sahaneydi, nadir biblo ve kitaplar-
la doluydu. Duvarlar tablolarla kaphydi, ama en giizellerini
giysi dolaplarinin arkasinda ve tavanarasinda buldular.

Agik artirmayla satiglar, daha sonra Ingiltere’de yapildu.
En 6nemli parga olan bir Balthus 10 milyon franka satild1 ve
mirasin timii 50 milyon Frank getirdi.

Jean Dausset bana oradan telefon etti:

- Diisiinebiliyor musunuz, 50 milyon! diye fisildad tele-
fonda. Dinleyin, esimle birlikte o kadar heyecanlyiz ki, uyu-
yabilmek i¢in sarap igiyoruz...

Baska mirasgilar yoktu. Her sey Jean Dausset'nin aragtir-
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malanna kaliyordu. O, buna inanmaya cesaret edemiyordu.
DNA iizerinde ¢alisan ekibimiz o siralarda sahip oldugu yil-
lik biitce, yalmizca 600 000 frankt:!

- Biitiin bu paray1 nasil kullanacagimizi bilmiyorum, de-
di bana, ama bununla evrensel 6lekte, bilimsel, yararl bir is
yapmak gerekir. Diisiinmeliyiz.

Aylar boyunca diisiindiik. Dausset otuz yildan beri,
immiinoloji alaninda olaganiistii arastirma olanaklar: birik-
tirmisti. Bense DNA cephesinden gelen goriislerle besleni-
yordum. Bu ikisinin, gokten disiiveren parayla saglanan
birlesmesiyle, uygun bir proje ¢ikarabilmek gerekirdi.

Dausset’'nin elinde, 60'h yillardan beri aymn ailelerden
topladig1 ve HLA ¢esitliligini arastirmaya olanak saglayan,
degerli kan 6mekleri vardi. Bir zamanlar, basin ve televiz-
yondan, ozellikle de, “Eger tiim diinya insanlar” adh tele-
vizyon programi araciligiyla, organ nakillerinin reddedilme-
sinden sorumlu HLA bolgesinin degiskenligini arastirmak
lizere, goniilli ve karsilik beklemeyecek verici ailelerine olan
gereksinimini duyurmak igin ¢agrilar yapmisti.

Yiiz kadar aile bu ¢agriya yanit verdi. Onun laboratuva-
n, yillarca, diizenli olarak kanlarin1 vermeye gelen bu aileler
tizerinde ¢aligti. O siralarda heniiz hiicre klonlamasi (siiresiz
liretme) bilinmiyordu. Alinan bir 6rnegin 6rneklemleri ince-
leniyor, ornek tiiketiliyor, sonra da, verici diye adlandirilan
insanlarin her ay yeniden gelip kan vermeleri gerekiyordu.
Bu insanlarin karsiliksiz igbirligi olmaksizin higbir sey mim-
kiin degildi. Dausset, onlara neler bor¢lu oldugunun bilin-
cindeydi. Vericilere, adlar1 basinda asla yer almayan yiizler-
ce sessiz igbirlik¢isine, belli araliklarla senlikler, kalabalik
kokteyller diizenlerdi. Bunlar etkileyici olurdu. '

Jean Dausset, boyle bir insan kaynaginin, yalnizca kendi
ekibini olusturan bir avug arastirmaci igin ulagilabilir olma-
styla yetinebilecek bir kisi degildi. Genetik yapmak igin bir
bireyin ana-baba ya da ¢ocuklarindaki su ya da bu ozelligi
incelemek, bu nedenle de farkl akraba kusaklar: iyice belir-
gin olan ve kolayca ulasilabilecek durumdaki kalabalik aile-
ler bulmak gerekir. Oyleyse, Dausset'nin vericilerinin sagla-
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dig1 bu olanaktan neden herkes yararlanmasin? Ilgilenen
biitiin laboratuvarlarin, bu ailelerden gelen 6rneklere ulas-
malarina olanak saglayacak bir sistemin, bir teknigin bulu-
nabilmesi gerekirdi.

Aymn sekilde, Jean Dausset, HLA sisteminin ¢6zliimlen-
mesinde tek baslarina ¢alisan ekiplerin erisemedikleri seyleri
birlikte ¢c6zmek lizere, ortak bir biyolojik materyel {izerinde
calismakta olan onlarca sayidaki, sonra da yiizlerce sayidaki
ekibin, workshop (uluslararasi arastirma gruplari) anlayisiyla
ve uluslararasi igbirligi halinde orgiitlenmesinde de ¢ahs-
mistl. Dolayisiyla, 6niimiize gelen 6dev baglaminda da, ayni
bagvuru materyelinden yola ¢ikacak bir uluslararasi igbirligi
sisteminin esasin1 tanimlamis oldu. Benden, iisti kapah bir
ifadeyle, buna bir bi¢im bulmamu istiyordu.

Bir numarali sorun, ayn: ailelerden gelen 6rneklerinin
farkh uluslararasi laboratuvarlara nasil ulastirilabilecegiydi.
Uluslararasi genetik orgiitiiniin hizmetine sunulacak yeterli
kana sahip olmak igin, her ii¢ ayda bir ayn1 verici ailelere
vampirlik yapilamazdi...

Yetigkin bir organizmada, boéliinme yetenegine sahip
hiicreler, siralar1 gelince yeniden boliinen yavru hiicreler ve-
rirler. Ama kugak sayis1 sinirhidir ve dokulara gore degisir.
Belli sayidaki boliinmeden sonra, olgu, en azindan normal
hiicreler i¢in durur. Yalnizca kanserli hiicreler doku saghg-
nin zararina olarak durmadan ¢ogalirlar. Laboratuvardaki
uygulama sorunlarindan biri hiicreleri trettirmeyi bilmektir
ve eger mimkiinse siiresiz olarak.

Oysa, birkag zamandan beri bu alanda bir teknigin varol-
dugunu biliyorduk. Bu teknik, bir kan 6rnegi icinden insanin
ak yuvarlarini almaktan ibaretti; bunlar, laboratuvar kosulla-
rinda, zarar vermeyen ve hiicrenin igine girerek onu bir kan-
serli hiicre gibi durmadan tretecek olan bir viris ile, Eps-
tein-Barr' viriisii ile bir araya konur. Boylece, her zaman 37
derecede iireyen ak yuvarlar elde edilir. Bir ak yuvar, birkag
hafta iginde, genomu, ilkinin genomuyla es olan on binlerce-
sine boliiniir. Ondan sonra, organizmanin tiim hiicrelerinde
oldugu gibi ak yuvarlarinda da bulunan ve kan orneginin
alindig insana ait genetik kalitin gereken miktarda aslina
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uygun kopyalanndan istenildigi kadar tretilebilir. Alinan
oérnegin uzun siire saklanmasi, bir kitaphga yerlestirilmesi
mi isteniyor? Tek sorun bu olsun. On binlerce hiicreyi -175
derecedeki siv1 azotun igine koymak yeterlidir ve onlar go-
galmalarini durdururlar. Biri onlara ihtiya¢ m1 duyuyor, ye-
ni ornekler {izerinde mi ¢aligmak istiyor? Onlar1 siv1 azottan
¢ikarr, yeniden 37 dereceye getirir ve hiicreler yeniden bo-
liinmeye baslarlar.

Boélece, bu hiicreler “6liimsiizlestirildi” (biyologlar, labo-
ratuvarda bir hiicreyi siiresiz liretmeyi bagsardiklarinda, onu
oliimstizlegtirdiklerini soylerler) ve tstelik bu yolla 6rneklerin
alindig1 insanlann genomu kalicilagtirildi... Bu, bir kez ger-
ceklestirildiginde, o insanlann genetik kalit1 sonsuza dek va-
rolmaktadir. Ve tek bir kan 6rnegi yeterlidir! Boylece hig tii-
kenmeyen bir insan genomu bankas kurarsiniz.

Teknik ¢ok yaygin degildi, aina gercekten yeni de degil-
di. Boylece, biz, bu ailelerin hepsini “6liimsiizlestirmeye” ka-
rar vermistik. Ancak heniliz bunlan ne yapacagimiza karar
vermemistik. Ben, 6liimsiizlegtirilmig hiicrelerden elde edi-
len DNA'min laboratuvarlarin kullanimina birakilmasini
o6nerdim.

Sonra, asil o noktada biitiinleyici bir digiince aklimiza
geldi. Verici ailelerimiz, genomda ortaya ¢ikan her tiirli
yazim degisikliginin topluluk i¢indeki sikhgin1 arastirmaya
yarayacaklardi.

Insan genleri, tanim1 geregi herkeste mevcuttur. Ama
bir gen bir¢ok yazima sahip olabilir, bir¢ok sekilde yazilabi-
lir: her biri ayn1 genin allelleri (degisikleri) olan, A", A", A""...
bigiminde. Belli bir yazimin kag kiside bulunacagin1 bilmek
ilgingtir: 6rmegin A" alleli, toplulugun %25’inde mi yoksa
yalnizca %1’inde mi bulunur? Bu 6nemlidir, ¢linkii eger rast
gele secilen insanlann %1’inde belli bir allel bulunur ve belli
bir hastalig1 olanlarda da, tersine, ona %65, 70 ya da 75 ora-
ninda rastlanirsa, bunun anlami, o hastalikla genin o muitas-
yonu, yani incelenen genin o degigimi, o alleli (bu farkh de-
yimlerin tiimii de esanlamlidir) arasinda ok belirgin bir ba-
gint1 oldugudur.

Eger soz konusu ailelerin DNA’sina herkes ulasabilirse,
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bu, daima ayni insan 6rnekleminden yola ¢ikarak, bir genin
degisimlerinin ya da, dilerseniz, allellerinin sikhgini hesap-
lamaya olanak saglayacakhr.

Sonra kendi kendimize disiindiik. Bu yeterli degildi.
Belli bir genin allellerinin sikligin1 arastirmak, her laboratu-
varin kendi sececegi herhangi bir o6rnek tzerinde yapabi-
lecegi bir seydi. Aym vericilere sahip olmaya gerek yoktu.
Bulmamiz gereken sey, herkesin ayn1 materyel iizerinde
cahigmasini gerektirecek, daha iddial bir hedefti.

Oysa o siralarda Amerika Birlesik Devletleri ve Ingilte-
re’de, birkag kisinin 6nerdigi bir kavram kendine yer edini-
yordu: GENOMU ISARETLEMEK. Genomun, 3 milyar baz cif-
tinden olusan her bir uzun seriti izerine isaret noktalari yer-
lestirmek s6z konusuydu. Bu, genom tizerinde diizenli ara-
liklara, daha once betimledigimiz alleller gibi bir¢ok yazim
bi¢imine biininebilen bir dizi polimorf noktaya ulagsma olana-
g1 anlamina geliyordu; bir farkla ki, bu degisimler genom bo-
yunca, bir genin istiinde oldugu kadar bir genin disinda da
yer alabilirler. Bu degiskenlik noktalarina markor [isaretleyi-
ci] ad1 da verilir. Bir bakima, bu genetik isaretleyicilerin tip-
ki yollardaki kilometre taglan gibi kullanilmalar1 s6z konu-
suydu. Elbette, yoldaki isaret taglari, her on ya da yiiz kilo-
metrede bir yerine, her kilometreye yerlestirildiginde daha
kullanighdir. Sorun, genom otoyolu igin de aynuidir. Igaretle-
menin islevsel olabilmesine yetecek kadar isaretleyiciyi yer-
lestirmek gerekir.

Ote yandan, genomun yazim bigiminin ortalama olarak
her 300 baz ciftinde bir degistigi, 300 bazda bir mutasyon
oldugu, bunun da genom iizerinde 10 milyondan biraz fazla
farklilik noktasi olusturdugu bilinmektedir’. Genis bir isaret
noktas: secenegi. Insan genomunun 9/10u protein kodla-
madig1 ve, en azindan bugiin, bilinen hicbir isleve sahip
olmadig igin, bu 10 milyon polimorf nokta arasindan en az
9 milyonu, patolojik ya da degil, gériinir herhangi bir fizyo-
lojik 6zellikle ortaya ¢ikmayan, tamamen sessiz mutasyon-
lardir. Geriye, kodlayic1 gruba denk diisen ve tim genom
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boyunca kodlayici olmayan gruplarla bir mozaik seklinde
dagilmis bir milyon kalir.

Sorun surada ki, bu degiskenlik noktalarin (ya da poli-
morflar1) tanimlamayi ve yalitmay: biliyor, ama bunlar: ge-
nom lizerine yerlestirmeyi bilmiyoruz. Yol haritas1 eksik..

Tanimlama ve yalitma islemi zor degildir: genom isteni-
len boyda, 6rnegin 50 000 baz uzunlugunda kiigiik parcalara
kesilebiliyor (“sinirlama enzimleri” diye adlandirilan gen
kesici molekiiller sayesinde). Daha sonra bu pargalardan her
birini farklh bakterilerin icine yerlestirmek icin yontemler
mevcuttur (klonlama). Bu genom pargalarindan her biri tize-
rinde ¢alisabilmek igin, her bakteri farklh kaplarda kiiltiire
yatirillir. Her deney kabi, gabucak, ayn1 genom pargasinin
milyonlarca sayida liretilmis 6rnekleriyle dolacaktir. Boyle-
ce, bir genom pargalar:1 “banka”sina sahip olunur (Anglosak-
sonlar buna kiitiiphane, “library”, diyorlar).

Bu asamada, heniiz bir insandan digerine degisen ge-
nom pargasinin bu mu yoksa su mu oldugu bilinmez ve
dolayisiyla markor, diger bir deyisle isaretleyici ya da, diler-
seniz, genom otoyolu tizerindeki 1siklarin islevini goremez.
Bunlarin hepsi sirayla ele alinir, tek tek ¢6ziimlenir ve bir¢ok
farkl bireyin esdeger genom parcalarina tekabiil eden yapi-
lar1 karsilastinlir. Bazi bireylerde dizinin degistigi saptanir-
sa, buradan bu noktanin polimorf oldugu sonucu ¢ikarilr.

Geriye en duyarh islem kalir: polimorf olarak tanimlan-
mis noktalarin genom boyunca yerlestirilmesi. Soyle bir yol
izlenir: birgok ailenin iginde allellerin kalitilma siklig1 aragti-
rilir (ne kadar ¢ok aile olursa, istatistik aragtirma da o kadar
deger tasir). Su ilkeden yola ¢ikilir: eger iki polimorf yer, ge-
nom listiinde komsuysa, bunlarin allelleri, birbirine daha
uzak olan iki yere goére, daha siklikla “birlikte-aktarilmis”
[“cotransmis”] olacaklardir.

Bu, esey hiicrelerinin, yumurtalarin [oviil] ve sperm hay-
vanciklarinin, kadinin yumurtaliklariyla erkegin testislerin-
deki alusumu sirasinda, anne ve babadan gelme genomlarin,
karsilhikl olarak kromozomlarinin pargalarini degis tokus et-
tikleri, genetik “rekombinasyon” diye adlandirilan mekaniz-
maya baghdir'.
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Adimadim, ikiger ikiser hareket edilerek, isaretler birbir-
leriyle iligkilerine gore yerlestirilebilir (A ve B arasindaki
uzaklik ol¢iiliir, sonra B ve C, sonra da A ve C arasindaki
uzaklik; ve bu 6l¢limden, siralamanin, ornegin, B, A, C, vb.
oldugu sonucu ¢ikarilir) ve tek bir harita iizerine tasinabilir.

Ama bu farkh isaretleri yerlestirmek igin, aym kalabalik
aileleri incelemek gerekiyordu ve biz, Dausset ve ben, iste bu
noktada devreye giriyorduk. Ciinki, o zamana kadar isler
bakin nasil yiriiyordu:

Ormnegin, bir Amerikali aragtirmaci kalabalik ailelerde
arastirip ¢oziimledigi bir A noktasi, bir B noktasi, bir C nok-
tas1 aliyordu. Sonra; A noktasi B noktasina su kadar uzaklik-
ta, B noktasi da C noktasina bu kadar uzaklikta, diyordu.

Derken bir ingiliz cikiyordu, kendi aileleri iizerinde F, G,
H noktalarini arastiriyordu. F noktas1 G noktasindan su ka-
dar uzaklikta, G noktas1 H noktasindan bu kadar uzaklikta,
diyordu.

Vb.

A’ nin konumu B ya da C’ye gore, F'nin konumu da G ya
da H’ye gore biliniyordu. Ama A'nin F'ye gore konumu asla
bilinmiyordu. Amerikali’nin ve Ingiliz’in koydugu noktalan
aymn harita lizerine yerlestirmek miimkiin degildi, ¢linkii
farkl aile gruplan tizerinde ¢ahisiyorlardi. Herkes kendi yap-
bozu iizerinde, meslektaglarininkinden farkh pargalan yer-
lestirerek calisiyordu. Bu, uzun siire devam edebilirdi.

Kisacasi, igaretlerin herkesce kullanilabilir, ortak bir ha-
ritasi gizilemiyordu.

Benim o siralarda 6nerdigim diisiince, Dausset ile gcalisan
ailelerin; isaret noktalarini, genom isaretlerini konumlandir-
maya calisan tim arastirmacilar igin ortak bagvuru aileleri
olmasiydi. Bu, Tokyo’da, Londra’da, New York’da, Mi-
ami’de... ya da Paris’de konmus farkl noktalar: birbirlerine
gore konumlandirmanin bir yoluydu.

Bu faaliyetten, genetikgilerin yillardan beri onerdikleri
etkili aracin, biitiin diinyadaki arastirmacilara genom bo-
yunca herhangi bir yazim hatasin1 hemen saptama olanag:
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verecek bir igsaret haritasinin gerceklestirilmesi, en sonunda,
dogabilecekti. Boylece, arastirmacilar, hastaliklardan sorum-
lu hatali genleri, isaret qubuklari, isaret noktalar1 arasinda
saptayabileceklerdi.

Boyle bir geni saptamak igin, arastirmacilarin izledikleri
yol soyledir:

Bir hastaligin genini aradiklarinda, s6z konusu olan mut-
laka bir polimorf noktadir (istenmeyen bir mutasyon). Su so-
ru sorulur: daha 6nce incelenmis olan tiim polimorf noktalar
ile hastalikla iligkili polimorf nokta arasindaki uzaklik ne ka-
dardir? Varsayalim ki, kromozomlar boyunca, isaret nokta-
larin1 1’den 300’e kadar, sirayla numaraladik: hastaliga ait
noktaya yakin olan, 6rnegin 100 ve 99 numarali noktalar be-
lirlenir. Sonra, 101 ve 98 numarali noktalarin hastaliga ait
noktadan uzaklastig1 farkedilir. Buradan, hastalik geninin
100 ve 99 numaralar arasinda yerlesmis oldugu sonucuna
varilir.

Sonug olarak, bozuk geni igeren o milimetreyi belirleye-
bilmek igin, yirmi li¢ kromozom ug uca eklendiginde bir
metre elli santimetre olglilen genomu “milimetrelemek” s6z
konusuydu. Bunun igin, hastaligin polimorf noktasi ile isa-
retlenmis farkli polimorf noktalar arasindaki uzakhigin sis-
temli bir sekilde, tek tek, en yakindakiler bulununa kadar
arastirilmasi yeterlidir.

O giinden beriye, gen saptama sorununun karmasiklig:
azaltildi. Bir metre elli santimetrelik genomu aragtiracak yer-
de, yazim hatasinin aranmasinda o ¢ok kiigultiilmiis parcaya
yiiklenilebiliyor.

Genom boyunca ne kadar ¢ok isaret varsa, su ya da bu
geni o kadar hassas bir sekilde konumlandirmak da miim-
kiin olacaktir. Esasen genlerin saptanmasi, bizim amacimizin
dogrudan hedefi degildi, amacimiz, bizim bu isaretlemeyi
yapmamiza imkan verecek araglar1 saglamakla sinirhyd.
Onlar sayesinde, genlerin saptanmasi daha sonra gergekles-
tirilebilir hale gelecekti. Ama o donemde, bu isaretleme isi
bile, tek basina devasa bir ugragt. Isin iistesinden gelinebil-
mesi igin birgok kusak gerekecegini diigiiniiyorduk. Ileride
goriilecegi gibi, her sey ongoriilenden ¢ok daha hizli gelisti.
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Bir distince diizeni sunmak gerekirse, 1980'de, 6nceden yer-
lestirilmis, epi topu yiiz kadar isaret vardi. 1992'de 3 000 ta-
ne oldular; genomun yeterli bir sekilde isaretlenmis olmasi
icin 3 000 tane daha gerekecekti ki, bu da ¢ok kisa bir stirede
gerceklestirilebilir bir seydi.

O halde bizim katkimiz, uluslararasi bilimsel toplulugun
ayn aile orneklemesine sahip olmasina olanak saglamaktan
ibaret olmaliydi. Bu da bizim, biitiin o s6z konusu ailelerin
DNA’larindan ¢ok biiyiik miktarlarda iiretmek zorunda ola-
cagimiz anlammna geliyordu. Onlan, tim kusaklarin erise-
bilmesi ve tiim diinyaya dagitabilmek i¢in “6limsiizlegtir-
memiz” gerekecekti. Ardindan gelen ve sorun olan seyse,
hem herkesin DNA’ nin buradan, Paris’ten gelmesini, hem
de, lizerinde ¢alisildiktan sonra, kargilastirma yapilabilmesi
icin sonuglarin ayn yere gonderilmesini kabul etmesiydi.

Iste Jean Dausset’e 6nermis oldugum sey. Fikir hosuna
gitti. Karanmizi nasil vermis oldugumuzu diin gibi animsi-
yorum.

Bir pazar sabahiydi. Ona telefon ediyorum:

- Dinleyin, sizi gormem gerek. Bir fikrim var. Evet, he-
men.

Bir pazar giinii, kalkip biirosuna geliyor! Ogle yemegi
saatinde! Sandvig ve birka¢ elma gétiiniyorum (Jean Daus-
set'nin dillere destan bir kanaatkarhg) vardir). Kibarca sand-
vigleri birakiyor, bir elma aliyor ve beni dinliyor:

— INSTITUT MONDIAL DU POLYMORPHISME HUMAIN*
diye adlandirilacak bir laboratuvar kurulabilir.

Diinya enstitiisii, daha az1 degil! “[nsan Polimorfizmi”,
¢inkii genomun degiskenlik noktalannin ¢oziimlenmesi s6z
konusuydu ve bu terim, teknik yan anlam: disinda, ayni za-
manda insanligin 6ziindeki olaganiistii biyolojik ¢esitliligi
cagnstiran bir terimdi. Bu ¢esitliligin, tistelik de genlerimiz
diizeyindeki aragtinlmasi igin bir diinya merkezinden daha
miikemmel bir sey diislenebilir mi?

Tahtanin tzerine biiyiik harflerle karakterleri sirahyor

* Diinya insan Polimorfizmi Enstitiisii [¢.n.].
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ve konusmamu siirdiiniyorum:

- Biz onlara kargiliksiz olarak DNA veririz, ama onlar da
sonuglari bize gondermeyi kabul ederler.

Dausset dolasiyor, tirnaklarin1 kemiriyor ve ancak duyu-
labilir bir sesle minldaniyor:

- Olaganiistii, olaganiistii.

Okuyor: “Institut MONDIAL.”

- Bu kizdirabilir, diyor.

Bakiyoruz. Vurgusunu gozliiyor, tinisina kulak veriyo-
ruz: “ Institut mondial du Polymorphisme Humain”. O za-
man o, “Institut mondial” yerine “CENTRE D’ETUDES...” ya-
ziyor.

- Yo hayir, diyorum. Hig¢ degilse centre INTERNATIO-
NAL yapin!

- Hayir... hayir, hayir. Bu da ayni sekilde rahatsiz ede-
cektir. Dinleyin sunu: “Centre - d’ Etudes - du Polymorphis-
me - Humain”, bu C - E - P - H oldu. Céphe!* Bu iyi!

ikimiz de heyecanin dorugundaydik.

Coskumuz o siralarda fazla bulagici olmadi. Onemi yok.
Karar, iste o giin alind1.

Ben, o atesli pazar giinii, sevingten uguyordum. Projemiz
ortaya ¢ikmisti. Biliyordum ki, Dausset “bu iyi” dedi mi, o
gercekten iyiydi. Ona gelince, hosnuttu, ¢linkii bu, yapmak
istedigi ige fazlasiyla benziyordu. iginde her sey vardi: yan-
s1z ve insancil kapsamda bilimsel bir girisim, arastirmaci
kusaklann isine yarayabilecek zorunlu bir gegit. Evrensel yo-
nelimli bir bilimsel hizmetin her tiirlii malzemesi bir araya
getirilmisti.

ilk kez, genomun tiimii 6lgeginde sonuglar iiretecek bir
agin kurulmasi tasarlaniyordu. Bu tasarinin igerdigi DNA ¢a-
lismasinin eggilidiimii, en az DNA'nin dagitim hizmeti kadar
onemliydi. Sistem, herkesin katkis1 olmadan ¢alisamazdi.

Héléne Anavi’'nin parasi boylece, uluslararas1 “genom
isaretleyicileri” toplulugunun tiimiine birden biricik basvu-
ru materyalini saglama gorevini tistlenecek bir laboratuvarin
kurulmasina yarayacakti. Biz, Dausset'nin ailelerine mensup

* Insan Polimorfizmi Aragtirma Merkezi [¢.n].
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800 kisiden elde edilen DNA triiniiniin nicelik ve niteliginin
glivencesi oluyorduk ve bunun karsiiginda da, sonuglarin
merkezilestirilmesini istiyorduk.

Fikir bir¢ok nedenden 6tiirii saglamdi. Clinkii oncelikle,
isaretlemenin gercekten de ilerlemesi isteniyorsa, bu en iyi
¢oziimdi. Kaginilmaz bir gegit. Ardindan, (Dausset ve ekibi-
nin otuz yillik arastirmalar: sayesinde) verici ailelere sahip
olmak gibi bir “sansimiz” vardi. Son olarak da, hi¢ kimsenin
goriisiini almak gerekmeksizin, biit¢enin ¢ikarilmasini
onaylayacak komisyonlardan ge¢mek zorunda kalmaksizin,
ise baglayabilecek fonlara sahiptik. Her seyin hazir oldugu-
nu bildirerek, bilim cemaatiyle pazarhga oturabiliyorduk.

Sistemimizin tcretsiz olusu, belli bir sekilde onu fazla-
siyla rekabetgi kiliyordu. Diipediiz “damping”ti. Ucretsizlik
ilkesine goz bebegimiz gibi bakiyorduk ve bu ilkeyi ¢ok
daha ilerilere gotiirdiik.

Tim bu dayanaklarla donanmis olarak, kalkip Amerika-
lilarin bilimsel iyi niyetlerini yoklamaya ¢iktik. Jean Dausset
Amerika Birlegik Devletleri’'ne hareket etti.

Diistincemizi, Howard Hughes Enstitiisii’niin aragtirma-
cilarindan biri olan ve Mormonlarin yasadigi Utah’da ¢ali-
san Raymond White’a 6nerdik. Onun da ¢ok sayida aileden
alinmis orneklerden olusan biiyiik bir koleksiyonu vardi.
Dausset’nin ailelerinin sayis1 kadar, ama her aile daha kala-
balik olmak iizere; ¢okesliligi ve zengin soyagaglarinin aras-
tirilmasini dinsel 6gretilerinin bir 6gesi haline getiren Mor-
monlari bir digtinin!

Ray White, 1980’de, genomu isaretlemek suretiyle genle-
ri saptamak lizere bir strateji 6nermis durumdaydi ve kendi
aileleri tlzerinde A, B, C,... isaretleyicilerini yerlestirmeye
baslamigti. Ama tabii ki, onlan kendine sakliyordu.

Biz ona soyle dedik:

- Bakin, ayn1 kosullarla, yalnizca bizim aileleri degil,
Amerikan ailelerini de kapsamak tizere, ailelerin DNA’larin
agin biitiinline dagitacak bir merkez kuracagiz.

Ik bagta reddetti, nedeni muhtemelen biitiin bir ¢alis-
manin beklentisini hanidir, ¢ok 6nceden belirlemis oldugu
kendi ailelerine baglamis olmasi ve bu ¢aligmanin tiim dene-



31 (mudun Genleri

timini kendi elinde, laboratuvarinda tutmak istemesiydi...
Kiigiimen olanaklar1 ve megalomanca goriinen bir projeyle
dogrudan ¢ikartma yapan bu Fransizlara neden pesin pesin
given duysundu ki?

Onun ilk rededisi isleri biraz soguttu. Bir yil boyunca
konu iizerinde disiinmeyi sirdiirdiik. Aym1 zamanda da
hemen her yerden bir¢ok insanla iligki kurduk.

Amerika Birlesik Devletleri'nde ¢alismaya gitmis olan
iinli bir Fransiz genetikgiyle, Marc Lalouel’le kargilagsmigtik.
O sirada, aragtirmalarini siirdiirdiigii Hawai’den doniiyor-
du. Ustiin yetenekli biri, aym1 zamanda hem hekim, hem
matematik¢i, hem psikiyatrist ve genetikgi. Diislincemiz ¢ok
hosuna gitti ve onu tamamen benimsedi. Bunun iizerine, bir-
likte yeniden Ray White’a gittik ve kendisine, her tiirlii sikta
ise baglayacagimizi da laf arasinda qitlatarak, sistemimizi bir
daha anlattik.

Lalouel, bir y1l onceye kiyasla, bizden daha ikna edici
oldu; White’a gelince, o da ailesel materyellerini yalnizca
kendine saklayamayacagin1 anlamak zorunda kaldi. Sonug-
ta, bu kez ailelerinin proje i¢in kulanilmasin1 kabul etti.

Boylece CEPH'in, iginde Ray White'in da yer aldig ilk
yonetimini olugturmustuk. Burada Dausset ve ben, Lalouel,
White ve seriivene bagindan beri katilmis olan, benim vazge-
¢ilmez kuyrugum Howard Cann vard.

DNA iizerinde HLA kovalayarak gegen ilk yilimizdan
sonra, Howard, Amerika Birlesik Devletleri'ne donmek zo-
runda kalmisti. Ama, bu ¢ok degerli profesor, hi¢ duraksa-
madan Stanford’du birakmaya ve yeniden Paris’e gelmeye
karar verdi. Fransa’da bir gorev alabilmesi igin, daha bir yil
sabirla beklemesi gerekti.

Dausset ve ben, onun INSERM’e (Institut national de la
santé et de la recherche médicale)* atanmasi igin var glici-
mizle ugrasiyorduk. Howard, her on bes giinde bir, beni
Amerika’dan ariyordu. Sikintihh bir durumda, bir giin Dau-
sset’yi arad1 ve Dausset de ona atanmasi konusunda biraz
endigeli oldugunu itiraf etti. Bunun Ingilizce sdylenisi; “I am

* Ulusal Saglik ve Tibbi Aragtirma Enstittisii {¢.n.].
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concerned about your position” seklindeydi.

Howard beni dylesine ¢ilgina donmiis bir halde arad: ki,
yatigtirabilmek igin Dausset'nin ortalama Ingilizcesini 6ne
sirerek onu “yaniltmaktan” tan kendimi alamadim:

— Dausset told me he is concerned..., demisti bana.

ingilizcede, concerned “endigeli” demektir.

- Oyle degil, higbir sey anlamamigsin. Bu muhtemelen
bir Ingilizce hatasi olmali. Fransizcada, “concerné” bir igle
yiirekten ilgileniyor demektir. Dausset sana yalnizca, senin
atanmanla “trés concerné” [fazlasiyla ilgili] oldugunu soyle-
di...

On y1l sonra, hala, “I am concerned” diyerek ona takil-
maktan alamam kendimi.

Kisacasi, Howard gorevini ayarladi. Bizimle birlikte
olmaya geldi ve o giinden beri CEPH'de yeri doldurulmaz
bir rol oynuyor. Amerika Birlesik Devletleri'nde ¢alisan mes-
lektaglarimizin hepsiyle de iliski kuran odur. Falana ya da
filana DNA yollar ve verileri toplar... Onlarin diistince bigim-
lerini, ahgkanliklarini, is yapma yollarin bilir. Amerikan
bilimsel ortaminin, aragtirmacilar ile idareciler arasindaki
iligkilerinin incelikleri gibi piif noktalan, onun igin bilinen
alanlardir. Igin sirrina vakif biri olarak, kolaylikla tartigabilir.
Ayrica, genetikteki egsiz deneyimiyle, arastirma danismani
olarak genellikle ona bagvuran CEPH'in kullanicilarin1 da
aydinlatir.

1984’de tiim iligkiler kurulmustu ve biz sonunda hazir-
dik. Geriye, ise baslamak kaliyordu.

En biiyiik on ¢ uluslararas: genetik laboratuvarini Pa-
ris'te bir toplantiya ¢agirmistik. Onlara ¢alisma ilkelerimizi
benimsemelerini 6neriyorduk, benimserlerse, CEPH'in iiyesi
olarak bizim DNA'miz: kullanabileceklerdi.

CEPH'in ilk s6zlesmesini yazmistik ve bu sozlesme 6zet-
le su yiikiimliiligi igeriyordu:

Alict DNA'yt bedelsiz olarak alir, ama verilerini, en ge¢ sonug-
larini yayinladidr tarihte, CEPH'e gondermeyi kabul eder. O andan
itibaren, bir araya getirilmis olan veriler bilim toplulugun trimii-
niin kullannmna agibmgtir...
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On li¢ laboratuvar temsil eden arastirmacilar geldiler.
Oturum agilmadan 6nce ¢ok endiseliydik. Dausset, Howard,
Lalouel ve ben, her tiirli olasi itiraz: yanitlamak tizere galis-
magtik.

- Ya bunun bedelsiz olmamasin: 6nerirlerse? Ne yapa-
riz? Yasozlesmeyi degistirmek isterlerse? Ya sonuglarin gon-
derilme kogullarini tartisirlarsa? vb. Hangi konuda 1srar ede-
cegiz? Hangi konuda uzlasacagiz?

Gergindik. ’

Proje ve ilkeleri tereyagindan kil ¢ceker gibi gegti. En ufak
bir itiraz olmadan kogullanmizin tiimiini kabul ettiler. Her
sey kendiliginden akip gidiyor gibi goriiniiyordu. Her sey
benimsendi. Konuklar salondan ¢ikar ¢ikmaz dérdiimiiz de
cocuklar gibi sevingle baginstik:

~ Kazandik!!!

Bayram bitmemisti. Biiylik hazirliklar yapmigtik, Seine
tizerinde aksam yemegi icin bir bateau-mouche* kiralamigtik.
Herkes mutluydu, konuklar gibi biz de.

CEPH demir alabilirdi...

Biz diinyadan iiy e toplamakla baglamistik. O sirada biit-
¢emiz de, kismen Bayan Anavi'nin parasi sayesinde, yilda 4
milyon frank olarak gecti. Carklar donmeye bagslada.

On kisilik bir ekip olusturmustuk; bunlardan tgti, aile-
lerden gelen hiicreleri, ilerinde uygun kiiltiir ortami bulu-
nan biiyiik siselerde yetistiriyordu. Litreler ve litrelerce
tiretilen kultiirlerin gonderildikleri baska bir laboratuvarda,
bes ila alt1 kisi, bunlarin her birinden DNA ¢ikariyordu.

Daha sonra, kiigiik tiiplere boliistiiriilmiis 800 ornegin
her biri i¢in, DNA'nIn niteliginin sistemli bir bi¢cimde dogru-
lanmas: gerekiyordu. Bu, birey basina en azindan 120 tiip
ediyordu. Her tiipiin lizerine numara konmas! gerekiyor-
du... Baglangigta onlar elle yaziyorduk: 50 laboratuvar igin
hazirlanmis tiplerin iizerinde 800 farkh insanin numaras:!
Numaralarin yazim seanslar1 unutulur gibi degildir. Bir nu-
mara hatas1 yapmaktan 6diimiz kopuyordu, zira boyle bir
hata, biitiin sistemi bozmus olacakt. Iki y1l boyunca bu isi

* Seine nehri lizerindeki gezinti gemisi [¢.n.].
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boyle siirdirdik. Sonra tiiplerin hazirlanmasin1 otomatik-
lestirdik. Tipleme sanayisini goriip inceledik, etiket ve bar
kodlarinin otomatik konulusunu benimsedik.

Bu, bizim, CEPH’e sanayi yontemleri getirmeye basladi-
gimiz zamandir. Bir bakima, ilag sanayisindeki insanlar gibi
¢alismamiz gerekti. Yine bu, kisa bir siire sonra genom ¢6-
simleme islemlerinin otomatiklestirilmesine yayginlik
kazandiracagimiz uygulamalann baslangiglariydi.

Yontemlerimizi, yavas yavag, sonunda artik diistinmek
zorunda kalmayacak 6l¢iide otomatiklestirdik. Otomatikles-
me, bizim i¢in ¢ok 6nemli olan yanilmaz islemlere olanak
saghyor.

CEPH'in en duyarh yeri, “doniistiiriilmis” hiicrelerin
(Epstein-Barr viriisiiniin bulagmasiyla siiresiz lireme yetene-
gi kazanan hiicreler) i¢inde saklandig1 siv1 azot kaplandir.
Iste bizim en biiyiik kaygimiz: hiicrelerin buzunu ¢6zecek
bir kagak olursa, onlar 6liir. Bu nedenle hiicreleri ii¢ ayr ye-
re dagitmistik: Lyon’a, Amerika Birlesik Devletleri'nde
Utah’a ve Paris’te CEPH binalarina. Ciinki fevkalade deger-
li, gergekten tek olan bir kalit s6z konusudur. Oysa hi¢ kaza
olmad1. Sivi azot kaplarina ek olarak, iclerinde -80 derece-
deki DNA’y:1 yerlestirdigimiz bir siini sogutucumuz vardir.
Bu “frigo” dizilerini iceren boliim, en ufak bir arizay1 hemen
haber veren bir denetim sistemine baglanmigtir. Tesisatin
guvenligi esastir. Ve hepsi de, bugiine kadar ¢ok iyi ¢aligtu.

Garip goriinebilir ama sistemimiz, bilimsel ¢evre iginde
6zgiindi, hatta devrimciydi. Arastirmacilarin, baska arastir-
macilar i¢in kargilik olmaksizin, bedava ¢aligmalar1 o kadar
da alisilmis bir sey degildir. Kuruldugundan bu yana, ge-
nom alaninda bu yapinin gerekli oldugu, bugiin'apagik go-
rinmektedir. Ama o zamanlar, 1984'de, boylesi bir 6lgekte
goriilmemis bir‘deney s6z konusuydu. Genom iizerinde so-
nuglar toplayan ve bunlar1 yayinlayan bir siirii insan vardu.
Ama genomu iiretmenin en iyi yolunu bulmaya ugrasan hig
kimse yoktu. Herkes kendi kosesinde, kendi ornekleriyle
cahisiyordu.

Aymn diigiinceyle, ortak ¢aligma iiriinii olan yayinlarin
altina imzalarimiz1 koymamaya karar vermistik. Higbir art



38 Umudun Genleri

diisiince tasimaksizin, herkesin kendini rahat hissetmesine
6nem veriyorduk; hi¢ kimse engellenmislik duygusuna
kapilamamali, bizim kisisel bir ¢calismay1 denetlemek ve onu
kendi amaglarimiz igin kullanmak istedigimiz gibi bir seyi
diisiinememeliydi.

Sonug olarak, her sey iyi gitti.

Olugturdugumuz bilimsel kurul, uluslararas: bilegim-
deydi. Biri gikip da kuliibe katilmak istediginde, verilerini
gondermeyi de yiikiimlenmek zorundaydi, kurul ondan
sonra adayligini inceliyordu. Esasen kimseyi de reddetmedi.

Ertesi yil, 1985'de, sozlesmeyi bir¢ok genetik kongre-
sinde dagittik. Salonlara afisler asiyor, sistemin ayrintih bir
bigimde agiklandig1 yazili raporlar dagitiyorduk. insanlar bi-
ze yaziyordu. 1986’da, CEPH kendi yayinini ¢ikarda. Bizle is-
birligi yapan on ti¢ laboratuvar, iki yilda elliye ulasti. Sonra
seksen oldu, bugiinse yiiz tane. En biiyiik laboratuvarlarin
tiimi, daha kiigiiklerin de birgogu geldiler. CEPH gergekten
biiytk bir bagariydi.

Bizi bu yolu izlemeye yonelten gey neydi? Bugiin, boyle
bir sistem diisiincesinin, 1789 devrimini yapmis iilke olan
Fransa’dan bagka bir yerde gelisebilmis olmasinin miimkiin
olmadigini 6ne siiren Amerikal iinlii etnolog ve filozof Paul
Rabinow’u ilgilendiren seyler. Kuskusuz, Jean Dausset her
zaman disariya ¢ok agikt1 ve evrenselci tilkiilerle doluydu.
Bilim adamlarinin, tiim diinyaya kars:1 baz1 sorumluluklarn
oldugunu diigiiniir. Onun hiimanist kararhligim1 benim-
semis oldugumu saniyorum.

Kiiltiirel baglantilarimiz muhtemelen isimizin dogasina
yabanci degildir. Ama, birincil diirtiisii acimasiz genetik has-
taliklarin kokiiniin kazinmasi olan aragtirmada, tip egitimi-
miz de rol oynadi. Tibbi umut ve aciliyet, kimi zaman bilim-
sel rekabetin oniline gecer. Ayrica, Paul Rabinow, ailemde
heniiz anlagilmamis agir bir genetik hastalik olan ve yakinla-
rima gorme yetilerini tamamen kaybettiren pigmenter retini-
tin varhgin1 daha yeni 6grendi. O yakinlarin sonsuz acilafi,
elbette ki, beni baz1 kogullarda geri ¢ekilmeye itmistir. Bu bir
yana, Paul goriisiinii degistirmedi.
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Ne pahasina olursa olsun CEPH'e, Paris’e gelip, “Fransiz
disiincesi” diye adlandirdig seyle birlikte, deneyimizin ba-
sarisinin nedenlerini de aragtirmak istedi. Fransa gibi ortala-
ma gilice sahip bir ililkenin aragstirmacilarinin, rekabet 6lgtile-
ri disina tasan bir bilimsel hizmet sunarak uluslararas: bir
taninmighk kazanmalarim agiklamak igin, uygun ortam da
dahil olmak iizere se¢imimizi etkilemis olabilecek daha bas-
ka nedenler de pekala ileri siiriilebilirdi. Paul Rabinow’a ge-
lince, o, her tiirlii sikta boyle bir girisimin yalnizca Fransa’da
ortaya gikabilecegini 6ne siirer. “Savlanm var” diye de ekler,
bu Fransa ve Fransiz hayran1 Amerikal...

Diisiincemiz, Mang ve Atlantik 6tesinde coskuyla benim-
sendiyse de, Fransiz meslektaslarimiz onu biraz soguk karsi-
ladilar. Bilimsel ortamin da tutuculan vardir ve bazi hekim-
ler, genetik hastahklardan kurtulmanin itopyanin, imkans:-
zin alanina girdigini diisiiniiyorlardi. Genom isaretleme pro-
jemiz, bazilanna hem bulanik hem de yararsiz gériiniiyordu.

Molekiiler biyologlann cephesinde de durum daha iyi
degildi. Onlar, molekiiler biyolojiyle ilgilenen hekimlere kar-
s1 bir kligimseme sergilerlerdi. DNA tibby, uygulamal: mole-
kiiler biyoloji, onlarin deyisiyle soylersek, “bio-merdical”di*.
Bu alandaki tutum degisikligi, Fransa’da heniiz yeni yeni
ortaya ¢ikiyordu. O giine kadar, genomun temel islevlerini
arastiran, yalnizca soylu biyoloji vardy; ve bir de, ikinci el bir
biyoloji olan, hastaliklar1 agiklamaktan “bagka” seyle ilgilen-
meyen, yararci yonelimli, uygulamah genetik vardi.

Hig¢ karikatiirlestirmiyorum. 80’li yillarin basina kadar
gecen donem boyunca, Fransa’da bir arastirmacinin genetik
hastaliklar iizerinde ¢alismay:1 se¢mesi, neredeyse imkansiz-
di. Denemeye kalkanlarin hemen cesareti kinlirdi. Genom
tizerindeki aragtirmalara higbir kosulda kredi agilmiyordu.
Genin gizine ulagmaya ¢abalayan gergek bilim adamlar: var-
d1, bir de genom tizerindeki “anormallik” lerin izini siiren

* Yazar burada “Bio-médical” {tibbi biyoloji] deyisindeki “médical” yerine,
Fransizcada pislik anlamina gelen “merde” sozciigiinden “bio-merdical”
|pislik biyoloji] anlamina gelen bir devis tiiretmistir [¢.n.].
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agrr isciler vardi. Oysa ki, patolojik olanin “normal”in gizini
ne denli aydinlatabildigi unutuluyordu.

DNA ¢oziimlemesi, her seyden 6nce kuramsal sorunlar
¢ozmek igin yapiiyordu: embriyon nasil gelisir, dokular na-
sil farklilagir, nigin su gen etkinlesir de digeri bastirlmistir,
vb. Mollekiiler biyoloji ile embriyoloji arasindaki sinirda yer
alan gelisim genetigi, sayginlik kazanan yeni bilimdi. Nede-
ni zaten anlasiliyor.

Tibbi genetige gelince, onun temel biyolojinin kavramla-
rina yeni bir sey getirmedigi sdyleniyordu. Genleri diizenle-
yip simiflamak, bunlarin dokiimlerini gikarmak mu? lyi de,
daha islevleri bile bilinmeden bunu yapmak niye? Bilimler
tarihinden haz etmeyen kuramcilar, 6nce diisiinmenin, on-
dan sonra siralamanin gerektigini savunuyor, ama diizenle-
menin diistinmeyi kolaylastirdigini ve siniflamaninsa esasen
kuramsallagtirma oldugunu unutuyorlardi. Oysa ki! New-
ton'nin, antik Yunan’dan beri olusturulagelmis gezegen do-
kiimlerini goz 6niine almadan yergekimi yasalarini s6zcelen-
direbilmis olacag diisiiniilebilir mi? Tiirlerin, XVIIL. yiizyil-
da, Isvegli Linné tarafindan gergeklestirilen siniflandinimasi
Darwin’nin evrim kuramina yol agmad: m1? Ve XIX. yilizyilin
sonunda, Rus Mendeleiev’in elementlerin periyodik simiflan-
dirmasim1 yapmasi, XX. yiizyilda, radyoaktivitenin anlagila-
bilmesine ortam hazirlamadi m1?

Biyologlarin iyi kavrayamadiklarn sey, genleri simflan-
dirmaya ¢ahisirken, bilinmezin ufkunda yeni goriisler agan
yeni islev ve ozelliklerinin kesfedilecek olmasiydi. Biz, gen
simiflandiricilan, genom isaretgileri, DNA yolunun yapici ve
bakicilary; tek sozciikle, kuramlarini besleyecek yeni sorun-
lar getiriyorduk kuramcilara.

Bugiin, temel ve uygulamali biyoloji arasindaki sinir or-
tadan kalkt1. Tibbi genetigi hor gorenler bile, diisiincelerini
tiimden degistirdiler. Ama ivme yukandan gelmedi, 6zellik-
le de Fransa’da; en azindan bu soylenebilir. Para toplamak
i¢in, halkin, hasta ve hasta yakinlan orgiitlerinin baskis1 ge-
rekti, toplumun merhamet ve dayanisma duygularina ses-
lenmek gerekti. Yine de, hedef biiyiiktii. Ama yenilik, ogu
zaman oldugu gibi, en beklenmedik yerden geldi.



v

GENOM PROJESININ BASLATILMASI

985’de genom biitiintinde isaretler koyarak genomu aras-

tirmaya baglamig, tiim diinyadan otuz kadar arastirma-
ciydik.

Genom isaretlemesi yeterince dogru olmayan bir bigim-
de “genetik” harita diye adlandinlir, ¢linkii asla “genlerin”
haritasinin degil, ama basitge bir genetik yontem kullanarak,
birbirinden aralikli duran isaret noktalarini konumlandir-
mak s6z konusudur.

Bu harita, hastalik genlerinin yerlestirilmesinde esastir".

Ama boyle bir harita diisiincesinden onun gergeklestiril-
mesine kadar giden yol uzundu. Ray White gibi Amerikal
arastirmacilarin polimorf noktalar yardimiyla genom biitiinii-
niin sistematik isaretlenmesini 6nermeleri igin 70°li yillarn
sonunu beklemek gerekti. Orada burada birgok insan, her
biri kendi bagvuru materyaliyle ve higbir esgiidiim olmaks:-
zin, kendi kiigiik genom pargalarini isaretlemeye koyulmus-
tu. Zamanla, tiim bu uyumsuz ¢abalar, az ¢ok doyurucu bir
harita sunarak belki de bitmis olacakt1. Az bir olasilikla yiiz
elli ya da iig yiiz y1l sonunda.

CEPH, haritalamanin kendisi lizerinde yeni bir diiglince
iler sirmemisse de eyleme gegilmesini saglamgtir. Ortak bir
basvuru materyalini ve uluslararasi ¢alisma yapisini herke-
sin kullanimina sunarak, gergekten kiiresel haritalamay1 bas-
latt1 ve onun gergeklestirilmesini hizlandirda.

1986’da, CEPH’in kurulusundan iki yil sonra, kendileri
haritac1 olmayan Amerikal bilimciler, eger boylesi bir atilun
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yapilmazsa yiiz yillarca ¢oziilmeden kabmg olacak insan genomui-
nun bilinmesini luziandirma niyetlerini agikladilar. Amag, in-
san genomunu ¢oziimlemeyi daha dnceden diisiinmiis ve
isaretleri koymaya baslamis bir¢ok arastirmacinin gals-
malarini hafife almak gibi goriinse de, saygidegerdi.

Gergekte, kendini kanser aragtirmalarina adamis olanlar-
dan baglamezk lizere, baz: biyologlar insan genlerinin tiimii-
niin belirlenmesinin bilimsel topluluk igin yarar1 olacaginin
bilincine variyorlardi.

Virolojideki ¢aligmalari igin 1975 Nobel Odiiliinii almig
olan italyan asilli aragtirmaci Renato Dulbecco, iste o y1l, tiim
genomu dizilemeyi, yani birinciden ii¢ milyannciya kadar
biitiin bazlar1 diizen iginde okumay1 onererek, bu diisiince-
leri kristallestirdi. O siralar meme kanseri tlizerinde aragtir-
ma yapiyordu: ekibinin, farenin emzirme bezlerinde yaptig:
deneyler, onun, kanserli hiicre genlerinin olusmasinda “ge-
netik kaos” diye adlandirdigi durumu gozlemlemesini
saglamistl. Organizmanin farkl dokularin etkileyebilen ge-
netik kaosun kaynagin1 aydinlatmak igin, insan genlerinin
tiimiinlin taninmasi (o giine kadar, binden daha az sayidaki
%1 gen tanimlanmist1), onun i¢in kaginilmazdr’.

Dulbecco, dizilemede, temel biyolojik aragtirmanin biitii-
nii igin yeni bir deneysel baz goriiyordu.

Saka mi1 bilmiyorum, ama s6yle dermis: “Ay fethedildi-
gine gore, insan genomunun da fethedilebilmesi gerekir.”
Rivayet ya da degil, bu taze Amerikal biiyiik diistiniiyordu.
Kendisi genetik haritacilikta uzman olmadigindan, dizileme
yapmak igin teknik olarak ne yapmak gerektigi tizerine dii-
siinmemisti. Ama fikir ortadaydi. Ve onun onerisi ne kadar
iddiah goriiniirse goriinsiin (otobiyografisinde, baz1 meslek-
taglannin onceleri onun deli oldugunu diistindiiklerini anla-
tir) mantikhyda.

1986’da, 300 ila 500 bazlik DNA pargalarinin dizilenmesi
biliniyordu. “500 bazhk pargalann her defasinda yeterince
dizilenmesiyle, sonunda bir milyonun siralaninasina ulagila-
cak ve bu {i¢ milyara kadar siiriip gidecek” diigiincesi o ka-
dar da megalomanik degildi. Buna para ve arag ayirmak ve
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dizileme yapacak birkag bin makineyi ¢alistirmak yeterliydi.
Cerisi zamana kalmigt. Amerika’da, bu tiir bir cesaret sagirt-
maz. Biiyiik diisiinceler, biiyiik olgekli bakis agilan, en ¢ok
Amerika Birlesik Devletleri'nden gelmistir. Ne de olsa, bant
ustiinde seri liretim orada icat edildi. Bu, ge¢misi yakinlarda
bulunan bir biiyiik giiciin rovansidir: tarisel derinlikte ve
kiiltiirel gelenekte bulunmayan sey, burada, biyiikliik 6l-
ceginde elde edilmektedir.

Ama bu bilimsel oburlugun yarar vardu.

Gergekten 6zgiin bir disilince igermedigi i¢in, dizileme
hedefi de bir nicelik sigramasinini temsil ediyordu.

Ve, ABD’de hep goriildiigii gibi, projenin gergek ciiret-
karhgy, asil onemi, gergeklestirilmesi igin, yeni teknolojilerin
diizenlenmesinden baglamak tizere, bilgi edinme siirecinin
hizlandirilmas: geregini agikga formiillestirmesiydi.

Yalniz, projenin sozcelemi bu sekilde agiklanmadi. Ol-
mayacak vaatlerde bulundular. Karar verme konumundaki-
ler, halkin, dizilemeyi yasamin gizini ¢6zecek tek sey sanma-
sina ses gikarmadilar. Medya, daha gidilecek ¢ok yol oldugu-
nu kavramadan, DIZILEME ile SIFRE GOZMEyi birbirine ka-
nigtird

Dizilemek, genomun A, T, C, G bazlannin sirasini agikla-
maktir, ama bu anlamadan yapilan bir okumadir. Genomu
hecelemek, ya da en fazlasi, kekeleye kekeleye okumaktir.
Sifre ¢ozmekse, bunlann anlamin1 kavramaktir. kisinin ara-
sinda bir ugurum vardir. Biyolojinin bugiinkii durumunda,
dizilemeyi akilc1 bir sekilde planlamak miimkiindiir. Buna
kargilik, genom bir kez dizilendikten sonra, onun sifresini ne
zaman, nasil ve hangi noktaya kadar ¢ozebilecegimizi 6ngo-
remiyoruz. Dileyelim ki, harfleri 6grenmis bir ¢ocugun belli
bir esikten sonra birdenbire okudugunu anlamasi gibi, geno-
mu okuma ¢irakhginin da ansizin onun kavranmasiyla so-
nuglanmas1 miimkiin olsun. Ama belki de, sonunda yalnizca
yeni sorular ve yeni bilmecelere varmak icin, daha onlarca
yil beklemek ve sabirh olmak zorunda kalacagz.

Bugtin, her tiirlii sikta, biz genom bilgisinin yalnizca ta-
rih oncesi donemindeyiz. Bu yabanci kitada yalmzca birkag
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adim attik, nirengiler yerlestirdik, tezgahlar kurduk ve 6ncii-
ler gikardik. Ama Oykiiniin akisina donmeden once, ilk du-
raksama ve yeniden degerlendirmeleri, projeye insani renk-
lerini ve tukusunu veren polemikleri, gerginlikleri ve reka-
betleri anlatmadan 6nce, insan genomu dizilemesinin kesin
anlamy, sinirlar ve kapsamu iizerine birkag agiklama yapmak
gerekiyor.

Simdilik, genom dizilemesi, yalmzca genomu olugturan
{i¢ milyarlik baz zincirinin saptanmasina dayamyor. Isin ne
denli kisir oldugu kolayca anlasilabilir, zira binlerce sayfa ve
milyonlarca satir tizerinde kosan, su tarzda bir metnin okun-
masi s6z konusudur:

TCATCGTCGGCTAGCTGATTCGACCATCGTATGCATCACTA
TTACTGATCTTG...

Yalnizca dort harfli bir alfabeyle, ister istemez belli bir
tekdiizelikle kargilagilacakti. Bu da, tabur tabur arastirmaci-
y1¢okertecek bir giigliiktiir. Gergek su ki, angaryanin, uygun
siirede isi yapmakta kendileri de zorlanan makinelere, oto-
matik dizileyicilere birakilmasi yeglenmektedir.

Dogrusunu soylemek gerekirse, isin nankorliigii, alfabe-
nin yoksullugundan ¢ok, bizim dili anlayamamizdan kay-
naklanmaktadir. Bizler i¢in tanidik olan 26 harfli Latin alfa-
besiyle, bilmedigimiz bir dilde, 6rnegin Danca, Felemenkge,
Tiirkge ya da Sirpga yazilmis bir roman ara vermeksizin yal-
nizca yirmi dakika siireyle (ve hile yapmamak igin yiiksek
sesle) okumay: deneyelim... tipki ATCG'nin birkag sayfasim
okumaya girisen biyolog gibi, bas agrilar1 iginde ¢abucak pes
ederiz.

Bu kez de, segeneginiz bulunmadigin1 ve hapishane, ya
da yeglerseniz, 1ss1z bir adada oldugunuzu distiniin. Ara-
madan kagirabilmis ya da kazadan kurtarmis oldugunuz tek
kitap, sozliige bagvurma imkan1 da olmaksizin, yabanci bir
dilde yazilmis olsun: kendinizi genomun acemi okuyucusu
ile neredeyse ayn1 durumda bulursunuz. Onceden bildiginiz
kadariyla yapmak zorunda kalacaksiniz. Yalnizhik yardimiy-
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la, basiniz agrisin ya da agrimasin, diren¢ kazanacaksiniz.
Sonugta, ister istemez bu bilmediginiz dilin birkag karakte-
ristigiyle igli digh olacaksimz. Oradaki diizenli motifleri bu-
lacak, benzerlikler kuracaksiniz, baz: kurallari, anlam bélge-
lerini, ilging benzerlikleri kesfedeceksiniz...

Dilsel yapas, bize egretilemeyi bu denli ilerilere gotiirme
olanag) verecek kadar insan diline benzeyen genomla ugra-
silma tarzi, biraz boyledir.

Bununla birlikte bu dil ilk bakigta sasirtic1 bir 6zellige sa-
hiptir. Kendini koruyan tiim dillerde goriildiigii iizere, kesin
bir anlami olan dizileri, bizi ilgilendiren ve “genler” diye ad-
landirdigimiz dizileri sunmakla yetinmez. Pargalara ayirdig:
genlerin igine oldugu gibi, genlerin aralarina da yerlestiril-
mis biitiin bir kayith y1gin da sergiler. Ve bugtine kadar, hig
kimse bunun ne ige yaradigini kesin bir sekilde bilmemekte-
dir. Daha cansikic1 olan da, bu ¢ilgin harf dizilerinin geno-
mun %90'1ndan fazlasini olusturmasidir. En azindan insan
genomu igin bu boyledir. Daha evrimlesmis organizmalarin
tersine, ornegin bakteri ve viriisler daha ozlidiirler ve genel-
likle tiimiiyle yararlamilan ve yalmzca kodlayict DNA’dan
(protein kodladig igin boyle adlandinlir) olusan bir genom-
la yetinirler. Insan genomuna gelince, o, genlerin ve gen ara-
larinin [intergénes] ve bizatihi genlerin igindeki kodlayic ol-
mayan gen iglerinin [intragenes] kalabahk bir alay: goriinii-
miindedir’.

Bu agiklamadan sonra, hapishanenize ya da 1ss1z adani-
za doniin (diigiincede): elinizdeki bilmece gibi kitabimz, bil-
mediginiz bir dilde yazilmis olmakla birlikte, diyelim ki,
Ronsard’in bir siir derlemesi olabilirdi ve ayrica asagidaki
genomsal tarzda yazilmus olabilirdi:
kvliseimkmifdagmoieurgnonedpaleighlmke
htmdogcoleizuapglkvhdjfhzkeialuozierjlo
nsmoimthssekkkkkkkghdmorsleidjfldiflsfi
flsifhgmelimlkajcbwchmqurozkdovoirirlm
eoarusmorkejtsimeormtiehekdmzriglalmet
hoslekhtrosezlekthsmekromlsdigquimelth
mlslkejtcelkhlkjjsletlhkejroztuilalelyrlet
uolgdhuartlgldrtimalkjfsdtiniemzlekthld
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iimsekjrmlkthomsdlkgldheozkellhagyrure
iotvatghjkdssseruzieormdkfjhjkddddéclog
hfjdsenbvcxxwgqsd .. (Ve dahas), agiklama kolayhg:
nedeniyle buradaki metin Fransizcadir!)

Bereket versin, biyologlar genom sozciiklerini baglatan
ya da sonlandiran karakteristik dizileri saptamasin1 6gren-
meye basladilar ve yavas yavas genlerle gen olmayanlan,
akilh DNA ile aptal DNA’y1 ayirabilirler. Yalnizca genomun
“yararll” pargalarim dizileyen, bir bakima uyduruk DNA'nin
ortiistinii kaldiran islemler de vardir. Oyle ki, genetikgiler,
biraz ¢aligmayla, yukardaki karmakarigik yapi ig¢inden nere-
deyse sunu okumay1 basarabilirler:

Mignonne, allons voir si la rose, qui ce matin avait déclose...*

Okumak belki miimkiin. Ama, siirin s6zciiklerini belirle-
dikten sonra bile, biz hala, Ronsard’a giillerin tadin1 veren
glizelini diigiinebilmenin epey uzaginda olacagiz. Daha diiz
bicimde de yazilmis olsa, biz yine de her bir gen dizisinin
kodladig1 proteinlerin iglevi hakkinda bilgilendirilmis ol-
mayacaktik.

Clinkii en azindan bir seyi biliyoruz: kodlayici olmayan
DNA'nin iginde dagilmis bu temel yap: taslari, bu anlam
yukli inciler de, bir o kadar sayidaki 6zel proteinleri dogu-
racaklardir. Bunlar, hiicrenin, beslenme yoluyla edinilmis
maddeleri; 6zellikle de sekerleri, yaglari, amino asitleri, vita-
minleri ve mineral tuzlar1 kullanan, gergek is¢i molekiilleri-
dir. Bizim yiliz bin genimiz, genetik kod diye adlandirilan
kipine ve baglantisina gore, bir o kadar farkl proteini kod-
lamaktadir (bkz. Ek 3, Protein). ,

Insan dili ile kurdugumuz benzerlige donersek, genom
dizileyicilerinin ugrastigi is, insanligin biyolojik sozliigiiniin
yliz bin sozciigliniin dokiimiinii ¢ikarmaktir. Yalnizca do-
kiim. $u iyice bilinmelidir ki, sozctiklerin agiklanmas1 daha
sonra gelecektir.

* Glizelim, bu sabah agmig giilii gormeye gidelim [¢.n.].
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is hakkinda bir fikir vermek istersek, her sayfasinda otuz
kadar gen (ve yaklasik bir milyon karakter) ile, bu sozliik, 3
000 sayfaya sahip olacakt1 (3 000 milyona yakin baza sahip
genom). Toplam olarak, neredeyse iki Larousse sozligliniin
sayfa ve agirhgina esdeger!

Tahmin edilecegi gibi, sozciiklerin diizeni de alistigimiz
sozliiklerden farkh olarak alfabetik diizene degil, kromo-
zomlara ait diizene uymaktadir. Genom sozliiglimiiziin soz-
clikleri A dan Z'ye dogru 26 bolim yerine 23 boliimde, son
ylzyilin sonunda biyologlar onlar1 mikroskopta ayristirdi-
gindan beri verilmis itibari diizen iginde, 1 den 23’e kadar
numaralanmis farkli kromozom giftleri olarak toplanacaklar-
dir. Ilk iftin sozciikleri en uzun olanlandir, yirmi bir ve yir-
mi ikincilerinkiler de en kisalandir. Bunlar, otozom (Yunanca
beden anlamina gelen soma s6zciiglinden) denen, yani cin-
siyetle ilgili olmayan kromozomlardir. Yirmi tiglincti gifti ise
cinsiyet kromozomlan olan X ve Y kromozomlaridir.

O halde bir kromozomun 250 milyon bazindan olusan
birinci boliim, sayfa basina bir milyon karakter koyarsak
yaklasik 250 sayfa edecektir; ikincisi 240... yirmi birincisi 50
sayfa.

Genomun isaretlenmesi ve haritasinin ¢ikarilmasi sozlii-
gun sayfalanmasi gibidir: 23 boéliimdeki sayfalar1 1, 2, 3...
diye 3 000'e kadar bir diizene sokmak, ama bunu heniiz say-
falar1 doldurmadan yapmak. Bu evredc, oraya buraya dagil-
mis bin kadar sozciik disinda, daha icerde ne oldugunu bil-
miyoruz.

Sayfalama yapildiktan, ya da dilerseniz haritalama ta-
mamlandiktan sonra (CEPH ve Généthon, bu isi bu kitabin
yayinlanma yilinda, 1993’ de bitirmis olacaklar), genlerin sis-
tematik olarak divilenmesine, yani sayfalarin sozciiklerle
doldurulmasina (bir kez daha, onlarin agiklamalar1 olmaksi-
z1n) baslanabilecek ve bu gittik¢e hizlanacak.

Ve on yil iginde, boylece genomun biitiinii dizilenmis
oinnca, kendi kendimize $6yle diyebilecegiz:

- Guzel, iste oldu: birinci boliim, birinci sayfada, sozcilik-
leri (vomi. onlarin genomla ilgili esdegerlerini) buluyoruz; “a,
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abaca, abaisse-langue, abaissement, abaisser, abajoue, aban-
don, abandonner, abandonnique, abaque... abat-jour... abat-
tement, abattis, abattoir...” gibi alfabetik diizende degil,
Oylesi ¢ok kolay olurdu, ama kromozomlarin dogas1 ve
uzunlugunca belirlenmis bir diizen iginde; drnegin soyle:
“jour, abat-jour, journalist”, sonra oncekilere benzemeyen
“quotidien” gibi bir sdzciik, “ajourner, bonjour...” ile devam
ediyor, ardindan, “aujourd’hui, journée, sejour”un geldikleri
bir “mirabelle”, bir “découper”* gibi gariplikler.

Demek ki, onlan daha yakindan inceleyecegiz. Sonra da
kendi kendimize su tarz bir sey soyleyecegiz:

- Bak sen, iyi de, bu “jour”lar niye, bu benzerlik alanlan
ne anlama geliyor? Ve orada, daha uzakta, “génétique” igin-
deki “géne”; tuhaf sey, bunu daha 6nce de bagka yerde gor-
miistiim, bagka bir boliimdeki falanca sayfada, “genése”,
“génie”, “ingénieux”, “génial”** iginde...

O zaman tiim bu “jour”, “ajour”, “géne” ve “génie”leri,
dagilim sikhklarin1 aragtirmak ve tiim anlamlarinda benim-
sedikleri dizileri incelemek igin bilgisayara verecegiz. Ardin-
dan da, anlaml istatistiksel farkliliklar1 saptadiktan sonra
hepsini yeniden siniflamaya ¢alisacagiz.

Bir bagka sefer mutlaka sansimiz olacak. Binlerce kez in-
celenmis belli bir kalitsal 6zellige bagh olan suradaki gen yil-
lardan beri bilindigi i¢indir ki, sirf plaire sozciigiiniin anlami
bilinmekteyken, soyle bir seriye rastlamis olacagiz:

complaire, complaisance, complaisant, plaisant, plaisanter,
plaisanterie***...

Bu da bizim yeni yap: kurallarini, ayni ortak kokten kay-

naklanan yeni anlam gegislerini denememize imkan verecek.

* Genom sozliigliniin sayfasina 6rnek olarak verilen dizinin tiirkge karsilik-
lar1 goyledir: giin, abajur, gazeteci, glnliik, ertelemek, iyi giinler, erik ra-
kisi, kesmek, bugiin, giindiiz, yer. Yazim ve anlam benzerliklerinin ko-
runmasi amaciyla metindeki ornekler Fransizca olarak birakilmigtir
[¢.n.].

** Sirasiyla: genetik, gen, yaratilig, dahi,usta, dahice [¢.n.].

*** Plaire: hosa gitmek; digerleri sirayla: hoglanilmak, hosnutluk, hosnut
eden, hos, saka yapmak, saka [¢.n.].
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Boylece genler, tipki dilin sozciikleri gibi, tiyeleri birbiri-
nc benzeyen aileler halinde yeniden gruplanabilir. Farkl in-
san dillerinin ayn1 kavram gevresinde donen sozciikleri ayni
koki paylasirlar. Ayni sekilde, genom dilbilimcileri de dizi-
leri benzeyen genlerin benzer rollere sahip olduklarin diisii-
neceklerdir. Gergekten, birbirine benzeyen genler, islevleri
birbirine yakin olan gen aileleri olusturmak tlizere ayni ata
penden gelirler. O zaman birgok kromozom iizerine dagila-
bilen genlerden olusan ¢ok genli [multigénique] ailelerden s6z
cdilir. Bu durumda, érnegin bir kromozom tistiindeki elli ka-
dar immiinoglobiilin geni ile baska bir kromozom iistiine
yerlesmis aym1 sayida HLA geni arasindaki benzerlik, onlarin
ayni ata genden, genetik dilin “koklerinin” birinden tiiredik-
lerini diigtindirir.

Daha sik olarak, komgu genler yazim benzerligine sahip
olsalar bile elbette ayn1 harflerle baglamazlar. Ve essesli gen-
ler genellikle esanlamhidirlar. _

Coziimleme giderek gelistirilecektir. Sonunda, esanlamh
sozciiklerimize denk diigenleri, yani farkli yazilan ama yakin
anlamlari olan genleri ayrigtirabilmesini 6grenecegiz. Hatta,
ortak koklerin belirlenmesiyle, baz1 genlerin soyagacinin ¢i-
karilmasi, evrimsel saga’larinin* anlatilmas: bile miimkiin
olacaktir. Solunum, besinlerin sindirilmesi, ya da lireme gibi
karmasik biyolajik islevler, s6zciikleri genom so6zligliniin
farkl1 sayfalarina yazilmis ciimleleri andirirlar. Ciinkii gene-
tik sozliigiin kromozomlarin yerlesim diizenine gore yazdi-
1 bir ilk kitap varsa da, evrim, bu sozliigiin iginde aranip
bulunacak bin tane daha yazmustir: fizyoloji, gelisim, yash-
hk, bagisikhk tizerine yazdiklarindan... hig siiphesiz asla
tamamlanamayacak diisiince kitabina varana kadar.

Hatta, tipki insan dilindeki sozciikler i¢in oldugu gibi,
ayn1 genin su ya da bu genetik cilimlede iggal ettigi yere go-
re farkli anlamlar alabilmesi bile diigtiiniilebilecektir.

* Birkag kugak boyunca bir ailenen ge¢misini anlatan uzun dykii; Norveg ya
da Izlanda'nin ilk ailelerinin, kahramanlarinin éykiilerinden olugan epik
diizyazilar (¢.n.].
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Evrim, yeni yeni karmagiklik diizeylerini astikga, yepye-
ni biyolojik islevler de icat etti. Buna kosut olarak, uyusum-
cu genetik de, muhtemelen, algoritmanin Rus bebekleri gibi
incelikli bir hiyerarsi iginde birbiri igine girmis 6nceki dii-
zeyleri de kapsayan yeni kurallarla zenginlesmek zorunda
kaldi.

Kisacasi genetik dil, s6zdizimini ve bigimbilimini yavas
yavas dokumak zorunda kald1. Go6zlerin rengini, derinin ya-
pisin1 ya da kas kitlesini yonlendireniletiler, bagisiklik siste-
mini, hiicresel farklilagmay1 ya da beynin dégenmesini yone-
tenlerle hig sliphesiz ayn1 yapida degildir.

Bu dilin bazi temel kavramlan bize yabancidir. Dizileme
sona erdiginde de gen arayicilarinin aragtirma alam tiiketil-
mis olmayacaktir. Nelerin olup bittigini agik¢a gormeleri igin
belki de daha yiizyillar gerekecektir.

Ama kurgulara ara verelim. Uzak gegmise, genom dizi-
leme diigiincesinin bile, tek basina, biyoloji Graal’inin* pesin-
den kogulmasini ¢agristirdig: 1986’ya donelim.

Dulbecco’nun Nobel Odiillii sayginhgin genom davasi-
nin hizmetine sunmasindan sonra, is gok yar1 resmi bir yola
girdi. Bilimcilerden olusan bir kurul, formalite olmaksizin
toplandi ve isin akla uygun olduguna kanaat getirdi. Kurul
tiyeleri ilgili iki bakanligl, Enerji Bakanlig: ile Ulusal Saglik
Merkezleri Bakanhgi’'m1 —National Institutes of Health- bil-
gilendirdiler; NIH, Washington yakinindaki Bethesda kam-
piisiinde bulunan ve Amerika Birlesik Devletleri'ndeki gesit-
li tibbi ve biyolojik arastirma merkezlerinin idari ve mali ag1-
dan baglh oldugu bir tiir ulusal aragtirma tist merkezidir.

Top artik yetkililerdeydi. Amerika, heyecan dolu yone-
timlere bile rastlayabileceginiz garip bir lilkedir. Fransa’da,
birkag y1l 6nce, CEPH gen isaretleme ¢alismasinin uluslarara-
s1 esglidiim projesini sunmak i¢in bagsvurdugunda, bakanhk
yetkilileri 6zetle, ildirmis oldugumuzu ve biiyiikliik sanrsi-
na tutuldugumuzu soéyleyerek yanitlamislarda bizi.

* [sanin son yemeginde kullandigs kap [¢.n.].
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Bununla birlikte INSERM* oyunun kurallarina uymustu
ve bize bir aragtitrmaci kadrosuyla (Howard Cann’in kadro-
su) iki teknisyen kadrosu vermisti. Bu da bir seydi, ama faz-
la bir sey degildi.

O doénemde, biz her seyden 6nce yabanci meslektaglari-
mizin anlayisina giivenmek, sonra da ve ozellikle, umul-
madik 6zel bir para kaynagiyla yetinmek zorundaydik. Sev-
gili Bayan Anavi...

Genom projesini baglatanlar icin isler, Amerika Birlegik
Devletleri’'nde oldukga iyi gitti. Gidip yetkilileri gordiiler,
onlarla konustular ve onlan yendiler. Hig kavgasiz. Yetkili-
ler onlar yalnizca dinlemislerdi, sonra da su sonuca varmis-
lardr:

— Miithisg!

Is daha sonra Kongre’den gegirilmisti. Daha agagis1 ol-
maz.

Kongre tiyeleri de onlar1 dinlediler. Dikkatle. Yatirim ka-
rar1 kendilerine ait oldugundan yeginseme [litote] sanatina
basvurdular. Projeyi “ilging” buldular. Uyaruk karar verici-
ler olarak bilim adamlarini g6yle yanitladilar: )

— Bize kesin bir oneri getirin.

Bilim adamlan kogeye sikismislardi. Diisiinmeye koyul-
malan gerekti. Ciddi olarak. Biitin genomu dizilemek, bu
inanilmaz bir seydi, gorkemliydi. Ama nasil yapmahydi?

Fransa da dahil olmak iizere, hemen her yerdeki uzman-
lara danigtilar. Bunun igin elli kisilik 6zel bir kurul olustur-
dular. Ray White ve CEPH'in Amerikal: i ortaklarimin tiimii
bu kurulda yer ahyordu. CEPH’in bu alanda uluslararas: dii-
zeyde elle tutulur bir seyler diizenlemis tek kurulus oldugu-
nu sOylemek gerekir.

Tek tek hepimize goriislerimizi soruyorlardi ve gergekle-
ri apacik gostermek gerekti:

- Biliyorsunuz, genom bu sekilde dizilenemez. Daha 6n-
cesinde bazi evreler gerekir. Isaret koymakla ise baglamak
gerekir...

- Giizel, ¢ok iyi, dediler. O halde 6nce genomun haritas:-
n gikarmak, buna kosut olarak da dizilemeyi saglayacak tek-
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nolojileri gelistirmek gerekir.

Istenilen zamanda bilimcilere agiklamig oldugumuz seyi,
bugilin okurlar igin anlasilir kilmamiz gerekmektedir. O hal-
de, iste sorunun verileri:

DNA, biyologa ilk bakista ne agik bir kitap, ne de bir vi-
deo bant1 gibi goriiniir. Genom biitiiniiniin hiicre i¢inde di-
zenli bir sekilde belirdigi tek an, yukarda gordiigiimiiz gibi,
hiicresel boliinmeden 6nceki, kromozomlarin olustuklar: an-
dir. Ama yirmi g ¢ift kromozom halinde gegici olarak dii-
zenlenmis bu uzun DNA zincirleri o zaman da dogrudan
okunmaya imkan vermezler. Her seyden 6nce, bizim ilgilen-
digimiz ve ikili sarmal seklindeki sonu gelmez molekiil,
uzun bir protein kihifi aracihgiyla bakiglardan ¢ok iyi korun-
mustur. Ama hepsi bu degil. Bu kilifin kendisi de ok siki bir
sliper sarmal halinde, sonra siiper sarmallardan olusmus
siiper sargilar halinde kendi iistiine dolanir... 6yle ki, hepsi
birden mikroskopta goriilebilecek kadar kalin bir seri gubuk
olusturur.

Istediginiz kadar ugrasin, bu birgok kez kivrilmig
DNA'nin gok kath koruyucu tabakasini delip gegecek ve size
belli bir diizen igindeki {i¢ milyar bazlik dizisini okuma ola-
nag1 verecek mucizevi lazer mevcut degildir.

Genetikgiler, genomu okumak igin 6nce onu en azindan
binlerce pargaya bolmek durumunda kalirlar, kugkusuz rast-
gele keserek! Yeniden yapmak igin bozmak; bu, molekiiler
biyologlarin cehennem azabi, mesleki saplantilaridir. Onu
gormek istiyorlarsa karsihgin1 6demeleri gerekir.

Bir diigiiniin: Dulbecco 6nerisini yaptiginda, heniiz 500
bazlik pargalarin dizilenmesi biliniyordu. Cok giizel. Bu, ¢o-
ziimlenebilir alh milyon par¢a ediyordu (hala ediyor). Daha
da iyi. Ama gelin de rastgele kesilmis alt1 milyon genom par-
casin1 diizene koyun! Ve eger onlan simiflandirip, birbirine
bile ekleyemiyorsaniz, bu komik ip pargalarin1 dizilemenin
ne yarari olacaktir? 500 baz, ok az bir sayidir. Ortalama bir
gen 30 000 baza yakindir. Bu durumda, ayn bir genin béliin-
miis pargalarin1 tanimay1 ve, bu kiigiik dlgekte bile, biitiin di-
ziyi yeniden olusturmayi nasil umarsiniz?
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Dizileme sorununun tiimii buradadir.

O zaman, yirmi li¢ kromozomumuzun birbirini izleyen
dizilerinin gozlerimizin 6niinden bir film seridi gibi gegme-
sine olanak saglayacak mucizevi teknolojiyi beklerken (ve
mucize hald ortaya ¢ikmadi), daha dolayl stratejilerden
yararlanmak gerekir.

islem zorludur, ama ilkesi oldukga basittir: sorunu ayris-
tirmak yeter. Aragtirmacilar, tiimden el degmemis bir alanda
calismazlar. Isaret noktalar vardir ve isaretler konumlands-
rilabilir. Ustelik, yakin zamandan beri genomu gorece biiyiik
pargalar (bir milyon bazlik) halinde kesmeyi de biliyoruz.
Boylece, bir milyon bazhk 3 000 parganin ug uca eklenmesiy-
le diizenlenen ve “fizik” diye adlandirilan bir haritanin
¢ikarilmasi miimkiindiir. Bu “fizik” harita, “genetik” ad1 ve-
rilen harita ile bir gift olusturur. Bu béliimiin basinda soz et-
mistik, animsayalim, “genetik harita” DNA pargalarinin fi-
ziksel olarak diizenlenmesinden degil, isaret noktalarinin
genetik yontem yardimiyla kromozomlar iistiinde konum-
landiriimasindan ibarettir (bkz. Ek 5).

Bu kusatic harita bir kez tamamlaninca, siz artik geno-
mun BUTUNUNU 500 bazhk pargalara ayirmak zorunda de-
gilsiniz. Bu korkung yap-bozu daha basit bir dizi isleme in-
dirgemis olursunuz.

Gergekten de, her kezinde sozliigiin tek bir sayfasin al-
mak yeterlidir. Uygulamada, bu sayfa laboratuvardaki sogu-
tucularin raflanndan birinde durmaktadir: ¢6ziimlenmesi
gereken bir milyon bazlik pargayi igeren, uygunca etiketlen-
mis bir tiiptiir. Bu evrede, gugliik, birkag biiytikliik diizeyin-
de azaltilmustir: eger elimizdeki bu pargay1 500 bazlik kesim-
ler halinde bolecek olursak, diizene koymak igin, artik alt1
milyon degil, yalmzca 2 000 kiiglik pargamiz var demektir.
Ve bunu da, tipki 3 000 biiyiik pargay1 simiflandirabildigimiz
gibi, gercekten de yapabilecek durumdayiz. Esasen, burada-
ki ilke de hemen hemen aymdir: st tiste bindirmelere bas-

- vurulur.

Projenin baslamasindan alt1 yil sonra, bugiin bile, hep
ayn 6n evrelerden ge¢mek gerekiyor: dizilemeden once, isa:
ret noktalarinin konumlandirilmasi ve haritalama; kiigtikle-
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rin diizenlenmesine ve okunmasina baglanmadan once, ge-
nomun biiyiik pargalarinin diizenlenmesi.

Bu 6n hazirhklarin zorunlulugu ortaya konup benim-
sendikten sonra, o donemde herkes ayni seyi soyledi:

- Haydi!

Bir grup biyolog bunun ¢ilginlik oldugunu, bu ¢alisma-
nin neye yarayacaginin bilinmedigini one siirmekten geri
durmadilar, ama ¢tkislan etkili olmadi. Oras1 Amerika Birle-
sik Devletleri’ydi ve ister ¢ekingenligin sesi deyin, isterse bil-
geligin, bu sese kulak asilmadi. Dizilemenin yandaslarina
gelince, onlar, Kongre'yi diislere salmay1 becerdiler.

Genomcular iki sav ileri siirmiislerdi: 1) proje insanin ge-
lecegine hizmet edecektir; 2) aym1 zamanda Amerikanin re-
kabet giiciine hizmet edecektir.

Bu ciiriitiilemez bir savdi. Kongre oneriyi kabul etti ve
gerekli finansman igin yesil 15181 yakt1.

Buradan itibaren proje, HUMAN GENOM PROJECT’den
[insan Genomu Projesi] ¢ok, US Genom Project [ABD Genom
Projesi] haline geldi. Aslinda, Amerikan dilinde Teksas aksa-
niyla soylendikte neredeyse aym sesi verirler...

Gergekgi olalm: Amerikan olmayan bir projeyle ABD
Kongresi ikna edilebilir miydi? Bugiin bile, uluslararas: 6l-
cekte esgiidiimlii arastirma anlasmalanna ragmen, gazeteler
hala Amerikan genom programindan, “US genom effort”tan
soz etmekten kendilerini alamazlar.

Kongre iiyelerine, dizileme kadar iddial bir tasarimin
ayaga kaldirilmasi igin, diinya pazarinda, 6zellikle de Japon-
ya kargisinda etkileri gorilecek muazzam bir teknolojik caba
gerektigi soylenmisti. Dahasi, Amerikahlar ayn1 zamanda
edinilen bilgileri kullanmada da oncelik sahibi olacaklard:
ki, bunun da Amerikan sanayisini etkileyecegi acikt1. Nere-
sinden bakilirsa bakilsin, isin biitinii Amerika i¢in mikem-
mel bir imge olusturuyordu ve imge, belki de geri kalanlann
hepsinden ¢ok daha 6nemliydi.

Ve boylece proje 1987°de Amerika Birlesik Devletleri'nde
baglatild: ve Kongre yilda 200 milyon dolar tutan muazzam
meblag... 6dedi; bu da bir milyar frank ediyor ki, 3 kilomet-
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relik bir otoyolun yapim maliyetine denk diismektedir.
Hedef, baz basina yarim dolardan tiim dizilemeyi yapmaktu.
Her biri yarim dolardan li¢ milyar baz, biitiin genom progra-
mi i¢in 1,5 milyar dolar eder. O halde yillik 200 milyon do-
larhik biitgeyle, programin sekiz ya da dokuz yil siirmesi ge-
rekiyordu. Aslinda, Amerikalilar dizilemenin biitiiniinii tek
baglanna iistlenerek bu biitgeye on bes yil siireyle sahip ol-
may1 diigiiniiyorlardi. Finansman yoniinden devasa bir pro-
je mi? Oyle diyelim. Bu da, on bes yil iginde 45 kilometrelik
otoyola esdegerdi. Amerikada bile olsa, igleri her zaman go-
relilestirmek gerekir.

Bunun iizerine yetkililer, ikili sarmalin babasi Jim Wat-
son’t projenin 6nderi ve koordinatorii olarak atadilar. Proje-
nin yiinitilmesini, Enerji Bakanlig: ile siirdiirdiigii gergin
iligkileri ¢oziimlemeye calisarak, dogrudan dogruya NIH
(Ulusal Saghk Enstitiisii) tistiine ald1. NIH isin tigte ikisini,
DOE (Department of Energy) ise ligte birini iistleneceklerdi.

Bu evrede, proje artik yalnizca dizilemeyi amaglamiyor-
du, zorunlu evre olan genom haritalamasina doniigtirili-
yordu. Ayni zamanda, Amerikalilar da dizileme yontemleri
gelistirmeye baghyorlards, ¢linkii haritalama isi biter bitmez
dizilemelere baslamakta kararliydilar. Bagka yerlerde oldu-
gu gibi ABD’de de, herkes, bu konuda uzlagmigti.

Kararlan verenler, bir degil de iki haritalama oldugunu
farkettiklerinde proje ilginglesti. Genomun bitisik tarzdaki
biiytik parcalannin bir araya getirilmesini saglayan ve degi-
sik yontemlere bagh olarak pargalann iistiiste bindirilmeleri
suretiyle bir yap-boz gibi yeniden kurulan fizik harita el-
bette. Ama bir de, heniiz biiyiik 6l¢iide gergeklestirilme aga-
masinda olan ve meyoz yasalan kullanilarak genom boyunca
polimorf araliklarin yerlerini diizenlemeye olanak saglayan
“genetik” harita®.

Ik bakigta dogrudan dizilemeyle ilgili goriinmeyen bu
genetik harita, iki 6zelliginden dolay1 6nemliydi.

Birincisi, fizik haritanin kolaylastinlmasini ve dogrulan-
masini saghyordu. Bu, tiim uzun soluklu ¢ahgmalarda sikhik-
la rastlanan bir durumdur: kosut olarak yiiriitiilen iki farkh
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yaklasim birbirlerinin tepki hizlarini artirir. Burada, genetik
haritanin igaretleri fizik haritanin hazirlanmasindaki bir¢ok
yineleyici islemi ve dogrulamay: azaltir. Aslinda, bugiin her
ikisi de, genetik yontemlerle konumlandirilmis aralikh poli-
morf isaretlerin iistiiste binmeleriyle dogrulanan uzun DNA
pargalariyla biitiinlegtikleri birlesik bir haritada yan yana git-
mektedir.

Sonra da ve ozellikle, genetik harita ve yalnizca o, son
derece kendine 6zgii yontemlerle hastalik genlerini belirle-
meye imkan veriyordu. Zira, sonug olarak, genom programi
bir kez tamamlandiginda, geriye ne kalacakti ki? DNA'nin
eksiksiz dizilenmesi elbette, yani her fizik haritanin nihai
asamasi olan sey; ama genomun hastalik noktalar: gibi poli-
morf noktalarinin konumlandirilmasini saglayan yalnizca
genetik harita oldugundan, fizik haritanin tipta fazlaca bir
yarar1 olmayacakt.

O halde, genom tizerindeki ¢alismanin hastalk genleri-
nin kesfedilmesini hizlandiracaginin duyurulmasi, 6zellikle
programin aciliyetini hakli gostermek icin kaginilmazdi. Bu
bir sagduyu sorunuydu.

Projeyi destekleyenler, genetik haritay1 genom progra-
mindan 6zellikle gikarmamalar gerektigini anladilar. Ciinki
projeye “tibbi ve insani haklihgin1” veren oydu. Biyologlarin
bir¢ok kez, “para bulunabilmesi i¢in” projenin “tibbi yonii-
niin korunmas1” gerektigini sdylediklerine tanik oldum.
Sanki tibbi dogrulama bir manevrayd:! Sanki utanilacak bir
seydi! Burada bir yanhghk var. Baz1 “kuramcilar”in hosuna
gitmese de, ben sonugta, biyoloji alanindaki aragtirmalarin
sayginliginin, her zaman bir pargacik “biomerdicale” olmay
slirdiirmek istedigine inaniyorum.

Iste 0 zaman, programin karar mercileri, hayretler igin-
de, her seyi denetleyenin, genetik materyali dagitanin, so-
nuglan toplayanin yash Avrupa’da, Paris’teki, bu Fransiz la-
boratuvari, CEPH oldugunu farkettiler... Tahammiil edilmez
bir goriinti.. ;

CEPH, meslektaslarina sessizce, ve fazladan, bedava hiz-
met verdigi siirece isler yine de yiiriiyordu. Amerikan bilim-
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sel yonetimi onu ornek gosteriyor, yapilanisin ve ¢ikar giit-
meyen yaklasimini 6viiyor, tipki fazlasiyla yardimsever yok-
sul bir akrabaya davramildig: gibi, ona sayg1 gosteriyordu.
Sonugta, gosterdikleri 6zveri, Fransizlarin kendilerini tanit-
malarina yardimci olmuyor muydu? Ama ciddi islere bag-
lanacag) bir sirada, tlkenin rekabet giiciiniin, Amerika’nin
sayginliginin ve imgesinin s6z konusu oldugu bir operas-
yonda bir Fransiz laboratuvarinin stratejik bir yer tuttugu-
nun kesfedilmesi kabul edilebilir sey degildi.

Ve gerginlik baglad:. 1887-88’den itibaren de ¢ok, ¢ok ko-
tiiye gitti. CEPH karsit1 elegtiriler aniden akin etti.

Her seyden6nce, CEPH nigin bagvuru ailelerini elinde tu-
tuyordu? Aynca, bu aileler Amerika’dan da gelmiyorlar
miydi1? Fransizlar bizden yalnizca Mormonlanmiz: almakla
kalmadilar, ama galismanin tiim verileri de Paris’e gidiyor.
Her sey oradan denetleniyor. Ya Fransa ile bir savas olsa? Ai-
lelerin hepsi orada! Sonuglara bir daha asla ulagamayaca-
g1z... Korkung!

Hi¢ uydurmuyorum. Sonuncu gerekge de dahil olmak
tizere, hepsi ileri siiriildi. Buna inananlar ya da inams gibi
yapanlar oldu.

Bu Amerikalilan anlamak gerekiyordu. Onlar, Kong-
re’lerine, biitiin bu projenin Amerikan onderligini giiglendir-
meye yonelik oldugunu soylemislerdi. Yurtsevserlik duygu-
larinin bam teline basilmigti. Bir girisimin kalan biitiin kis-
min1 kosullandiracak olan ilk boliimiiniin Fransa’da denet-
lendigi ve merkezilestirildigi nasil kabul ettirilir?

Biitiin bunlarin sonucu, CEPH'in verilerinin hepsinin de
kesinlikle gogaltilarak kopyalarin ABD’ye iletilmesi gerekti-
giydi. Gerekgeler mi eksikti? Gerekgeler uyduruldu: sonug-
lan yeterince ¢abuk duyurmuyorduk ve de onlar1 ¢ok uzun
sire kendimizde sakliyorduk. Neredeyse, bir tek bilgileri
saklamakla suglanmadigimiz kaldi... NIH yoneticileri her ko-
nuda hig yoktan olay ¢ikarmaya basladilar.

Ama hikmet-i devlet zaman zaman bilimin hikmetine
boyun egmek zorunda kaldi. Bizim DNA bankamizin veri-
lerini kopyalamamiz ve bunlarin Amerika Birlesik Devletler-
i'ndeki dagitimini NIH'1n iistlenmesi yolundaki onerileri so-
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nugsuz kaldi. Amerikali meslektaglarimizin da destegi ile,
onlara, boyle seylerle tehlikesizce ugrasmalarinin miimkiin
olamayacagi karsiigini verdik. Ayn1 DNA’nin dagitimini ya-
pacak iki kaynaga, dolayisiyla da iki kez fazla hata sansina
sahip olacaklardi. Bu tiir araghrmalarda hata kaynaklarinin
cogaltilmasi engelleyicidir ve kabul edilemez. Taleplerinden
vazgecmek zorunda kaldilar.

Savas ‘yeni bir cephede bagladi. Sonug olarak onlarin
artik isine gelmeyen sey, CEPH'in aileler grubuydu. O kadar
da iyi degildi bu grup. Tamam, Mormonlar vardi. Ama NIH
onlardan daha iyisini bulmugtu: Watson ile ¢alisan bir Ame-
rikal tarafindan segilmis Venezuela’dan gelme kalabalik ai-
leden olusan bir grup. Madem ki, oradaki bu aileler daha bii-
yiktii, duraksamaya gerek yoktu: bagvuru grubu degistiril-
sindi! Sanki bir rastlant: gibi, bilimsel yayinlarda, genom ha-
ritas1 yapmak i¢in CEPH'in kullandig) ailelerin Venezuelali
aileler kadar uygun olmadiklarini agiklayan makaleler gikt1.

Sorunu bilenlerin tiimii buna kars: ¢iktilar, mevcut aile-
ler Gizerinde ¢oktan beri stirdiinilen ¢alisma birikimini dile
getirdiler. Hig yarar1 olmadh.

Saldinlarin ardi arkas: kesilmiyordu. Siiriiyordu, siri-
yordu ve siddetleniyordu. Baglanggta sinsice yiiritiildii. Ile-
tisimsizlik uygulandi. Daha 6nceleri, genom hakkinda dii-
zenli olarak hazirlanan raporlarda, CEPH, tiiniiniin tek 6rnegi
olarak anilirdi. Sonralari hi¢ s6z edilmedi CEPH'den. Derken,
CEPH'in ad1 biitiin yayinlardan silindi. Ardindan Amerikan
6deneginin suyu ¢ekildi. Dismanlik, 1991’e kadar, dort yil
surdii.

Aileler konusunda ¢ikan CEPH karsit1 kavgadaki arag,
dikkat ¢ekici geng bir kadindi: Nancy Wexler. Annesi, baskin
genle gegen kalitimsal bir hastalik olan Huntington koresin-
den 6lmiistl. Olgunluk ¢agina geldiginde hastaliga yakalan-
ma tehlikesinin ytiizde elli oldugunu biliyordu. Kore (eski-
den, Fransa'da, “Saint-Guy dans1” diye adlandirilirdi), ge-
nellikle kirk yas civarinda patlayan genetik bir saatli bomba,
agir bir beyin hasarina yol agan, ¢ok acimasiz, garesi olma-
yan bir norolojik hastaliktir. Sagaltimi, Alzheimer hastalig-
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nin sagaltimindan daha ¢ok bilinmekte degildir. Nancy, tiim
yasam: boyunca kore hastaligl olan insanlarin ailelerinden
kan 6rmekler toplamak igin miicadele etmisti. Hastaligin ge-
ni taninabilsin diye elinden geleni yapmst.

Bu gen ancak ¢ok yakin bir zamanda, 1993'te tanimlana-
bildi. Nancy, o aileleri bulmak igin, Venezuela’da hastaligin
ozellikle etkilemis oldugu bir topluluk saptamist1. Gergekten
de muazzam bir genetik arashrma sermayesi olusturan ok
kalabalik, yiiz Venezuelal aileden bir koleksiyon kurmustu.
Gergek su ki, bu ailelerin kore geni tasimalari, daha bagka
genetik galigmalar yapilmasina hig engel olmuyordu. Isaret
konumlandirmasi igin, bu kesinlikle fark etmezdi.

Boylece, NIH sorumlulan 1991'de, Nancy’nin buldugu
aileleri CEPH'in aileleriyle rekabete sokmay1 uygun goérdii-
ler.

Venezuelal ailelerini 6verek bize geldiler ve bunlar da
dahil ederek CEPH’in 6rneklemini degistirmemizi istediler.

Sikici olan suydu ki, CEPH 1983'de kurulmustu ve orta-
da Fransiz-Amerikan aileleri tizerinde yapilmis sekiz yilhk
bir isaretleme ¢alismasi vardi. Bilmezden gelinmek istenmesi
diipediiz sagmalik olan bir bilimsel sermayeydi bu. Aileleri-
miz Gizerinde simdiden iki bin isaret konumlandirilmigt. Ve-
nezuelalilann fizerindekilerse iki yiiz taneydi ve bu da iizer-
lerinde yeni isaretleyiciler konumlandirmak igin komik bir
isaret noktasi sayisiydr. Yillann galismasina sifirdan basla-
mak gerekecekti. NIH"1n iddialan akla yatkin degildi.

- Bu sorun degil. Biitiin aileleri yeniden isaretleriz, diye
direttiler Amerikali sorumlular.

- Peki, savurganhigin farkinda misiniz ?

— Bu o kadar 6nemli degil... Bakin, eger bu aileleri almaz-
saniz, yapilacak sey basit, biz de ABD’de kendi CEPH'imizi
kuracagiz. Amerikali aragtirmacilara da (ne de olsa onlara
biz para veriyoruz) bu yeni kolleksiyon érneklemini kullan-
malarini dayatacagiz.

Meslektaglarimiz1 uyardik. Kendi yoniimiizden Nancy
ile iyi iligkilerimizi korumaya da ¢nem veriyorduk ve oyunu
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kurallarina gore oynadik:

- Sana kars1 kesinlikle bir seyimiz yok. Eger senin ailele-
rini birlestirip, 6rneklemimizi degistirmemiz gerekirse, bunu
yapacagiz. Ama bu durumda, bu is, her tiirlii sikta, DNA'nin
dagitilacagr ve onceden oldugu gibi caligmaya devam ede-
cegimiz Paris’te yapilacaktir. Ilgili bilim adamlarina danisa-
cagiz. Karar: onlar verecek.

Uzerinde galigilan genom haritasy, her iki yilda bir giin
1s51g1na ¢ikarilir ve bu “Insan Geni Haritas1”nin son sonugla-
r, bir kongre cercevesinde tiim diinyadan iki bin genetik¢iyi
bir araya getirir. 1991’in kongresi de Agustos ayinda Lond-
ra’da gergeklesti. Cesitli iilkelerden, CEPH ile igbirligi halin-
de calisan elli kadar laboratuvar da kongrede temsil ediliyor-
du.

Biz, iki y1lda bir gergeklesen bu kongre vesilesiyle o 6zel
sorun uzerine bir toplant1 yaratma firsatim yakalamistik.
CEPH’e ayrilmis oturumun onciileri olarak Dausset, Cann,
White ve ben, sirayla giindemin farkh boliimlerine bagkanhk
ediyorduk. Nancy'i de davet etmistik ve NIH, her seyin iste-
dikleri gibi cereyan ettiginden emin olmak i¢in, bir gozlemci
gondermisti.

Can alic1 nokta geldi: CEPH’IN AILE BILESIMI ORNEKLE-
MiNi DEGISTIRMEK GEREKIR Mi?

Bagkan: White. Ona pek de se¢gme sans1 birakmamistik.
Ray White'in Amerikan aileleri, bir bakima onun basaris: an-
lamina geliyordu, tipki, Amerika Birlesik Devletleri’'ndeki en
o6nemli onciilerinden biri oldugu, genomun genetik harita-
lanmasi girisimi gibi. NIH'In 6nerisi, kismen onun eseri olan
seyi olduridyordu. Cok ofkeliydi ve oturum bagkanlig: onu
fena halde giic durumda birakiyordu. Ne agikga tarafini be-
lirlemis, ne kararin1 vermis, ne de sonuca ulagmis goriinii-
yordu. Bunu biraz da mahsus yapmistik: Amerikalilar kendi
aralarinda sorunu ¢ozsiinler, ne olacagim goriiriiz, demistik
kendi kendimize.

Ray, bir parca yapmacik bir sekilde Nancy’i sunuyor ve
sozl ona veriyor.

Kadin sunumuna bashyor. Amerikan tarzinda, miikem-
mel bir iletigimci:
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— I just stopped my vacations for...

Cevirisi soyle: Sirf gelip sizleri gérmek igin tatilimi yari-
da kestim. Ciinkii, size getirdigim sey, esash bir materyel,
olaganiistii bagvuru aileleri getiriyorum...

Her seyi hazirlamigti. Gerekgeleri, rakamlar, diapozitif-
leri:

- Iste, bunlar su boyutta, soyle 6zellikleri olan ailelerdir...
Kuskusuz, CEPH’in 6rneklemini bozmak kesinlikle s6z ko-
nusu degildir. Onlardan daha iyisi yok. S6z konusu olan,
yalnizca onlarin diizenlenmesidir. Esasen, ben kendim de,
DNA ¢oziimlemesinde diinyanin en biiyiik laboratuvari olan
CEPH ile ¢alismaya ¢ok 6nem veriyorum. Ama, en azindan
orneklem degistirilemez miydi...

Nancy, yine parlak ve sicak bir sekilde konusmasini biti-
riyor.

White, gittikce donuk, soruyor:

- Sorular?

Sessizlik. Soru yok. Havay1 1sitmay1 deniyorum:

- Yorum getirmek isteyen kimse var m1?

Bir Amerikah kalkiyor:

— Bunu yapmanin kesinlikle hi¢bir anlam1 yok. Bu aileler
isaretlenmemis. Tim ¢alismay1 yeniden yapmak gerekecek-
tir. Bu higbir seye yaramaz. Amerikan yurttaslarinin parasi-
n1 havaya savurmak olacaktir bu.

"Yurttaglarin parasi...”, burada nafile bir retorik degildi.
Amerikali aragtirmacilar da, vatandaglannin ¢ogu gibi, en
azindan kamusal tartismalarinda, Fransa’da diisiiniilmesi
pek kolay olmayan bir yurttashk duygusuna sahiptirler.

Ikinci bir Amerikal s6z ahyor:

— Tamamen katiliyorum, bu, ¢argur edilen para demek-
tir... her seye yeniden baslayacak degiliz... Anlayamiyorum,
diye ekliyor, Nancy’e kars1 asir1 bir incelikle; bu toplant: ne-
den yapildi, neden bizi buralara getirdiler, anlayamiyorum.
Acikga sOyleyeyim, neden soz edildigini kavramakta giigliik
¢ekiyorum.

Ray White, hi¢ siiphesiz magin kazamildigin1 gorerek,
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asirtya kagmaksizin Nancy’nin avukathigina soyunuyor:

- Sonugta, yine de, yapilabilirdi... belki de... gormeye
calismak... eger yapilamayacaksa... eee... bu Venezuelall
aileleri almak, ve, eee... onlan dahil etmek...

- lyi de, ne yapmak igin? diye bir katihima soziinii kesi-
yor. Madem ki, size higbir ige yaramadigini soyliyorlar! HIiG-
BIR ISE!

Ray White bir tiirlii s6ziinii baglayamiyor:

— Pakala, ne yapiyoruz?

O zaman en anlayish halimle Nancy’e déniiyorum:

- Bakin Nancy, size, CEPH adina, her tiirlii sikta aileleri-
nizi almay1 oneriyorum. Paris’te depolanacaklar. Ve eger biri
cikar da onlara gereksinim duyarsa, kendisine verilecekler.

— Tegekkiir ederim, tesekkiir ederim...

- Ama madem ki HICBIR ISE YARAMIYOR! diye birisi of-
keli bir bigimde 1srar ediyor.

- Pakala, iyi..., diye geveliyor bizim oturum bagkanimiz.

Farkl Ingiliz aksaniyla Amerikan davasinin tiim yan-
daglaninin morallerini bozacak, dogaldan da daha gok Ingiliz
bir Ingiliz ayaga kalkiyor:

— Let’s vote, Chairman! Let’s vote, Chairman! (Baskan, oy-
layalim, oylayalim!).

O anda, Avam Kamaras1’'nin eski bir kurdunun giiveniy-
le bilimsel demokrasinin sesini dayatan kisi, Malcom Fergu-
son Smith’di, Etki kesin oldu.

Katilimcilann, Ferguson’un yeni bir “Let’s vote, chair-
man!”1 ile dagilan dikkatlerine sunulat kisa bir oylama isle-
mi agiklamasindan sonra, Dausset oylamaya gegiyor:

- Venezuelal ailelerin dahil edilmesiyle olusacak yeni.
bir ornekleme karsi olanlar?

Kirk dokuz el kalkiyor. Bir seferde.

- Uygun gorenler?

Tek bir el. Ray White’a diismanhig: ile taninan Amerika-
1 bir kadin aragtirmacinin eli...

Yetersizligimize yerinerek, her zamankinden daha iiz-
giin ifadelerle Nancy’nin yanina gidiyoruz:

- Yo, rica ederim, bu hig¢bir sorun yaratmiyor, diye yanit-
liyor, bagislayici bir tonla. Her sey tamamen demokratik bir
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sckilde yapildi. Tegekkiirler, ¢ok tesekkiirler. Gelmis olmak-
tan ¢ok memnunum. Cok ilgingti. Gergekten. Boylesine
diizeyli, boylesine uzman bir kurulla tartismaya gelmek be-
ni o kadar memnun etti ki.

Yizi sararmigti.

Salonda bulunan NIHn goénderdigi gozlemcinin ise,
Nancy’deki gururlu giiliimseme de olmaksizin, agik¢a beti
benzi atmist1. Her ikisi de, kendi bilimsel cemaatlerinin ken-
dilerine kars1 oldugunun farkina variyorlardi.

Nancy gitti. O zamandan beri onu bir daha hi¢ gorme-
dik. Yazik. Daha uygun kosullarda olsaydik, onun mizacini
ve cesaretini hi¢ stiphesiz takdir edebilirdik.

Iste genom projesinin ilk yillarim damgalayan beklen-
medik olaylar tiiri. Bu, Amerikan yonetiminin tutumunun
belirgin 6zelligiydi.

Kuskusuz, NIH sorumlularinin bakis agisin1 da anlamak
perekir (ve onu, kendi karar mercileriyle birgok kez anlas-
mazhiga diisen Amerikan bilimsel cemaatinden de ayri tut-
mak gerekir). O, biiyiik gli¢ olma nevrozuna tutulmustu.

Gergekten biiyiik disiinen bir tek Amerika olmamis
miydi? Bu amagla kendine gerekli imkanlar: saglayan o degil
miydi? Ve buna karsilik, daha az iicret alanlar, daha az yati-
rimi olanlar dizilere ulasacaklardi, 6yle mi? Genetik igin bir
Marshall plani m1? S6z konusu bile degil. Ikinci Diinya Sava-
41 ardindan, bizim dolarlarimiz sayesinde Avrupa ve Japon-
ya'nin az ya da ¢ok ekonomik rakip haline gelmeleri yeter-
liydi. Ayni yanlislar, bilimsel alanda yeniden yapilmayacak-
ti. Uluslararas: bir proje, tamam. Ama Amerika’nin 6nderli-
finde ve de yabana rakiplere tek bir dolar, tek bir “cent”
vermeden.

Bu, olanca gorkemiyle Amerikan geligkisidir. Onlarin, en
piicli olduklarini iyice gostermek igin, ¢ok iyi yarismacilarla
i3 yaparak onder olmalar1 gerekmektedir. Tatminsizlikleri
ve biitiin bu sorunlar buradan kaynaklanur...

Amerikan karar mercilerinin hakimiyet saplantilari, bu
seriivende kendilerine pahaliya maloldu. Onlar “yabanci-
lar”in yeteneklerini kiiglimsediler ve gorecegimiz gibi, bilim-
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sel strateji yanhslar1 yaptilar. Oysa, bu tiir hatalar1 azalta-
bilirlerdi. Zira her seye ragmen, Amerika bu alanda olaga-
niisti bir gii¢ olmay: sirdiirliyor. Arastirmacilar1 pragmatiz-
me sahip ve bizim burada kullandigimiz araglarin ¢ogunu
edinmelerine olanak saglayan imkanlar1 var. Amerika Birle-
sik Devletleri diinyadaki arastirmalarin yarisin1 temsil et-
mektedir ve eger Amerikan bilimi ve oradan gelen belli tipte
bir teknoloji olmasaydi, biz CEPH’de tutkularimiz: asla ger-
ceklestiremeyecektik. Onlara olan borcumuzu seve seve ka-
bul ediyoruz. Onlar ise, Avrupa’min aragtirmalarindan vaz-
gecebileceklerine fazlasiyla inanmaktan 6tiirii zaman zaman
sikint: gektiler.

Bu arada, biiyiik medya destegiyle uluslararasi gapta bir
operasyon diizenlemislerdi, ama oncelikli bagkanin kendi-
leri olmalar1 kosuluyla. C6zliimlenemez bir durumdu. Ve
boylece insan genomu projesi, yaklasik bes y1l boyunca, ger-
¢ek bir uluslararas1 agmaz halini aldi. Gerginlikleri, soguk
savagl, tatsizliklar1 ve diplomatik uzlagsmalar oldu. Duru-
mun, dikkate deger bir sekilde tersine donmesine de tanik
olundu.

Bu Amerikan tarz:1 gerginliginin ilk hedefi hig sliphesiz
CEPH'’ti, ve esasen Frdnsa’dan ¢ok CEPH'ti. Zira olaya,
CEPH'in, ilk basladig), Fransa’dan daha ¢ok disarda tanindi-
g1 ve heniiz yalnizca Amerikan kredisi aldig1 donemin bag-
lamu igine yerleserek bakmak gerekir.

Gerginlik irmandiginda, bir tarafta NIH ve arkasinda,
Kongre’de dahil olmak tizere tiim Amerikan Devleti, diger
tarafta arkasinda kimsesi olmayan, onun adina yanit verebi-
lecek bir kefili bulunmayan, basit bir 6zel laboratuvar vard.
Siyasal agidan, kesinlikle agirhgimiz yoktu!

Projenin basina atanmis olan Jim Watson, NIJHIn yan-
dashgina soyundu. Ve sunu agik¢a soylemek gerekir ki,
CEPH ile olan gerginlik, baslangigta Watsoncu bir gerginlik
oldu. 1987'de, NIH bize kars: tavrindaki degisiklik basgos-
terdiginde, ¢calismak igin heniiz gok paramiz yoktu. Jim Wat-
son’a sOyle dedim:

- Biz, CEPH’de ¢ok iyi olabiliriz. NIH bizi neden destek-
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lemesin ki? Bu, siz Amerikalilar igin de iyi ¢alisan bir ekibe
sahip olmanin bir yolu olurdu.

Jim Watson hayir dedi:

— Paray1 vermek Fransizlara diiser. Ve eger siz bu kadar
iyiyseniz, Fransiz hiikiimetinin bunu yapmamasi aptallik
olurdu...

Onun Fransa igin sdylediklerinde hakh oldugunu diisi-
niiyordum. Ama Fransiz Devleti'nin Jim Watson’in s6ziinti
ettigi akilhilig1 gostermesi igin, fazladan iki y1l gegmesi gerek-
ti. Arada, biz bagka finansman kaynaklar1 bulmustuk. One-
mi yok. Amerikan imgesi ugruna, Jim Watson o siralar kotii
bir segim yapti. Zira, CEPH’in haritalama alanindaki basari-
m1, bugiin Amerikan basarimi olacakti.

Aslhinda, higbir seyden pisman degiliz. Sunlar ya da bun-
lar karsisindaki bagimsizligimiz, bizi ister istemez 6zgtin fi-
nansman kaynaklar1 ve daha da 6zgtin bir igleyis tarzi bul-
maya zorladi. Bu konuya donecegim.

Watson’a donersek, CEPH-NIH kavgasindaki rolii, onun
ne kisiliginden ne de 6neminden bir sey kaybettirir.

Jim Watson molekiiler biyolojiye kuramsal temellerini
veren efsanevi kugagin liyesidir. Deneyci olmaktan ¢ok gorti
sahibi bir biyologdur. Amerikanin buyiikliigii diislincesine
ylirekten baghdir, ama biyolojiye daha da ¢ok baghdur.

Genom projesinin biitiin 6ykiisti boyunca, bastinlabil-
mez bir egilimle, Amerika igin iyi olan her seyin genom igin
de iyi oldugunu diisiindii. En azindan, bu alandaki uluslara-
ras1 bilimsel iliskilerin yumusgatilmasina higbir katkis1 olma-
dig1 soylenebilir.

Jim Watson’in ve birlikte ¢alistig1 kisilerin yolu tizerine,
istemeden bile olsa ¢ikmak i¢in, insanin saglam sinirlere, si-
nanmis bir miicadelecilige ve hakli nedenleri olduguna dair
gliclii bir duygrya sahip olmasi gerekir.

Ama, ne yaparsa yapsin, bir idareci de degildir, bir siya-
set¢i de degildir. Celigkilerle dolu bir bilim adamudir. Asin
rekabektsi mizacina ragmen onu son derece gekici kilan sey
de budur.

O, molekiiler biyolojinin potansiyel yararlarina karsi sar-
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silmaz bir cogku besler. Bu onun inandig1 seydir. Bunu top-
luma agiklamaya bayilir. Bu konuda uzmandir. Anlatimi
aciktir, dogru sozciikleri bulur. Inana giigliidiir ve onu bii-
ylik bir yetenekle iletmesini bilir. Cok 6nemlidir bu. Bu sana-
ti1icra edebilecek bilimciler pek enderdir.

Seckinciligi gibi ulusgulugu diye adlandinlmas: gereken
sey de (Japonya'nin ABD’nin pabucunu dama atabilecegi dii-
siincesi onu hasta eder), garip bir bigimde, olaylara evrensel
ve insancil bakisiyla birlikte yasar. NIH yoneticileri dizilen-
mis genom parcalar: igin Amerika Birlesik Devletleri'nde pa-
tent ¢ikarmak istediklerinde, 1992'de gorevinden istifaya
varana kadar, tiim giiciiyle kendi y6netimine kars: ¢ikmasi
bosuna degildir. Her seyden tistiin tuttugu degerleri vardur.

Ayrica, bilimsel yarismanin bu boksoérii kimi zaman gok
iyi bir oyuncu da olmasin bilir. Ama zamani gelince bundan
yine soz edecegiz.

Yalnizca, bu bilimsel alandaki soguk savasin gergekten
bitmedigini soyleyelim. CEPH’le olan sorunlar, kuskusuz
kismen diizene girdi. Ama genom programindaki resmi isler
hala paylasilamiyor, bu da, farkh uluslararas: ortaklann ilis-
kilerini kolaylastirmiyor. Amerikan tarzi coopétition —compéti-
tion® terimi yerine bunu yeglerim- belli bir tarafsizhiga saygi
gosterse ve bilgileri elinde tutmaya asla yonelmese bile, sis-
tem ikircikli ve anlagmazliklarla dolu olarak kalmaktadir.

* Rekabet anlamindaki “compétition” terimi yerine kullanilan “coopetiti-
on”daki “coo” 6n eki ortak anlamindadr [¢.n.].
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BENCIL DNA ORTALIGI KARISTIRIYOR

986-1987'de, insan genomu projesinin duyurulmasi siya-
sal, bilimsel ve etik nitelikte bir¢ok polemik baglattu.

Siyasal agidan, Amerika disindaki uluslar, kendi bilim
adamlarinin da belirgin bir bigimde katkida bulunmus oldu-
gu evrensel bir projenin disinda birakilmaktan, hakli neden-
lerle yakiniyorlardi. NIH ve CEPH arasindaki olayh iliskiler,
uyusmazhigin en sicak bazi béliimlerini agiklamaktadir.

Genom kavgasinin diger goriintimleri ise tamamen fark-
I1 bir yapidaydi.

Baz1 biyologlar, ayrilan fonlarin, fenomenolojik diye de
adlandirilan klasik biyolojinin kaynaklanndan kesilecegi
kaygisiyla, projeye soviip saydilar. Yine bunlar ya da bunla-
rin kardesleri, biyologlarin hazirhkli olamadiklar1 kadar
biiytik 6l¢ekli bir biyoloji olan “Big Science”a da kars1 ¢iki-
yorlardi. Ustelik bir¢ok aragtirmaci, genomun, kodlayici ol-
mayan DNA’dan olusan %90"1nin yararhhg tizerine ¢okmiis
o6nemli bir belirsizlik varken, sistematik dizilemeyle ugras-
may1 akla yakin bulmuyordu. Bu da, sorunun bilimsel gorii-
nimiiydu.

Nihayet, projenin psikososyal sonuglari, etik ad1 verilen
bir tartisma bigiminde konusulmaya devam ediyor. Bu kap-
samdaki kaygilar, her ne kadar yanhs degerlendirmelere, da-
ha siklikla da, insan bilimleri uzmanlar: ile muhataplari olan
biyologlar arasindaki iletisim hatalarina bagh olsalar da, ba-
na, hakliliklarini kanitlams gibi gérintiyor. Bu son tartisma-
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da sorun, ozellikle, yalnizca on bes yil siirmesi gereken ge-
nom dizileme projesi ile gelecek ytizyillar boyunca biyolog-
larin bunu nasil kullanacaklarinin hala birbirine karistiriliyor
olmasindadir. Ozellikle de, bu projenin, daha onceden
baglamis bir siirecin hizlandirilmasindan ibaret oldugu ta-
mamen unutuluyor. Ashnda korkulan, biyolojinin yolda
kaliverecek olmasidir, ¢linkii insanin mekanik inceliklerine
iliskin bilgiye ulasmak icin gereken siire, aniden kisalmustir.
Ama etik sorunun farkl goriintimlerini, bu kitabn ikinci kis-
minda daha ayrintihi bir bigimde inceleyecegiz.

Burada, yakin zamana kadar farkl biyolojik aragtirma
ortamlarini kizigtinp ayaklandiran ve bugtin projenin gelisi-
mi sayesinde artik yatismis, hatta, adeta kesilmis olan bilim-
sel karsi gikisla yetinecegim.

Itiraz birgok cepheden yapildu.

Her seyden 6nce de, bilimsel alismanin bizatihi yapisiy-
la ilgili olarak, bir yontem sorunu tizerinde yogunlasti. Ge-
nom projesi, arastirma nesnesi konusunda en kiigtik bir var-
saymm bile kurmadan, uzun soluklu bir seriivene atilmakla
elestiriliyordu. Genomun biitiiniinii araghrmak istiyorduk,
ama ne igsel diizenlenisi, ne de varliginin %90'1n1 olusturan
sessiz parcasinin roli konusunda herhangi bir diistincemiz
vard.

Bizlere, liseden beri asilanan klasik dogma sudur: varsa-
yimmlar ortaya konur, sonra da bunlar dogrulanir.

Halbuki, uygulamada isler asla boyle yiiriimez. Gergek
aragtirmacilar, yani bir seyler bulmay: da basaranlar, bu dog-
ru yol kuralin1 pek ender olarak izlerler. Bunun nedeni, hig
suiphesiz, bilimcinin buldugu gergekten yeni olan her seyin,
tanimi geregi, asla aradig1 sey olmayisidir. Bilimci, yeni bir
fenomeni kesfe giktiginda, elbette ilerlemek ve sorunu derin-
lestirmek igin varsayimlar kurmak zorundadir. Ama yeni
fenomeni, rastlantiyla bulur. Kesif, belli bir zamandaki nitel
bir sigramay1 gosterir, dyle ki, arastirmaci toplulugu yalniz-
ca buradan yola ¢ikarak varsayim liretme sistemleri kurabi-
lir, kurmak zorundadir. isin piif noktas: buradadir.

Gergekte, bilimsel biitiinlestirmecilik bir tiir anlam hatasi
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yapiyor. Onceden konmusg varsayim ve onun dogrulanmasi
yolundaki dogma, bilimsel gerekcelendirmeyi, yani, tamam-
lanmus isin lehinde ¢alisan iyi diizenlenmis olgularin man-
tiksal agimlanmasini, haksiz yere, arastirmanin etkin girisi-
miyle aynilastiriyor.

Gerekgelendirim elbette bilimsel iletisim ve meslektasla-
rin degerlendirmesi igin zorunludur. Ama her zaman is bit-
tikten sonra gelir. Ve bilimsel kaninin gegerliligi, anlagilabi-
lecegi gibi, meslektaslarin sistemli bir sekilde seytanin avu-
kathgin1 yapmalarin gerektirir. Cilinkii bilimsel dogru ¢tiri-
tiilebilmeye gereksinim duyar, dolayisiyla da iyi hazirlanmisg
itirazcilara.

Bu zorunlu aligstirma (genellikle seminer ya da kongreler
vesilesiyle, ya da daha uzun siireler i¢inde, bilimsel yayinlar
aracihgiyla yapilan alhigtirma), hakemler ve taraflar olmak
tizere, iki tarafta da oldukga 6zel bir retorik dogurur. Bilim-
sel yontemin yasa koyucularinin, kati arinmighklan iginde,
arastirmanin kendisiyle karistirma egiliminde olduklar: sey
iste bu retoriktir.

Yaratic1 bir arastirma yontemi, bagka tiirden bir 6zel ¢a-
ba ister. Varsayimlar, ya da daha genel olarak kuramlar, iti-
ci gli¢ ve zorunlu rehberdir. Ama bunlar, verimli alanlara ge-
reksinim duyarlar. Onlara yalnizca yeni olgular degil, ama
olgulardan daha ¢ok, yeni bir varsayimlar kusagi dogurabi-
lecek yeni veri sistemleri, yeni terimler dizini ve hi¢ yapil-
mamus arastirmalar gerekir.

Kuskusuz, iyice arastirilmig bilimsel yollar1 kose bucak
aramak soz konusu olunca, disiplinli olunabilir; kiigiik var-
sayimlar ve ardindan gelen bitmez tiikenmez kiiglik dogru-
lamalarla yetinilebilir. Onur korunur ve bilimsel diizen zarar
gormez. Ama baska ufuklara dogru seriivene atilindiginda,
bu sema artik isleyemez.

Genom iizerindeki ¢alismalarimizda —ve Amerikallar,
bundan higbir sekilde heyecan duymamis olmakla 6viinebi-
lirler- biz hemen on emri ¢ignemeye bashyoruz. Bilim yapi-
yoruz, ama varsayimlarimiz yok. Kabul edilen semanin ter-
sini uyguluyoruz: artik arastirmaya temel olan sey varsayim
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degil, yeni varsayimlar pesinde kosan bizzat arastirmanin
kendisidir. Askerlik sanatin1 ordu disiplininden daha iyiicra
eden Napoléon'un dedigi gibi, “Girilir ve sonra goriiliir...”

Bu, Copernicus, Linné ve Mendeleiev gibi, doganin, ge-
zegenlerin, tiirlerin, kimyasal elementlerin dokiimiini ya-
pan tiim biiyiik adamlarin ortak ozelligi tiiriinden bir cesa-
rettir. Onlarin yaptiklar1 dokiimler, doganin gizlerine giden
yeni yollar agmis olaganiistii varsayimlarin ve kuramlarin
hasatlarim d6llemistir.

Insan genomunun dizilenmesi konusundaki bilimsel ga-
tismanin diigiimlerinden birinin burada olduguna inaniyo-
rum.

llkeler ve yontem iizerindeki bu polemigin karmagas
icinde kendi hesaplar1 pesinde kosanlar peydahlandilar.
Bunlar, genom programini, 6zellikle, varsayimlar iizerine te-
mellendirilimis projelere harcayacak onca para olacakken, para “em-
mek”le suglamak igin dogmaya bagvuruyorlardi.

Tuhaf bir bigimde, bu varsayima biyologlardan higbiri,
genom projesininkiyle karsilastirilacak olgtide kapsamli ol-
dugu kadar da parasal kaynaklar gerektiren iddial bir aras-
tirma plan1 sunmak igin yeterince tutku ve inang gostermedi.
Bunun sirr1 6zveride mi aranmali? Herkes kendi payin ve
yalnizca kendi paymni alsin diye mi? Yoksa algakgoniillii
olarak kalmak igin ciddi nedenleri oldugundan mi?

Polemigin bir bagka cephesi, bu kez de nostaljikleri sefer-
ber ediyordu. Kiskanglarin ve biitiinlestirmecilerin savasgi
alaylar1 ardindan, daha az diizenli bir bigimde, bilimin kii-
ciik esnaf ve zanaatkarlar takiminin farkh temsilcileri geli-
yordu. Bunlar, insancil yiizli biyolojinin, 6fkesini BUYUK Bi-
LiM‘den ¢ikaran biyolojinin sesiydiler.

Onlar yeni biyolojiyi yalnizca biitgede degil, yetenekler
konusunda da ¢ok masrafli, yayilmaci, tiiketici olmakla eles-
tiriyorlardi. Kisacasi, diigiince ve bulusun meyvesi olmayan,
teknoloji kolesi, duygusuz ve vicdansiz bir bilim. Siradan ve
basmakalip her tiirlii yargiy: reva gordiiler bize.

Gergek kararsizliklarin tamamen itiraf edilebilmesine
izin vermeyecek kadar fazla neden ileri siiriilmiistii. Gergek-
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ten de, kiiciik laboratuvarlarina alismis, kendi bireysel so-
nuglariyla sinirh bir ortamda parlayabilen, ama biiyiikten
korkan bir insan grubu hep vardir. Onlar biiyiikliik korkusu-
nu is edinirler. Atlantik’in her iki yakasinda da, Small is beau-
tiful*, onlarin ortak sloganidur.

Bizzat onlar1 da asan temel neden, biyolojinin ¢ocukluk-
tan ¢itkmamis bir bilim olmasina dayanir. Biyoloji, daha fizik
ve bilgi islem alanindaki teknolojik devrimi tanimadi. Biyo-
loglar hala XIX. ytlizy1l sonu ve XX. ylizy1l basindaki oncelle-
rinin yaptig1 gibi, isin 6zii icin ¢aligtyorlar. Ustelik daha mo-
dern bir teknolojiye gegtiklerinde bile, onu amatorce ve
hantal bir bigimde kullaniyorlar.

Ama su var: biyoloji, bugtin gegis donemini yasiyor. Ro-
botlar, otomat zincirleri, sonug tiretme fabrikalari; bizim gen
ve proteinle ugrasan becerikli arkadaglarimizin bunlara ol-
dukga alismasi gerekecek. Ve alisacaklar, en inatgilar1 bile
bunlara alisacak.

Kuskusuz, XX. ylzyil sonunun ¢alisma yontemleriyle
teknik olanaklan birlestiren biiyiik bilim, yani yetigkin bilim,
bireyciligin sonudur. En azindan belli bir tiir bireyciligin. Fi-
zikte, ayni tanecik hizlandincilan iizerinde birlikte galisan
iki bin aragtirmaci var. Bu isbirligi, bir grubun, biiytik bir
grubun liyesi olmak demektir.

Eger biyoloji de bu yolu izlerse, sonuglarini ve hedefleri-
ni kisilerden bagimsizlastirmay1 6grenmesi gerekecek de-
mektir. Ilk basta size, kalabaligin iginde kaybolacakmigsiniz
duygusunu veren seyi kabul etmek gerekecektir. Yalnizca ilk
basta, ¢linkii gercek bilimsel yetenegin, 6lgek degisiminden
yararlanmay1 becerememesi icin hi¢bir neden yoktur. Dii-
slince uretenler, kasifler, icat¢ilar, bunlardan daha kotiistini
de gordiiler.

Bazilar1 artik parlamayacaklan biiyiik bir sistemde bo-
gulmaktan mu ¢ekiniyor? Tek sorun bu olsun! Biiyiik ekiple-
rin icinde, kendilerini en bastan o ortamlarin bagkani olarak
gormek igin iyi nedenleri olan, isten korkmayan, bagka in-
sanlar ¢ikacaktir. Arastirmacinin egosunun onitinde, iyisiyle

* Kiguk guzeldir {¢.n].
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kotiistiyle, gidilecek ¢ok yol var! Birilerinin cesaretini kirmak
6nceden oldugu gibi, digerlerinin utkusu olacak. Sevgili ar-
kadaslar, rakipler... ve yine de dostlar, asla umutsuzluga
kapilmayin. Bilimsel yasam devam ediyor.

Ve bana inanmiyorsaniz, en azindan olaylara dogrudan
bakin.

Bizim genom projesi biitge tiiketicisi mi? Reklamlar ve
biiyiik yank: uyandiran agiklamalara ragmen, genoma ayri-
lan 6zel ya da kamusal para, Avrupa‘da oldugu gibi Ameri-
ka Birlesik Devletleri'nde de, 6rnegin niikleer fizik, ya da
uzay arastirmalarina ayrilana gore bir su damlasidir. Sasirti-
caidir, ama genom konusunda titizlenenler, uygarhk igin en
yararlisinin hangisi oldugunu kendilerine sormazlar: balistik
fiizeler mi, genlerin okunmasi mi; tanesi 38, 5 milyar frank-
tan niikleer denizaltilarla denizlerin denetimi mi, genomun
fethi mi? Yine de...

Her seye tiiy dikeni de, genomun vicdani redcilerinin,
genel olarak sol goriise ait oldugunu sandiklari inanglar: ser-
gilemeleridir.

Burada sasirtict bir mantik var: askeri araghirmalar yara-
rina olaganiistii teknik ve insan sermayesinin harekete gegi-
rilmesi oldukga sogukkanl bir bigimde kabul ediliyor; ama
genom projesine, ayni gelirin degil —gergekgi olalim- biyolo-
jik aragtirmanin gergek atilimina olanak saglayabilecek olan
toplamin yiizde birinin aynlmasi s6z konusu oldugundaysa,
itiraz edip, hirsiz var, yetisin adam 6ldiriyorlar diye bagi-
riyor. Ciinkii, haksiz yere ug¢ arastirma diye yayilan
tintiniin, en azindan olanaklari ve ¢alisma yontemleri agisin-
dan, bugiin biiyiik 6l¢lide eskimis oldugunu gormek gerekir.

Oyle ki, sanki bilim hiimanistleri giigsiizliiklerini erdem
saymakta ve bir giicli, olanaklar1 ve bir tutkuyu insanin ge-
lécegi boyutlarinda azimle savunacak yerde, daha bagtan
dar gelirliligi kabul etmektedirler.

Baz1 rakamlar verelim: Fransa’da, CNES’in (Centre Nati-
onal des Etudes Spatiales/Ulusal Uzay Arastirmalar1 Merke-
zi) yillik biitgesi 8 milyar franktir. Insan genomuna ayrilmig
olan para ise, bugiin 200 milyon franktir. Kirkta biri. Ayrica
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bu para yeni bir para da degil, biyoloji.: aragtirma biitgesinin
genom i¢in feda edilen %2’lik pargasid r. Ve eger, laboratu-
varlarimiza, yi1lda yalnizca bes avcl ugagimin ederi kadar bir
para ayriliyorsa, ben hayalini kurabilecegimiz daha bagka
arastirma projelerinden hig soz etmeyecegin . Vergi miikelle-
fi kardegler rahat uyuyun. Siz her y1l vergi dairesinin dolam-
bagl yollar: aracihgiyla, genomun incelenme: ine, yapi isleri
olmaksizin bir otoyolun tek bir kilometresinin siradan yap:-
mina odediginizden daha fazlasim1 feda etmeyeceksiniz.
Biyolojinin diktatorliigii heniiz bu diinyaya ugramada.

Amerika Birlesik Devletleri'ndeki durum da bunun ben-
zeridir. Kongre, genom i¢in 200 milyon dolarlik (bir milyar
frank) bir biitge verdi. Kugku yok, bu, Fransa’dakinden mut-
lak deger olarak 5 kat fazladir. Ama oranlar aynidir. Bu
biitce, NASA'nin biitgesiyle karsilastirmaksizin (bu, karsilas-
tirllabilemez!), biyolojik arastirmalarin hepsine birden kay-
nak saglayan NIHIn tiim biitgesinin yalmzca %2, 2’sinden
olusur. Hayir, genom projesinin somiirgeci oldugu diisiince-
si kesinlikle bir uydurmacadir.

Yine de, projenin hedefinin diiglindiiriicii yonleri var.
Bu, genom projesine -bunu yinelemekten vazge¢medim-,
tasiyacagindan fazlasini yiiklemek demek degildir. Aslinda,
dizileme, sonug olarak giincel bilimsel sinirlar iginde yer
alan yeterince basit bir istir.

Baslangigta, genomun dizilenmesinin en agik yarannin,
yasamun gizleri lizerine parlak ve medyatik bir aginlamadan
¢ok, somutta, dev bir deneysel materyel madeninin bilimsel
toplulugun kullanimina sunulmasi oldugu 6ngorilmiistiir.

Biitiin genlerin dizilerinin dokiimtine kim karsi ¢ikar ki?
Biyolojinin tiim kesimleri ve birgok yakin disiplin, rahatlikla
bu genetik arsivi kullanabilecektir. Bu, olaganiistii bir biyo-
lojik arag yaratacaktir. Clinkti, surasi iyice anlagilmalidir ki,
gen de, biitiini i¢indeki genom gibi, kendinde bir erek degil-
dir. Ama, gelecekteki biyolojik ve tibbi arastirma ytizyillar-
nin atlama tahtasi, onlarin zorunlu gegitidir.

Aragtirmacilar dizilenmis genomda daha 6nce goriilme-
mig bir deneysel potansiyel bulacaklar. Bu da, gereksindigi
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yeni kavramlar 6lgiisiindeki teknolojileri benimsemesi igin,
biyolojiyi ufak tefek islerden ve amatorliikten kurtulmaya
zorlayacaktir. Ulasilacak nokta, insan mekanizmasi da dahil
olmak iizere, yasamin karmasikliginin kavranmasidir.

Tek basina bu hedef bile ¢ok olaganiistiidiir, ve bugtin
ona ayrilmis olan son derece 6lgiilii parasal kaynaklari fazla-
siyla agsmaktadir: insanhigin 6zgiirliigiine belki de tamamen
yeni alanlar agacak bir bilimin gelecekteki gelismelerini ko-
sullandirmaktadir.

Seriivenin baslangicinda, 1987’de, projeye karsi son bir
direnme hatt1 vardi. Bu muhalifler, digerlerinden daha az
dogmatik olduklarini diisiiniiyorlardi ve genom dizilemesi-
nin higbir ise yaramayacagini 6ne siirmiiyorlardi. Daha saki-
nimhiydilar. Genomun protein kodlamayan %90'1nin islevi
bilinmedigine gore, dizilemenin ne ise yarayabilecegini bil-
mediklerini soylemekle yetiniyorlardi.

Bizler, proje taraftarlari, uzlagici bir tutum benimsedik:

- Tamam. Simdilik, genomun TUMUNUN kori kortine
dizilenmesi soz konusu degil. Yalnizca kodlayic1 pargalar,
genler, yani DNA'nin %10’u dizilenecek, dedik.

Verilen odiinler 6zellikle diplomatik olsa bile, proje de
boylelikle hemen hemen makul bir bigim aliyordu. Her tiir-
li sikta, dogrudan dizilemeye girismezden once, bekleyip
gormek ve uzun vadeli gergek kararlar almak igin zaman
vard

Teknik agidan, yalnizca genler hedeflenerek dizileme
yapmak, en azindan kismen, olasidir. Yalnizca kodlayici par-
calar1 dizilemek i¢in, DNA'nin kendisi degil, haberci
RNA’lar', yani, DNA parcalan ilizerinden kopyasi ¢ikanlan ve
su ya da bu genetik iletinin hiicrelere tasinmasini saglayan o
uzun molekiiller dizilenir.

DNA’'nin tersine, RNA'nin, genomun yalnizca “yararh”
pargalarim1 sunmak gibi 6nemli bir tstiinliigii vardir. Ger-
cekten de, bir enzim sistemi yardimiyla kodlayic1 olmayan
pargalar1 ayirabilir ve daha sonra hiicre iginde kopyasini ¢i-
karttiklari iletinin islevsel parcalarin1 kendi aralarinda birleg-
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tirebilirler; bu, biyologlarin, iki halatin birlestirilmesi anlami-
na gelen ve ¢ok esinleyici bir denizcilik terimi olan “episaj”
[ekleme] olarak adlandirdiklar: bir islemdir.

O halde DNA'nin yalnizca kodlayici pargalarinin dizilen-
mesi isteniyorsa, ilke olarak, ilgili RNA'lan dizilemek yeter-
lidir.

Genetikgi belli bir hiicrede (ilgili genin kendini gosterdi-
gi hiicrede) kendi sectigi RNA'y1 isaretledikten sonra ise ko-
yulur: RNA dalin1 alir ve onu tamamlayic: DNA diye adlandi-
nlan bir DNA pargasina doniistiiriir. Bu tamamlayic1 DNA'y1
bakterilerin i¢inde klonlar ve 500 bazlik.pargalar halinde di-
ziler. Bu, her zamanki gibi biraz ugrastincidir, ama biiyiik
bir gizemi yoktur.

Genlerin tiimiiniin bu sekilde dizilenebilmesindeki bii-
yuk sorun, organizmanin tiim RNA’lanna ulagilmis olmasi-
nin gerekmesindedir ve iste, semerin acittig1 yer burasidir.
Cinki genomun DNA’s1 tiim hiicrelerde bulunurken, RNA,
yalnizca ona ornek olusturan genin kendini gosterdigi hiic-
relerde vardir. Beyin hiicrelerinde, su RNA molekiilleri bulu-
nacaktir; karaciger hiicrelerinde baskalari; kas hiicrelerinde
daha baskalari, vb. Kodlayici DNA'nin tiimiinii dizilemek
i¢in, olas1 ve disiiniilebilen tiim dokularin RNA’sinin arasti-
nlmas1 gerekecektir. Ve kuskusuz bu bile yetmeyecektir.
Cok seyrek ve ¢ok diisiik miktarlarda bulunan, bazilan da
hiicre yasaminin ¢ok 6zel anlannda olusan RNA’lar vardir.
Omegin bagirsak gibi bir organ, iist boliimiinde, belli bir za-
manda bir tiir RNA {retir, sonra bagkalarini vb... Gelin de,
tam olarak ne zaman ve nerede oldugunu bulun bakalim! Bu
peptitleri bulmak, bunun miimkiin oldugunu varsaysak bile,
cilginca bir ugras olacaktir.

RNA av1 ¢ok sistematik de yapilsa, kodlayic1 DNA iletile-
rinin en fazla %50’sine, diger bir deyisle, genlerin yarisina
ulagma olanag saglar.

Ama 1987’de bulundugumuz noktada, iiziilecek bir sey
yoktu. Yapacagimiz belliydi: dizileme yontemlerinin yerles-
mesini ve maliyetinin diismesini beklerken, ise en kolayin-
dan ve rahat bir bigimde baslamak. Ayrica bu, proje muha-
liflerine ucuzundan bir 6diin vermeyi de saghyordu.
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Ama genlerin tiiminiin okunabilmesi isteniyorsa, tiim
genomun sistematik olarak dizilenmesinin gerekecegi iyi bi-
linmelidir. Bundan kurtulmak olanaksizdir.

Ve sonugta, genomun %90'1n1n gergekten higbir ise yara-
madig1 ortaya ¢iksa bile, yine de bagka tiirlii ulagmay1 bilme-
digimiz genlerin %50’ sine ulagsmak igin onun biitiiniinii dizi-
lemek gerekecektir. Bagka bir ¢6zum yoktur.

Bu bir yana, genomun, protein kodlamayan %90'inin
“higbir ise yaramadigin1” sdylemek de ne demek?

Eseyli lireyen hayvanlarin genomu yalnizca %10'1uk is-
levsel DNA’dan olussaydi, lireme hiicrelerinin-olusum anla-
rinda (meyoz ad verilen sey?), her kusakta meydana gelen
kromozom rekombinasyonu sirasinda birgok dram ortaya ¢i-
kacakti. Diizenli bir bigimde kazalar olacakti: rekombinas-
yonlar zorunlu olarak genlerin iginde yer alacak ve onlan
bozacakt.

Iste genomun anlamdan yoksun %90'1nin sahip oldugu
acik yararlardan biri. “Higbir ise yaramayan” bu %90, ise ya-
rayan %10'nu korumaya yariyor. Hig yoktan iyidir.

Demek ki, gen olmayan ne ise yarayacak? Geni korumaya.

Elbette burada, enformasyon islevi gibi yiice bir i degil,
yalnizca mekanik bir islev s6z konusudur. Ama, bize, kodla-
yic1 olmayan DNA’nin igleri elinde toplamadigini ve figiiran-
lik roliine, “kildan-tiiyden isleri” yapma roliine ¢ok daha il-
ging islevler eklemedigini kim soyliiyor? Onun, iki temelli
bir yasami olup olmadigin kim biliyor?

Burada, kuskusuz, tamamen kurgusal, dogrulanamaz
varsayimlar kralligina giriyor ve bilimsel akil yiiriitmenin
guvenli topraklarini terkediyoruz. Ama, arastirmacilarin da,
laboratuvarlarindan ve istatistik hesaplarindan kagarak, di-
ger insanlar gibi hayal kurduklar olur.

Bana gelince, basit bir varsayim olarak, insan belleginin
genomun kodlayic1 olmayan pargalarinda bulundugunu di-
siinmek hosuma gidiyor.

Her seye ragmen, genomun metelik verilmeyen %901 yi-
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ne de, li¢ milyar karakterin rastgele boliistiirtilmis dort fark-
I harfidir: iginde umulmadik bir depo olanag) bulabilecek
olan noronlanmizin emrinde, olaganiistii bir alfabetik bir-
lestirici.

Beynimizin soyle diyebildigini (kuskusuz bilingli diistin-
cemizden habersiz olarak, ama Freud, bu alanda bizi hep en
kotiilerine aligtirdi) diisiinelim:

- Bak, bir diisiince hazirladim. Ve bu diistinceyi kaybet-
mek, gercekten yazik olacaktir. Ama orada, noronlarimin ge-
kirdeginin iginde ne goriiyorum? Esi benzeri olmayan bir di-
lin 6geleri, bir tuzak, distincelerin bulustugu bir yer, miithis
bir havuz. Evet, bu bir depo, bir kiitiiphane, hayir, daha da-
iyisi, bir bellek, iste sozciik ¢ikti, icat edildi!

Sorunu daha yakindan inceleyelim. Bakalim: ya ben, su-
radaki disiince oradaki bazlarin su zincirlenmesidir dediy-
sem? Ya goriilmedik bir kod, DNA’ya yo6nelik bir mors icat
ettiysem?

... Ve noronlarimiz DNAy1 bu sekilde, gen olarak degil,
ama kendileri igin uygun bir tarzda kullanacaklard. Islev-
lerin yer degistirmesine, evrimin bu tath giinahina ilk kez ta-
nik olunmayacakti. Kodlayici olmayan DNA harflerinin rast-
lantisal zincirleri, deponun, entelektiiel barut deposunun
hesabina kaydedilmis olacakti. Noronlarimiz usta basi, DNA
da veri bankasi olacakti.

Diistincelerimiz, en azindan beynimizin bellekte tutma-
ya karar verdigi diistinceler, kodlanmis dizilere donustiiriil-
miis olacakti. Oldukga basit bir kavram olarak aglik kavrami,
ATCGGGG gibi, oldukga kisa bir diziyle gosterilebilecekti.
Korku disiincesinde oldugu gibi, haz disiincesi de
CTAGCCCCAGTG gibi, biraz daha iglenmis bir seyle... Ikiyiiz-
liiliik, giizellik, zerafet kavramlar1 daha zor olacak, dizilerin
kombinasyonunu gerektirecekti. Ve zihinsel imgeleri koru-
maya, animsamaya, sonugcta bilingli diisiince diye adlandir-
digimiz seye ulasmak tizere bunlar1 kullanmaya imkan
veren sey de, iste bu, beynimizin, bir anlik zekanin kagia
cizgileri olan zihinsel imgeleri depolama olanagdir.

Gerisini distinmek kehanet romancilarina, kurgu bilim
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yazarlanna kalsin... Ben orada esine malzeme saglayacak
seyler olduguna inaniyorum. Insan ile maymun arasindaki
farki olusturacak olan nedir? Onun ve bizim genlerimiz ara-
sindaki su sefil %1’lik —hatta daha az- fark mi? Klasik gene-
tigin sinirlar iginde kavranmas: giig bir. soru. lyi de, ya insan
genlerindeki bu %1’lik fark, aslinda insan beynine DNA’sinin
kodlayic1 olmayan pargalarimi kullanma olanag: saglayan
sey ise? Simdiye kadar, kapasitesinin altinda kullanilmig
olan bu serbest malzemeyi kendi bencil amaglari igin kullan-
ma olanag1 bulunmaz m1?

Stipheci okur, iste benim payima diisen hayal.

Benimkilerin yerine bagka kurgular da yeglenebilir. Bazi
aragtirmacilar ¢ok ciddi varsayimlar hazirladilar. Daha tek-
nik bir tarzda, bellegin, hi¢ de boyle olmadigini séyleyenler
var. Onun aglarin 6ykiisii oldugunu soyleyenler. Ama, agla-
rin bellek igin biricik model olmadigini, enformasyonlarin
depolandigl tamamen bagka tiirden bir yer daha oldugunu
soylememizi kim engelleyebilir ki?

Se¢iminizi yapin, bahsinizi oynayin. Ama agik olalim:
yalnizca ilireme hazz igin ¢ogaldig! izlenimi vermesi nede-
niyle bazi biyologlarca bencil diye nitelendirilen, bu parazit
DNA'nin, kodlayici olmayan DNA'nin gizine dogru bizi go-
tiirebilecek herhangi bir gercek ize simdilik sahip degiliz. O
kendisi, kendini kullandirtana kadar.

Bu bir yana, bir kez daha yineleyelim ki, bu rahatsiz edi-
ci sorun konusunda dogrulanabilir herhangi bir varsayimda
bulunmanin higbir yolu yoktur. Yine de, baz1 garip ve degi-
sik olaylar, imgelemimizi cezbeder. Konunun uzmanlan, be-
yinde, genomu tiim diger hiicrelerin genomuna oranla garip
bir bigimde degisiklige ugramis néronlar bulundugunu séy-
leme egilimindeler.

Beyin, kendini doguran ana kalibi diizenleyebilir mi?
Gergekten, hayal edilecek bir sey...
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ROBOTLAR VE
EGITILMIS BIR MANTAR

985'de, insan genomu programimmin Amerika Birlesik

Devletleri’nde baglatilmasindan iki y1l 6nce, biz CEPH'de,
6 numarali kromozom tizerinde yerlesmis bir bolge olup ge-
nom biitiiniiniin binde birini olusturan ve bagisiklik sistemi-
ne, yani greflerin [nakillerin, asilamalann] reddine kangan
HLA bolgesinin gesitliligini, biitlinciil bir tarzda betimlemis-
tik.

Bu diizeye kadar, tiim arastirma yollarin1 denemistik.
Artik eglenceli bile degildi. Isi durdurduk.

Kafamda, bundan béyle genomun biitiiniliyle ugrasmak
vardi. Bu diiglince esasen yayiliyordu. Ve 1986’da Amerika-
lilar, bundan agik agik s6z etmeye koyulduklannda, kendi
kendime “Haydi bakalim!” dedim.

Bu kez bagka laboratuvarlara hizmet etmekle yetinmek
istemedim. Jean Dausset’'ye, CEPH’de gergek bir arastirma
boliimii kurmayi 6nerdim. Siki bir sekilde tartishk. Bu, onun
da ilgisini ¢ekiyordu, ama bir siirii insana is vermek, biitge-
mizi ikiye, lice katlamak, yeni para kaynaklar1 pesinde kos-
mak zorunda kalacak olmamiz pek hogsuna gitmiyordu. O,
az ¢ok seriivenli yeni aragtirmalardan ¢ok, hizmete oncelik
vermek istiyordu. Ben diisiincemden asla vazgegmiyor ve
ona gorisiimi agikhiyordum:

— Eger CEPH’de bir arastirma hizmeti baglatamazsak,
yok olacagiz. DNA'y1 liretme ve ¢6zliimleme hizmetinin sinir-
I1 bir 6mrii var. Islerin bu gidisiyle, on yila kalmadan, gene-
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tikgiler artik kalabalik ailelere gereksinim duymayacaklar.
Amaglarimizi kesinlikle yeniden gozden gegirmeliyiz.
Sonunda onun sakinimli tutumunu sarstim. Ve her za-
manki gibi, elestirel diisiincesi ve yargilarinin giivenilirligi
inanglarimi desteklemekte bana ¢ok yardimai oldu.

Gordiigiimiiz gibi, Amerikan hiikiimeti ve NIH, genom
projesine kendi ayricaliklarin1 kiskang bir sekilde dayatarak
atilmiglardi. CEPH ile aralarindaki gerginlik baglamisti.

Stratejileri soyleydi: her biri bir ya da iki kromozomun
haritasin1 yapmakla ytkiimli yirmi kadar laboratuvar sap-
tamak. Ve en iyi olan kazansin! Kongre'nin onayladig: para
destagi, gercekten de on kadar laboratuvar arasinda paylas-
tirtldi. Bu hem ¢ok fazla, hem de yeterli degildi. Genel olarak
bakinca, Amerika Birlesik Devletleri'ni genom programina
en ¢ok kaynak ayiran tilke yapiyordu. Uygulamada ise, her
biri ayni isi yapmak igin ¢ok simrh olanaklara sahip birgok
laboratuvar: yarigtiriyordu. -

Bu segim, kismen, sistemin bozuklugundan kaynaklan-
d1: bir ekibin finanse edilebilmesi i¢in, ayn1 alandaki benzer-
lerinin onay: gerekmektedir. Ama Amerika Birlesik Devlet-
leri‘'nde genom alaninda ¢alisan benzer ekiplerin hepsi reka-
bet halindeydi. Birbirlerini bertaraf ediyorlard:: tek bir eki-
bin digerlerinden ¢ok daha fazla kaynaga sahip olmasi s6z
konusu bile degildi. Ve herkes, paray1 almakta hemfikirdi.

Bu bi¢imsiz paylastirmanin sonucu, aragtirmacilarin go-
riis alanini tek bir kromozoma indirgemesi ve genomun bii-
tiinii diizeyinde bir teknolojinin gelismesini engellemesiydi.
Genom gezegenindeki Amerikan fethi gekingen bir bigimde
baslhiyordu: bir miyop bakis1 ve degerlendirmesiyle.

Bu durumu daha da agirlastinc: etkense Amerikan bi-
limsel yonetiminin bu kosullarda diinya ile isbirligine de
yatkin olmamasiyd.

Uluslararasi calisgmaya CEPH adina katilmak lizere Ame-
rika Birlesik Devletleri'ne gittigimde, karsilama oldukga so-
guktu. Sadece soyle dediler:

— Ah, iyi, siz de mi buradasiniz?

Bir Fransiz ekibi i¢in 6ngoriilmiis higbir kaynak yoktu.
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Bu tutum cesaretimi kirabilirdi. Ofke, beni uyardi. Bagka bir
yaklagim tarzi segerek, onlar1 kendi alanlarinda yenmek igin
kendi kendime s6z verdim. O dénemde, bu meydan okuma-
ya bazi Amerikali meslektaglarimla, 6zellikle de CEPH'’in
baslangicinda bize yardim etmis olanlarla birlikte kars: ¢ika-
bilmeyi umuyordum. Tabii ki, 6zellikle Ray White’a giiveni-
yordum. Sarurim 1987’de, ona su Oneriyi gotiirdim:

- CEPH kargiti Amerikan tutumunu zavall buluyorum.
Neden tiim haritalama isini siz ve biz beraber yapmayalim?

Ben hep isin Fransiz-Amerikan isbirligiyle yapilmasinin
daha iyi olacagina inanmigtim. Sonugta, biz bilimciler, ulusal
rekabetlere uymak zorunda degildik.

Ne yazik ki, Ray White bu bas egmez tutumun bizi asti-
g1 disiindi. O da kazanmaya egilimli bir mizaca sahipti.
Ama hig siiphesiz, 6nerimin inandiric1 goriinebilmesine yet-
meyecek kadar gen¢ ve taninmamigtim. Kiigiik bir ‘Fransiz
ekibine katilma rizikosunu goze alarak Amerikan stratejisini
mat edebilmenin miimkiin olabilecegine inanmadu.

White gibi, ilk glinlerimizin en iyi ve saygideger destek-
cilerinden biri olan Jean-Marc Lalouel’i de aradim. Ayn tep-
kiyi verdi. Ikisi de uluslararas iine sahip, parlak aragtirma-
cilardi. Tabii ki, onlann on, on bes yas kiigligii olan bana go-
re kaybedecek daha ¢ok seyleri vardi. Onlara, oldukga hayal-
ci, en azindan sorumsuz, geng bir yalanci pehlivan izlenimi
vermis olmaliydim. Benim, boyle bir isin gergeklesme sansi-
n1 uygun bir bigimde degerlendirmeye yetecek kadar ¢6-
ziimleyici bir akla sahip olabilecegimi asla diisiinmediler.
Ustelik bilimsel savlarim onlari ilgilendirecek olsa bile, pro-
je i¢in gerekli paranin nasil bulunacagini anlamiyorlards,
ozellikle de White anlamiyordu.

Baslangictan beri, benim gibi, genom konusunda biitiin-
cil bir bakis ve yardimlagmal bir is yontemi onerenlerden
olduklan igin, onlardan vazge¢gmek zorunda kalmam beni
lzdu. Deneyimleri ve uinleri boga gitmemis olacakti. Kim bi-
lir, belki de birlikte olsaydik, baska ayrilik¢ilar1 da yanimiza
alirdik... Benimle ayni goriisti, yani, genomun haritalanmasi-
na biitiinciil yaklagimi agikga ve siki bir sekilde savunan tek
Amerikali, o donemde geng bir arastirmaci olan Eric Lander
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oldu. Ezildi, bir siire digland:1 ve kendi tutkularina kapan-
mak zorunda kaldi. Bizim kullandigimiz teknolojiyi kullana-
rak, ama yetersiz olanaklarla ve hi¢bir otomatizasyona sahip
olmaksizin, fare genomu tizerinde galist1.

Bana gelince, insan genomunun biitiinciil bir haritasinin
gerceklestirilmesine yonelmek tizere kararimi verdim, ama
elbette, Fransizlar da dahil olmak lizere tiim uluslararasi bi-
limsel toplulugun disinda kalarak. Benim tek gergek ve tinlii
destegim, her zaman oldugu gibi, yeni ve biiyiik bir bilimsel
serivene atilma firsatim1 kagirmak istemeyen Jean Dausset
oldu. Gergek su ki, onun higbir seyi asla herkes gibi yapma-
ma aligkanhg: vardir.

Amerikan ekiplerine gore yine de bir iistiinliikten yarar-
laniyordum: Fransa’da genom projesi alaninda CEPH'in hig
rakibi yoktu. Bir sanayiciyi, bizim igin zorunlu biyolojik arag
gereg isine para yatirmay1 goze almasi igin ikna etmeyi ba-
sarsam ve de, bagimsizhgimizin verdigi giicle birkag bakan-
lik gorevlisinin katilimini saglasam bile, rakipleri rahatsiz et-
mek gibi bir rizikoyla karsilasmamiz s6z konusu olmayacak-
t1. Zira bu alanda, Fransa’da rakipler yoktu. Biyoloji arastir-
malarindaki bu Fransiz tarzi yoksullugun en azindan boyle
bir yarar:1 oldu. Bu asla kabul edemegim tek yarardur.

Elbette, son derece rekabetgi uluslararasi tutkulan sefer-
ber eden bir projeye akintiya karsi yonelindigi zaman, sira-
dan bilgelik belli bir ketumiyeti salik verir. Davul zurna ¢al-
madan, olabildigince ¢abuk ve uygun davranmak gerekir.
Gerekgelerden ¢ok, sonuglar 6nemlidir. Ve sonuglar, ikna et-
mek i¢in ezici olmak zorundadir. Bu da belli bir siire ister...
Cogu yetenekli meslektasin karsisinda geriledigi zor bir is.
Geriye baktigimda, ard1 ardina birok mucizeden yararlan-
mis oldugum duygusuna sahibim. Sans1 yakalamak igin iste-
diginiz kadar ugrasin, onun da bulusmaya gelmesi gerekir.

Yolum, birkag yil iginde, benden ¢ok farkh ufuklardan
gelen, parlak ve tutkulu insanlarla kesisti, 1992-1993'de, in-
san genomunun ilk haritasinin tek bir Fransiz ekibi tarafin-
dan ve hizla gerceklestirilmesi, onlarsiz asla miimkiin ola-
mayacakti. Olasihig ¢ok diisiik bu sans kombinasyonunu ne-



Robotlar ve egitilmiy bhir mantar 103

ye bor¢luydum? Birgok etkene. Basar bir insandan, bir ekip-
ten, bir diisiinceden gelmedi; hep birlikte oldukga etkileyici
bir sonug veren fikirlerin, zekalarin, cesaretlerin, ciiretlerin
birikiminden geldi.

Kalitsal mirasin sifresini ¢zme amaci hig siiphesiz son
derece gii¢lii insani diirtiilerin sonucu olmah ki, sonugta,
bunca farkh insanlar, akintiya karsi gitme enerjisini ve gozii-
pekligini gosterdiler.

1986-1987'de, genom biitiintiniin haritasina dogru yonel-
meye karar verdigimiz andan itibaren karsimiza iki 6dev ¢i1-
kiyordu.

1) Calisma yontemlerinin otomatiklestirilmesi: bu is, sa-
nayiye hizmet edecek otomatiklestirme araglarinin ve yon-
temlerinin yaratilmasinda uzmanlagsmis Bertin sirketinin
yardimiyla, iki y1l iginde somutlastirildi. Zanaat laboratuva-
nnin ¢ahisma diizeyinde kalarak, tiim genom ve tiim kromo-
zomlarin birlesimi olgeginde ¢alisma iddiasinda olamiyor-
duk. Yalnizca sonuglarin tiretiminin hizin1 degil, onlarin ke-
sinligini ve giivenilirligini de on kat, ytiiz kat arhrmamiz ge-
rekiyordu. Gen fabrikalar1 donemini, yani aragtirmanin bu
alanindaki en sikici iglerin robotlagtinlmasi1 donemini agma-
miz gerekiyordu; sanayicilerin ilgisini molekiiler biyoloji
tekniklerinin otomatiklestirilmesine ¢ekmek gerekiyordu.
Eger molekiiler biyologlarin kalifiye gen iscilerine doniisme-
leri ve yaratic1 islerinden vazgegmeleri istenmiyorsa, angar-
yay1 robot biyologlara birakmak gerekir. Bu, genom kitasi-
nin kesfinin insanilestirilmesi ve bu kesif siiresinin kisaltil-
masl igin tek yoldur.

2) Yeni bir biyolojik gerecin olusturulmasi: yeniden dii-
zenlenecek genetik yap-bozun parga sayisini azaltmak igin,
en azindan bir milyon bazlik biiyiik DNA par¢alarinin klon-
lanmasi igleminin gelistirilmesi. Bunun igin, sirin bilimsel
adiyla saccharomyce cerevisiae’y1 (sozciik anlamiyla, “sekerli
bira mantar1”), yani, herkesin bira mayasi adiyla tarudigy, f1-
rincilarin da kullandig: ve bar tezgahlarinin tizerindeki su
bizim eski biramizin, “cervoise”in mayasini, gorece evrim-
lesmis bu tek hiicreli kiiglik yaratig1 sabirla, hem de ¢ok sa-
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birla egitmemiz gerekti. Buradaki tiim sanat, onun, ilerde
gorecegimiz gibi, tuhaf bir hayvan olan YAC", daha dogrusu
onun dev sekli olan mega-YAC'), sesini ¢ikarmadan evcilles-
tirmesini saglamaktan ibaretti.

Genom haritasinin gerceklestirilmesine gelince, bu, kisa-
ca, YAC'larin robotlar tarfindan ¢oziimlenmesinden ibaret
bir sertivendir.

Ama Once robotlar:1 anlatmakla baslayalim.

Demek ki, DNA’yla galisirken bagvurulan en yaygin is-
lemlerinin otomaktiklestirilmesini mutlaka gelistirmemiz
gerekiyordu. Bir biyolog, o donemde, elinde pensesi ve de-
ney tiipleriyle islem yapiyordu. Eger genomu haritalamak
istiyorsak, en azindan, saatte yiiz kadar islemin ger¢eklesme-
sini saglayacak yontem ve araglar bulmahydik.

Molekiiler biyoloji islemlerinin ilki, DNA'nin hazirlan-
masidir. Clinkil DNA tizerinde ¢alismak i¢in onun saflagtiril-
masi gerekir. Kandan, ya da dokulardan yola ¢ikilir. Kan ile
NNA arasinda, biitiin bir protein kilifi bulunur. DNA’y1, altin

ikarir gibi, bu kiliftan ¢ikarmnak gerekir. Bu, uzun, 6zenli ve
Jzellikle de sikic1 bir islemdir. Cikarilacak binlerce 6rnek
oldugunda, binlerce kalifiye biyoloji is¢isi ¢alistiramazsiniz.
Otomatiklestirmek gerekir. DNA’y1 ¢ikaracak bir makine ge-
rekir.

Sonra, DNA pargasi tizerindeki baz dizilerini okuyacak
aygutlar, otomatik dizileyiciler gerekir. Bu alandaki evrim
konusunda bir fikir verecek olursak, ilk DNA dizileyicileri
kurulal dort bes y1l olmustur. Bunlar, o siralar, giinde birkag
bin baz okuma yetenegine sahiptiler. Bugiin giinde yiiz bin
baz1 okuyacak yetenekte bagka bir kusak dizileyici gelistir-
mek lizereyiz. Yakin bir gelecekte, giinde bir milyon baza sa-
hip olmamiz: saglayacak yeni kusak bir dizileyicinin geligti-
rilecegini umuyoruz.

Dizi pargalarini kendi aralarinda kiyaslayabilecek
makineler, iki DNA par¢asinin ortak bir diziye sahip olup ol-
madiklarin saptama yetenegine sahip DN A ¢oziimleyicileri de
gerekmektedir. Haritalama, vb. i¢in de makineler gerekir.

DNA’y1 cikaracak makineler, dizileyiciler, dizi ¢oziimle-



Robotlar ve cegditilmis bir mantar 105

yicileri, haritalama makineleri... Hareketli, robot zincirlerine
ve benzerlerine ihtiyactmiz vardi. Bunlar: hayal ediyorduk.
Istiyorduk. Amerikalilar, genom projesini savunurken, bu-
nun teknolojiyi gelistirecek bir diirtii saglayacagini, boylece,
timiiyle biyolojinin kendisine bir ivme kazandiracagini
aciklamakta bin kez hakhymus.

Ama, bu s6zi tutmak i¢in zanaatkarca yontemlerle tat-
min olmayan ve teknolojik devrim talep eden yeni bir aras-
tirmaci 1rki yaratmak gerekiyordu. Iste genetik aragtirmaya,
lretim siirecine enformatiki dahil ederek yeni bir agihm
kazandirma isini CEPH gergeklestirmigtir.

Boylece, 1987’de, Jean Dausset ve ben, CEPH igin labora-
tuvar islemlerini otomatiklestirecek makineleri gerceklesti-
rebilecek bir sirket ariyorduk. Kime basvuracagimizi kesin-
likle bilmiyorduk.

Jean Dausset, bir giin sans eseri Frangois Mitterrand'in
teknik danigmani olan ve daha sonra CNES (Centre national
d’études spatiales/Ulusal Uzay Arastirmalar1 Merkezi) y6-
neticiligine atanan Jean-Daniel Lévy ile tanigti. Ince, iistiin
yetenekli, kesinlikle kati olmayan bir Politeknik mezunu.
Jean Dausset, ona CEPH'in Oykiisiini anlatti. Bu da onu
heyecanlandirdi. Gidip kendisini gérmeye karar verdim.

Kamu yetkililerinin de yardimina gereksindigimizden,
bana, Avrupa’nin Euréka planinda 6ngoriilen yontemden ya-
rarlanmamizi 6nerdi. Bu plandan sorumlu olan ve beni Ber-
tin’ne yonelten Yves Sillard ile tanigtim.

Sanayiyi gelistirme hizmeti veren bir sirket s6z konusuy-
du. Gergekten de, bu tiirdeki tek Fransiz sirketiydi.
Kendisinden istenen her seyi yapiyordu. Ona bir sorun gotii-
riiyordunuz, o da sorununuzuy, tiirii ne olursa olsun, otoma-
tiklestiriyordu. Tiip ve siselerin kapaklanmasi mi isteniyor?
Tipleri ahyor ve hemen bir kapaklama zinciri gergeklegtiri-
yorlardi. Etiketleme mi isteniyor? Yine aym sey. Ama ¢ogu
zaman, ¢ok daha karmagik isler s6z konusu oluyordu. Sinai
beceri ve yliksek diizeyde otomatiklestirme dehasi vardi
onlarda.

1987 Agustos’unda, Bertin toplulugunun telefon numa-
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rasini geviriyor ve Yves Sillard'in adin1 vermis oldugu Jean
Hache"1 istiyorum. $6yle diyorum:

- lyi giinler beyefendi. Benim adim Daniel Cohen, mole-
kiiler biyoloji lizerinde galistiyorum. Belki de genom proje-
sinden soz edildigini duymussunuzdur.

— ... Evet, biraz.

— Bakin, size agiklayayim: biz Insan Genomu diye adlan-
dirilan ve ¢ok genis ufuklar agacak bir proje lizerinde galisi-
yoruz. Her seyin otomatiklestirilmesi gerekiyor. Sizin sirke-
tinizin molekiiler biyoloji islemlerinin tiimiinii otomatikles-
tirecek bir dizi modiil yapmak igin bir proje baglatmaya ha-
zir olup olmadigini sorabilir miydik?

- Tamam. Gelin goriigelim...

Telefon konusmasi yalnizca birkag dakika siirmiigtii.

Ertesi giin, o, ben ve firma sorumlulanndan parlak bir
petrokimya miihendisi olan Frédéric Dufau bulusuyoruz.
Jean Hache, o siralar sirketin biyoloji béliimii yoneticisiydi.
Bir saat boyunca onlara sorunu agikliyorum.

- Ne yapacagiz? diye soruyor Frédéric Dufau.

— Ama, diin ben telefonda Bay Cohen’e tamam dedim
bile, diye giivenle yanithyor Jean Hache.

Saskinliktan ve hayranliktan donup kaliyorum. Hache,
heniiz molekiiler biyolojiyle ilgili hi¢bir sey bilmiyordu ama
sorunlar1 ¢abuk kavriyordu. Bir giin onceki birkag dakika,
yeterli olmustu.

~ Makineler igin baz: fikirlerimiz var, diye agikladim.
Ben size molekiiler biyoloji 6gretirim ve beraberce, sizin da-
ha sonra piyasaya siirebileceginiz makineleri tasarlayabili-
riz.

Simdi soylenen, simdi yapilir. Alt1 ay boyunca, cumarte-
siler de dahil olmak tizere, haftada 2 ya da 3 giin onlara git-
tim. Jean Hache’a ve bolimiindeki bir¢ok miihendise bir
gesit kurs veriyordum. Biz biyologlarin karmagik dilinin ar-
dinda saklanan seyleri 6grettim onlara. Bu ¢ok zevkliydi ve
onlara agiklamak ¢ok kolaydi. Onlar miihendisti: boru
doseme isleriyle ilgili sorunlan iyi biliyorlardi. Ashinda, bi-
yologlardan daha iyi biliyorlardi. Imdi molekiiler biyoloji,
sonugta bir tiir dogemecilik isidir: genleri kesmek, kaynak
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yapmak, yapistirmak, baglamak... Derslerin altinc1 ayinda,
zaman zaman uzman genetikgilerden de daha iyi bigimde,
biyolojiden s6z agabilmekteydiler. Biyoloji kursuna bayildi-
lar. Ozellikle de askeri teknoloji iizerinde aliganlar igin, bu
bir tiir teneffiistii! Fiizeler yerine insan biyolojisiyle ugras-
mak, onlar:1 kendi becerileri ile uzlastirnyordu. Gergekten de,
tiim yiireklerini ve tim bilgilerini ortaya koydular.

Kimi kez, daha ¢ok 6grenenin asil ben kendim olup ol-
madigimi sorarim kendime. Kendi bakis agilar1 vard: ve ba-
na hep yerinde, siklikla aydinlatici, kimi kez de gii¢ sorular
yoneltiyorlardi. Clinki sorunlan kendi dilleri ve kendi kav-
ramlariyla kuruyorlardi. Siklikla kendi kendime soyle dedi-
gim oluyordu: “Bak, bu dogru iste! Ben bunu diisiinmemis-
tim...”

Sirket yoneticilerinin dedigi gibi biz alt ayhk kaynagma
[fusion] yasadik. Alt1 aylik bilgi kaynasmas:: biyolojiden tek-
nolojiye, teknolojiden biyolojiye dogru. Oldukga iyi hazir-
lanmis ve basanya ulagmak icin gerekli tiim olanaklarla do-
nanmugtik. :

Bu kaynagmanin sonucu, artik Bertin’da derse de, 6gret-
mene de ihtiyact bulunmayan bir biyoloji ekibi vardi. Bildik-
lerini kendi ekiplerine aktardilar.

"Soyle bir islem yapilmasi gerekiyor” dedigimde, onlar
laboratuvar siireglerini makinelere dontistiiriiyorlardi. Sonra
bana agikhiyorlardi: “Su bir elektrot, soyle ¢alisiyor. Bu bir
devre, boyle calisir...” Lise bitirme sinavindan sonra “math
sup” ve “math spé”de gecirdigim donem sayesinde, gorece
kolay 6greniyordum. Bu derslerde, onlarin agiklamalarini iz-
lemeye yetecek kadar matematik ve fizik 6grenmistim. Ama
Bertin’deki miihendislerle yaptigim goriismeler, biyoloji da-
hil olmak tizere, bilgilerimi belirgin bigimde artird1.

Clinki, ben onlara 6gretmekle basladiysam da, asil on-
lar, sonradan bana geri vermek tizere benim fikirlerimi kay-
nastirdilar. Ve bunlar artik ¢ok bagka fikirlerdi. Ya da daha
dogrusu, aynu fikirlerdi de yeni uyumlarla zenginlesmis, da-
ha canli, daha somut, dolayisiyla daha verimliydiler.

Kaynagmadan sonra isi tasarlamaya koyuldular. Derken
dikkat gekici bir adam devreye girdi. Bertin sirketinin yone:
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ticisi, yani biiyiik patronu olan Gilbert Dahan. Projeye biitiin
agirhgim ve giciini koydu. Biitiiniiyle inandi. Tim enerjisi-
ni ve olanaklarini harekete gegirdi. islerin iyi gitmesini ve
cabuk ilerlemesini istiyordu. Kisisel katkis: belirleyici oldu.

Birkag ay sonra ilk otomat imal edilmisti. 5 nisan 1989'da
Frangois Mitterrand CEPH'in Saint-Louis hastahanesindeki
yeni binasinin agihsina geldiginde bunu kendisine gostere-
bildik.

Dogruyu soylemek gerekirse, isin esas kismi1 yapilmuist,
ama bizim cici seyimiz heniiz ¢cahgmiyordu. Biz agilig giinii
icin, gergek bir robotun tizerindeki gibi hareket eden oynak
diye, anlamh bir giiriiltii ¢ikararak ¢alisiyordu.

Ongoriilen ii¢ hareketten yalnizca birini yapabiliyordu
heniiz, ama bu ¢ok etkiliydi. Makineyi Frangois Mitterrand’a
ben tanittim:

- Iste bu, DNA pargalarinin biiyiikliigiinii ¢oziimleyen
bir robottur...

- Oyle mi???

Acgiklamamu yineliyorum, hareketli kolu gahistiriyorum,
yavas yavas ve sabirla, sanki her sey yolundaymus gibi konu-
suyorum. Baskan kibar, ama sarsilmaz bir israrla;

— lyi, iyi. Ama bu nedir? diyor, makineyi géstererek.

- Sunu ve sunu yapan, su gereci alip buraya koyan tam
bir robot, gérdiigiiniiz gibi. '

—Demek oyle! Peki ne ise yarnyor? (siirekli makineyi gos-
teriyor).

Dingin gilivenimi bir parga yitirmeye baghyorum:

— Evet, bu tam bir robot... buradan alip... ve suraya...

- Demek oyle! Peki nasil gahisiyor...?

Hep ayn: asint kibar bir tonla soruyor!

Is, komediye doniigiiyordu.

Frangois Mitterrand, bir seyi anlamadig: zaman asla an-
lamus gibi goriinmeyecek kadar entelektiiel ustaliga sahiptir.
Tuhaf makinelerinin arasinda, sanki siradan mutfak aygat-
lartymigcasina dolasan bir bilim adamu igin, bir edebiyatginin
anlamak isteyen dikkatinden daha korkung bir sey olamaz.
O zaman, kodlanmis dilimiz anladigimiz seyi gergek sozciik-
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lerle ve ellerimizle ifade etmemiz gerekir. Bu bizi sikhikla giig
duruma sokar.

Dokuz ay sonra makineler hazirdi, gergekten hazirdi.

Bugiin, yeni bir kusaktan, daha baska makineler gelistir-
mek tizere Bertin’le calismay siirdiiriiyoruz. Bizim Frangois
Mitterrand’a sundugumuz makine, Avrupa ve Amerika Bir-
lesik Devletleri'ndeki birgok laboratuvara satildi bile.

Baslangictan itibaren, Bertin sirketi ¢ok islevli makine
yapimu yerine, istenilen ise gore farkh bigimlerde bir araya
getirilebilecek modiil dizileri yapimina yéneldi. Bu, biiytik
bir esneklik saglayarak 6l¢liye uygun otomat zincirlerinin
yapimina imkan verdi. Modiil tarzindaki robotlar igin gergek
bir diinya pazari olusmak tizeredir. Bu, bir tek insan genomu
programini ilgilendirmiyor. Bertin’nin biyoloji birimi, yari-
nin “ismarlama” dizileme isinde; insan genomunun, fare ge-
nomunun, misir genomunun ve istenecek her hangi birinin
dizileme isinde uzmanlasmus genetik hizinet sirketlerinin pro-
totipini ortaya koymustur.

Isbirligimiz dizileme ve haritalama projesine gergek pro-
fesyonel boyutunu sagladi. Teknik iyilestirmelerden ¢ok da-
ha fazlasin getirdi. Birlikte, ok karmasik bir teknoloji tasar-
lamigtik. Isin sonunda robotlara bakinca, her sey ¢ok basit
goriiniir. Ama elektrik devreleri milimetrik hesaplandi. En
son araglarimiz multiblotorler, gercek genom c¢oziimleyicileri,
bir milyon baz uzunlugundaki DNA'y1 yutup sonra da, onun
dizisinden alint1 veren bir bar-kod ¢ikaran (biz buna dizinin
izi deriz) bir makinedir. Bunlarin gergeklestirilmesi, miikem-
mel matematik ile agir1 kesinlikteki teknigin birlegmesini
gerektirir.

Bu isbirligi, bizim diinyanin en tiretken ve en modern
genetik laboratuvarini kurmamizi saglad.

Amerikallarin girisimi tamamen farkliydi. Doénemin
teknolojisinin zamanin ge¢mis oldugunu soyliyor ve eski
yontemlerin otomatiklestirilmesine yatirnm yapmaktansa,
genom calismasinda, maliyetleri biiyiik ol¢lide diigtirecek
yeni bir teknolojinin gikmasini beklemeyi yegliyorlardi. Tek-
nolojik bir mucize bekliyorlardi, kim bilir, DNA molekiili-
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niin atomik yapisin1 dogrudan okuyabilecek bir lazer aygiti
gibi bir seyler (bu, sagma bir diistince olmak soyle dursun,
gliniimiiziin aragtirma yollarindan biri).

Ama, Amerika’nin bekle-gor tutumu sonucu, bu tlkede
hig bir sanayici, tipki Bertin sirketi disinda Avrupa’da da ol-
dugu gibi, donemin biyolojik islemlerinin sistematik otoma-
tiklegtirilmesi i¢in yatirima yonelmedi. Onlar, daha zeki ve
daha devrimci yontemlerin, yapacaklan araglari atil hale ge-
tirmesinden ve yatirimlarini yok etmesinden korkuyorlardi.
Alinmasi gereken risk fazla geliyordu.

Her gey, sanki Apollo projesi doneminde Amerikal bi-
lim adamlari, ilkesi Ikinci Diinya Savasi’'ndan beri bilinen
Satiirn fiizesine odaklanmak yerine, sagduyu ve ekonomik
kaygilarla, ornegin niikleer itmeli fiizeler tiirii yeni bir fiize
kusagin ¢ikmasini beklemisler gibisinden cereyan etti. O bi-
lim adamlari boyle bir segim yapmis olsalardi, insanoglu as-
la Ay’a ayak basmamis olacakti.

NASA aragtirmacilari, ¢ok daha sonraki NIH arastirmaci-
larinin tersine, donemin ig bilirleriyle birlikte bir serlivene
atildilar. Esasen bunun pesinden de teknolojik bir devrim
geldi: mikro-bilgiislemcilerin devrimi, zira Apollo projesi, en
fazla hesaplama giictiniin en kiigiik birimde bir araya getiril-
mesini gerektiriyordu. Bu bilisimsel yeniligin, sayisiz ekono-
mik ve bilimsel sonuglan oldu.

Otuz yi1l sonra, Amerikalilar insan genomu programiyla
bir mucize beklediler, ama mucize gerceklesmedi.

Ve bes yil yitirdiler. Ciinkii bilimsel sorunlar: teknolojik
gugliikler nedeniyle asla dondurmamak gerekir. Sahip olu-
nan eski teknolojileri bile, yapilabildigi kadariyla gelistirme-
yi siirdiirmek gerekir. Ve genellikle yeni izler, yeni fikirler
heniiz yoldayken kesfedilirler ve bunlar nadiren 6nceden
diistiniilmiis olan seylerdir.

Teknolojik devrimler onceden kestirilebilir olanin alani-
na girmezler, dyle olsaydi bunlar esasen devrim olmazlardi.
Ve bir aragtirma biinyesindeki teknjk ve kavramsal biitiinlii-
gun, ulagabilecegi olanaklarin tiiketmeden 6nce boylesi bir
devrim i¢gin olgunlagabilmesi pek enderdir.
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Dolayisiyla biz, Amerikalilarin segiminin tersine, basin-
dan, bes yil onceden beri, yapmasini bildigimiz seyleri,
heniiz birkag yilhik, gorece ugrastiric1 teknikler s6z konusu
olsa da otomatiklestirmek gerektigini diistintiyorduk. Bu bi-
ze ortaya ¢ikacak yeni teknolojileri beklemekten daha akila
goriiniyordu.

Bugiin, bes y1l 6ncesinin tersine, lizerinde bahse girilebil-
meye baslanan yeni teknolojiler gelisiyor. Yeni izler siirtili-
yor. Ve biz de CEPH'de, tamamlamaya ¢alistigimiz yeni bir
aragla birlikte yeni diisiincelere sahibiz. Ama suras1 bir
gercek ki, eskilerine kosut olarak arastirdigimiz bu ikinci
teknigi kesfetmemiz igin li¢ y1l gerekti. Ya harekete ge¢me-
den once ti¢ y1l beklemis olsaydik... asla higbir sey yapmamisg
olacaktik ve bu igin diigiincesinin bile aklima gelecegi siiphe-
liydi. Zira, ilk teknigi uygularken ikincisini diistindiim. $ans
hayal kurarken gelmiyor.

Boylece, 1988'den itibaren tim otomatiklestirme yon-
temlerini yola koymustuk. Zorunlu teknolojiler yerli yerin-
deydi. Zira, bu donemden baslayarak, tek bir teknige ayrica-
lik tanimamaya karar vermistik.

Her kosulda, sahip oldugumuz her tiirlii teknolojinin
belli bir zaman sonra biiyiik olasilikla bir yenisi tarafindan
asilmis olacagini biliyorduk. Digerlerinin yerini alacak olan
sey ne olacakt1? Bilmek olanaksizdi. Bu arada sagduyu, tek
bir teknige, tek bir yontembilimine ayricalik tanimak yerine,
yaklasim tarzlann gesitlendirmeyi soyliiyordu.

Tip egitimim beni giiglii bir bigimde bu tiir bir tutumu
benimsemeye yoneltiyordu. Tipta, ¢ok etkili bir sagaltim bu-
lunmadiginda, hala kanser igin s6z konusu oldugu gibi sik
sik farkl yollar denemek zorunda kalinir. Hekimler, aragtir-
macilar o zaman, birbirine kosut ya da farkli on yolu birlikte
izlerler. Bununla birlikte, sagaltimi gelistirmeye katkis1 olan
sey o biitlindir. Bugiin iki kanser vakasindan birinin sagal-
tim1 boylece basariliyor, oysa bundan yirmi y1l 6nce bunun
¢ok uzagindaydik. Hekimlerin ve arastirmacilarin mutlu
siirprizler beklemelerinin nedeni de budur.

Insan genomu konusunda da biraz boyle hareket ediyo-
ruz. Insanoglunun bilinmeyen ya da iyi bilinmeyen bir alan-
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da seriivene atilirken gogulcu yontemleri benimsemesinde
her zaman yarar vardir.

Bir teknik asla. ylizde yiiz miikemmel degildir. Her za-
man bir yerlerde sorun, arastirmaci daha ileriye gitmek ister-
ken ortaya ¢ikan ve onu engelleyebilen bir ayrint1 vardir.
Dolayisiyla biz, eldeki farkl: yontemlerin birlikte kullanilma-
sin1 sectik. Hepsini otomatiklestirdik ve ayni seyi yapmak
tizere kosut olarak yerlestirdik. O zaman biri bana s6yle de-
di: :

— Gegtiginiz yerde, bir daha ot bitmiyor.

Biyolog hayranhigim bana gesitlilik kiiltii agiladi. Canh
organizmalarin yasamlarin siirdiirebilmelerini ve basarma-
larimt saglayan sey, farklhiliklarin birlikte yasamasidir. Jean
Dausset’den aldigim ornekle, bu saptama, yalnizca biyoloji
alaninin sinirlan iginde kalmayan, bunu fazlasiyla asan bir
kesinlik giicii kazanmigtir bende. Ben, i¢giidiisel bir sekilde,
siirdirdiigiimiiz aragtirmalar i¢in gogulcu akil yiiriitmeler
ve stratejiler kullanmak egilimindeydim. Bunun, bizim nihai
basarimiza biiyiik 6lgiide katkida bulunduguna inaniyorum.

Dedigim gibi, 1988’den itibaren kendi erimimizdeki oto-
matiklestirme yéntemlerinin tiimiinii yola koymustuk. Ama
bir seyler eksikti: yeni bir biyolojik gereg.

Bu alan da dahil olmak iizere, belli bir yenilik ¢abas1 gos-
termemiz gerekiyordu. Ciinkii genom haritalamasini basar-
mak igin, gordiigiimiiz gibi, en azindan bir milyon bazlik bii-
yiik DNA pargalariyla oynayabilmek gerekir. Iste o zaman,
bizim i¢in, YAC'larla ilgilenmenin vakti geldi.

Soruna iligkin bir fikir vermek i¢in, klonlanan DNA par-
casmnin genellikle igine yerlestirildigi bakterinin, o tek hiicre-
li organizmanin, 50 000 bazdan daha uzun pargalan yutama-
digim1 animsayalim. 1987’de gelinmis olan nokta buydu.
Ama 3 milyar bazlik bir genom igin, 50 000 bazlik parcalarla
bir fizik harita yapmak, ardisik kesismeler aracihgiyla dii-
zenlenecek on kere 60 000 parga gerektirir. Kesismelerin sap-
tanabilmesi i¢in on kere 60 000! (bkz. ek 5). Bu milyarlarca
karsilagtirma eder. Imkansiz bir is.

Cok daha biiylik DNA pargalarinin liremesini saglayacak
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bagka bir biyolojik incelik bulmak gerekiyordu. Aslinda sifir-
dan baslamiyordum. 1986’da, Amerikah arastirmacilar tara-
findan olaganiistii bir yenilik gergeklestirilmisgti.

Maynard Olson adli ¢ok parlak bir biyolog ¢6ziimii bul-
mustu. 200 000 bazhik daha biiyiik pargalari, tretici bir ko-
nuk hiicrenin genomu igine sokmay1 basarmisti. Ama soz
konusu olan bir bakteri degildi. Genom pargalarinin yeni
ireticisi, 90’li yillar boyunca laboratuvarlarin yildiz1 rolii
icinde bakterinin pabucunu dama atacak olan maya manta-
riydi [levure]. Sarap ve ekmegin ii¢ bin yilhk uygarhigindan
sonra, tarihin adil rovansu...

Maya mantarinin kiigiik, harika bir biyolojik makine
oldugu gergektir: bakteri gibi, hizla iireyen tek hiicreli bir
varliktir, ama yine de belirgin bir sekilde daha karmasiktir.
Sonug olarak miikemmel bir laboratuvar gerecidir. Bakteri-
nin tersine, iist canhlarin hiicreleri gibi bir gekirdegi vardir.
Bu ¢ekirdek, uzunluklar1 300 000 ile iki milyondan fazla baz
cifti arasinda degisen on alt1 kromozom igerir, yani bakteri-
ninkinden iki ila ii¢ kat biiyiik bir genom.

Olson, yapay maya mantar: kromozomlar: (Yeast Artificial
Chromosomes ) adim1 verdigi, kisaca YAClar denilen <eyi
olusturmay1 basarmis ve bunlari, maya mantan hiicreleri
aracihigiyla, yaklasik 200 000 baz biiyiikliikteki insan DNA
pargalarini klonlamak igin vektor olarak kullanmsti.

Yalniz, maya mantannin islenme teknigi bakterininkine
gore daha hassastir. Hiicrenin kapilarinin agilmasini sagla-
yan sihirli fliit kalsiyumdur. Kalsiyum, maya mantan hiicre-
sine enjekte edildiginde hiicrenin delikleri agilir ve yabana
DNA’nin gekirdege kadar niifuz etmesine olanak saglar.

Ama bu ¢ok fazla isleme ve yonetme sorunu ¢ikarir. YAC
6zellikle kirilgandir. 200 000 bazlik ya da daha uzun ve son
derece ince olan bu genom pargasim1 diisiinmek gerek. Ne
kadar uzunsa, o kadar kirilgandir. Sorun, onu kirmadan
boyunu uzatmaktan ibarettir. Bu kolay bir is olmad.

Marifet, onu duragan haldeki jelin igine yerlestirmektey-
di. Tastamam son anda, uzun DNA pargasinin maya mantari
icine konmasindan hemen 6nce, DNA'nin kopmadan maya
mantan igine girecegi kritik noktaya kadar, jeli yavasga, ok



114 Cmudun Genleri

yavasca eritiyorduk. Bu, Olson’in hi¢ kullanmadig: bir tek-
nikti.

Buradaki sanatin tiimi, peltelestirilmis, bir tiir mumya-
lanmis olan DNA molekiilleri iizerinde, onlan kirmadan iste-
nen anda serbest birakarak ¢alismay1 6grenmekten ibaretti.
Iste farkli olan buydu.

Madem ki, ilk kusak sistem, yani Olson’inki, YAC diye
adlandiriliyordu, biz de, (5-8 kez daha biiyiik olan) kendi sis-
temimizi mega-Y AC diye adlandirmistik!

1991°de, bir milyon bazhk pargalarin klonlanmasini ba-
sarmis durumdaydik. Demek ki, 200 000 bazdan bir milyona,
sonra da bugtinkii iki milyon baza gegmek icin bize bes yil-
lik bir calisma gerekmis. Mega-YAC'1 terbiye etmeyi ve onun
ev sahibi maya mantarin ehlilestirmeyi 6grenebilmek igin
yogun ¢abalar ve dis kiriklhiklariyla gegen bes y1l.

Hem de ne yillar! Umut kiriciydi. Yiiriimiiyordu. islem-
ler zordu, dayanilmazdi. Yontemi, sayisiz deneme ve hata-
dan sonra yavas yavas kesfetmemiz ve jel teknigini kolay
kullanilir bir hale getirmemiz gerekti. Bu teknik ilk kez,
boyle bir amag igin kullaniliyordu. On islemden birinde bile
basarili olamiyorduk... Yorucuydu, 6fkelendiriciydi.

Birkag geng beraberce ve hi¢bir sonug almaksizin, tig¢ dort
yil boyunca bu isin lizerinde gahsti. Yiice goniilli ve cosku-
luydular, ama sabirlan ¢ok getin bir sinavdan gegti. Genel
olarak siipheci bir ortamda galismak gerektigi 6l¢iide, cesa-
retlerinin kinldig: anlar oldu.

Onlari siirekli ytireklendirmem gerekiyordu:

- Unutmayin, Howard Cann ve Luis Ascano ile HLA
genleri iizerinde gahsirken, simdi sizin durumunuz gibi, ben
de bir y1l boyunca higbir sonug elde edemedim, diyordum
onlara. Her sey tipki boyle baglamisti. Ve 6zellikle sunu
diisiiniin ki, Amerika Birlesik Devletleri'nde, Japonya’da, ya
da Ingiltere’de bir yerlerde, rakibiniz de ayni sorunla
bogusuyor: artik yapamadig) icin bikacak, birakacak. O za-
man kendinize siirekli sunu sdyleyin: “O havlu atacak.
Oyleyse, ben devam ediyorum.”

Elimden geldigince, hirslarini ve inatlarini giiglendirme-
ye calistyordum. Bu ekibi 1986’da kurmustum. Biri ya da iki-
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si teknisyen olan ¢ok geng biyologlardi. Okuldan ya da tni-
versiteden yeni mezin olmuslardi; kendilerini kanitlamalar
gerekiyordu. Bu isin lstesinden gelirlerse, blyiik ikramiyeyi
kazanacaklarina ve ardindan da hig siiphesiz digerlerinin
gelecegine inandirmaya galistyordum onlari. Direndiler ve
olaganiisti gahigtilar. '

Ve sonunda hedefe ulastik. Jellestirmeyi basarmamiz,
moralimizi olaganiistii bir bigimde yiikseltti. Basarisizliklar,
yorucu denemeler, kuskular ve ¢okiintii dalgalan unutuldu.
Laboratuvar yasamimiz canl renklere kavustu. $imdi senin-
le hesaplasacagiz insan genomu!

Yeni bir teknik ustalik size biyoloji evreninin yalnizca
kiigticiik bir kapisini bile agtiginda, i¢ine gomiildiigiiniiz ke-
yif ve gii¢ duygusu tahmin edilebilemez. O zaman, yeni gig-
liiklere kadar, karsinizda higbir sey direnemezmis gibi gelir.

Mega-YAC tekniginin, bugiin bile;, bir laboratuvardan
digerine, yeniden tiretilebilmesi hala ¢ok giigtiir. Deneycile-
rin jargonuyla soyleyecek olursak, aktariabilirligi diisiiktir.
Giinkii gok duyarlhidir. Islemin tiim evrelerinde 6zel bir el be-
cerisi ister. Biyoloji kimi zaman biiyiik mutfak sanatin1 andi-
nir... Bilim ve pek ¢ok da sanat gerekir.

Zaman geldiginde, maya mantan hiicresinin, mega-YAC
ile evlenmeden 6nce uzun uzun hazirlanmasi, iistiini kap-
layan sekerin kaldirilip, incelikle temizlenmesi gerekiyordu.
Sonra, beklemek, gozlemek ve harekete gegilecek ani kestir-
mek gerekiyordu. Ona, her hangi bir zamanda kapilanni ag-
masi i¢in kalsiyum verilemez. Maya mantarinin gegici du-
rumlar: vardir. Yalnizca belli bir durumdayken kalsiyuma
verilmelidir. Ve almasi gereken goriiniimleri betimlemek de
¢ok agik degildir. Ancak sonsuz bir sabrin ardindan maya
mantan fizyonomisti haline gelinir. Derken, giinlerden bir
gin, uzun git-gellerin sonunda cesareti ele alip, kendi ken-
dinize soyle dersiniz: “Bu Kez, tamam”.

Bu, onun 6zel yasamina tecaviize kalkigmaktir.

Ekibimin gengleri, bir ayartma stratejisi, maya mantarini
egitmeye ve yabanc1 DNA pargalarinin gekirdege ulagsmasini
saglamaya imkan verecek bir yontem gelistirmek igin bes y1l
ugrastilar. Bugiin bile, mega-YAC'larin igeri sokulmasini 6g-
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renebilmek igin, en az bir tam yillik siire gerekiyor.

Bu isin yiiriiyebilecegi konusunda, hepsi de birbirinden
saglam gesitli belirtilere sahip olamasaydik, bu bes yila da-
yanmay1 basaramayanlar arasinda en basta geleni ben olur-
dum. Yinelenen basarisizliklarimiz asla mutlak ve kesin de-
gildi. Bizi kuskulandiran, bize ilgiye deger goriinen ve ug-
rasip sabretmemizi saglayan ¢ok ufak bir ayrinti, bir ipucu,
bir iddia, her zaman i¢in vard,.

Burada, Fransa’da, sabredebilmek bizim sansimiz oldu.
Ya da, daha agikcasi, sonuglarini yayimlama zorunlulugu ol-
maksizin, iddiali bir ige yillarca dort elle sarilan bir ekip ku-
rabilmek! Bu, Amerika Birlegik Devletleri'nde diisiiniilemez-
di.

Kugkusuz, bizim durumumuz da asin1 rahat degildi.
Esasen oldukga iyi bir finansmana sahip oldugumuzdan
(bir sonraki boliimde bunun nasil oldugunu gorecegiz), soy-
lentiler ve dedikodular basim1 alip gidiyordu: “Higbir sey
yapmiyorlar... Projelerinin arkasinda higbir sey yok... Cok ag
gozliiler... Onlara harcanan kaynaklar bosa gidiyor...”, ve
diger iltifatlar.

Cilginlar gibi, ama miimkiin oldugunca gizli ¢alisarak,
kendimizi unutturmak igin elimizden geleni yapiyorduk.
1992 ortalarinda, sonuglar gi1g gibi diismeye baslayana kadar.

O zaman biiyiik ikramiyeyi kazanmis izlenimi verdik.
Ama hi¢bir sey bundan daha az rastlantisal olmadi. 1992’nin
basindan itibaren, birkag ayda insan genomunun neredeyse
tam bir haritasinin gergeklegtirilmesi igin tiim kosullar bir
araya getirilmisti.

O tarihte ii¢ kozumuz vardi.

Birincisi, bize bir fizik haritay:1 bagkalarindan yedi kez
daha hizh olarak gergeklestirme imkan saglayan biiytik ge-
nom pargalari, bizim mega-YAC'larimiz.

Ardindan, mega-YAC'larin kullanimi izerinde yetistirdi-
gimiz insanlardan olusan bir ekip.

Son olarak da, Bertin sirketi sayesinde kesinlikle mii-
kemmel durumda olan bir otomat havuzu.
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O zaman kazanmis oldugumuzu anladim. Kayg1 ve ger-
ginlik bir anda gecti. Geri kalan bagarilarin tiimi neredeyse
kendiliginden geldi. Bu is basarisizhiga ugrayamazdi.

Ciinkii biz, Polytechnique, ’Ecole centrale ve INRIA’dan
(Institut national de recherche en informatique et en automa-
tismes/Ulusal Bilgiislem ve Otomatizm Arastirma Enstitii-
sii) gelen ve karsilikli st iiste binmeleri siralamak igin ge-
nom pargalarini kendi aralarinda karsilastirmay: saglayan
programlarin tiimiinii gergeklestiren iig bilgiislemciye sahip-
tik. IBM'in istiin bagar1 6diiliiyle taglandirilan, son derece
karmasik bir performans.

Sonraki bir boliimde, 1992'de yayimlamis oldugumuz ve
Amerikal bilimsel sorumlular: bastan sona strateji degistir-
meye sevk eden sonuglarin niteligi ve kapsamina donece-
gim. Ama eger yeterli teknoloji ve yeni bir biyolojik gerecin
ustiine, tiim olanaklanimizla biiyiik 6l¢iide yogunlasacak bir
yerimiz olmasaydi, bu sonuglarn asla elde edememis olacak-
tik. Yirmi robotu, gerekli tim bilgiislem alt yapisini ve yak-
lagik iki y1l boyunca bu proje iizerinde birlikte ¢ahisan kirk
kadar arastirmac ve teknisyeni agirlayabilen, diinyanin hala
tek fabrika-laboratuvar: olan Généthon’u doguran, bu yapi-
nin yaratilmasina olanak saglayan Téléthon’un yontemleri-
dir.

Finansmani, hem yapis1 hem de genisligi agisindan, en
azindan ve ozellikle de Fransa’'da, bir genetik laboratuvar
i¢in istisna olugturuyordu. Ama daha da alisilmadik olan, bir
hasta’ derneginin, Fransiz Miyopatilerle Miicadele Derne-
gi'nin (AFM) ve ozellikle de bagkan1 Bernard Barataud'nun
ustlendigi riskti. Ben, miyopatili gocugunun 6liimiiyle peri-
san olmus bu nesli tiikenmis adamin kisiliginde, harika bir
is ortag: ve bir dost buldum. Onsuz higbir sey miimkiin ola-
mazdi.



VII

TELETHON'DAN GENETHON’A

B ernard Barataud ile 1988 sonbaharinin bir 6gleden son-
ras1 tamistim. CEPH henitiz Quartier Latin’'ndaki Collége
de France binalarindayken, bizimle tanismak igin gelen bes
alt1 kisilik AFM kurulundaydu.

80’li yillarin baginda, Bernard Barataud, miyopatili gocuk-
larin ana babalarinin olusturduklan iki kii¢iik dernegi
AFM’de birlestirmisti; bu ¢ocuklar, hastalik tarafindan yere
serilinceye kadar kaslarinin acimasiz bigimde kendilerini
terk edisini izlerler. O donemde, bu dernegin bes kurusu
yoktu. Miyopatililerin aileleri ¢ogunlukla yalitilmiglard: ve
hasta ¢ocuklarin1 sakhiyorlardi. Bernard Barataud da miyo-
patiye yakalanan kendi kiigiik oglu Alain’in 6liime kars1 git-
tike daha zor bir bigimde miicadele ettigini goriyordu.
Hastaligin 6niine gegmek istedi.

Gazetecilere, “Bir iilkenin, saghksiz ¢ocuklarini terk etmeye
hakkt yoktur. Aragtirma, anlama, sagaltma istenci onurumuzun
bir par¢asidir. Raslantiyla yapmak zorunda kaldigmm bu miicadele-
yi, tiim doniik sirtlara, diisman kent yagamina, tibbi yoksunluga,
korkak aragtirmalara, sessiz basima karg: yiiriitmeye karar verdim,
bu, ilan edilmis bir 6liimiin reddedilme miicadelesidir.'” diyecek-
tir.

Fransa’da bundan on y1l 6nce miyopatinin ne oldugunu
kimse bilmiyordu. Benim de 6grenciyken bu konuda ¢aligma
firsatim olmamisti. Bu dramatik olgulardan biriyle karsilas-
mamiz nedeniyle onu kegfettigimizde, duydugumuz suydu:

- Oliime birakin. Yapacak bir ey yok.
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Bernard Barataud’yu isyan ettiren de, iste bu, “Yapacak
bir sey yok” soziiydi.

Alain, 1986 Eyliil'iinde, gen¢ bir Amerikal1 aragtirmaci-
nin, onun hastaliginin, yani Duchenne miyopatisinin genini
belirlemesinden 6nce, bir solunum sorunu yiiziinden 6ldii.

Artik Bernard Barataud igin tibbi tevekkiil kabul edile-
bilecek sey degildi. Bedeli ne olursa olsun bu alandaki aras-
tirmalarin ilerlemesine olanak saglanmaliydi. O ve is arka-
daslari, Amerika Birlesik Devletleri'nde 1965'den bu yana
miyopati lizerine yapilan arastirmalara kaynak saglamak
igin kurulmus bir Téléthon’u destekleyen Jerry Lewis ile ilis-
ki kurmuslardi. Fransiz Dernegi, Fransa’da da bir Téléthon
operasyonu baglatmak i¢in bundan esinlenmeye karar verdi:
devletin giigsiizliigl kargisinda, tibbi aragtirmalara kaynak
bulmak ve giindelik yasamlaninda hastalara yardim etmek
icin 6zel bagislara bagvuracaklardi.

Ilk Fransiz Téléthon’u, Amerikan 6rneginden yirmi iki
yil sonra, 1987'de baglatildi. Kaynak toplamak igin, haftada
iki glin yayinlanan, egitici ve eglendirici bir televizyon prog-
ramindan yararlanilmasi s6z konusuydu. Tiim Fransa igin
gecerli tek bir telefon numarasy, televizyon izleyicilerinin bu
otuz saatlik program boyunca, dogrudan bagis yapmalarina
olanak saghyordu. Bu alanda, degisik islerde bir milyondan
fazla kisi harekete gegirilmisti. Operasyonu, AFM ve Anten-
ne 2 kanali yonetti. Téléthon’un diizenleyicileri, miyopatili-
leri ekrana gikardilar ve Barataud, goriislerini dogrudan ve
¢ok kesin bir bigimde dile getirdi:

~ Gocuklarimizi boyle 6liime terkedemezsiniz. Biz toplu-
mun ¢ok kiiglik bir kesimiyiz. Kaynagimiz yok. Bize yardim
gerekiyor. Tibbi aragtirma yapilabilir, bunu hizlandirmak
gerekiyor. Size giiveniyoruz...

Bernard Barataud, Téléthon projesiyle birlikte ¢ok fazla
kigisel risk tistlenmisti. Fransiz Devleti'nin, tibbi aragtirma
alaninda, asla almak da istemedigi ve de almadig: riskleri
tstlenmisti. AFM'nin ¢ok az parasi vardi. Ve operasyonu
baslatmak igin 6diing alip vermesi gerekmisti.
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Ama ilk Téléthon ¢ok iyi isledi. Daha diin miyopatiden
tamamen habersiz olan iilkede, iki giin iginde 187 milyon
frank toplandi. Tim Fransa heyecanlanmisti. Televizyon iz-
leyicileri, tekerlekli sandalyedeki bu insanlarin, bu ¢ocukla-
rn, sonugta kendilerine benzedigini gordiiler. Insanlar
bazen, oziirleri agisindan hepsinin de birbirlerine benzeme-
leri nedeniyle oziirliilerin kisiliklerinin olmadigini diigtinme
egilimindedirler. Simdi, onlarin da herkes gibi duygusal so-
runlari bulundugunun ve hepsinin farkh birer insan oldugu-
nun farkina variliyordu. Ve herkes olayla ilgilendi.

Miyopatililere yardim etmenin iki yolu vardu. Biri, teker-
lekli sandalye yapmakti; higbir sey yapmamaktan iyiydi ama
sorunu ¢ozmiyordu. Digeri ise, arastirmalan ilerletmekti.
AFM ikisini birden yapmay1 segti: bir yandan ¢abalarini, en
temel olanlar da dahil olmak iizere, aragtirmalarda yogun-
lagtirirken, bir yandan da miyopatililerin yasamini kolay-
lagtirmak. Esasen, 6nceki yillarda desteklemis oldugu bilim-
sel ‘projelerden biri, torpil baliginin sinir iletimi tizerine bir
arastirmaydi; elektrik akimi yayan bu yassi balik, son derece
uzun noronlarla donanmis oldugu igin biyologlarin gozde-
siydi. Bunun, kas bozulmas1 hastalig1 olan miyopatiyle dog-
rudan higbir iligkisi yoktu. Ama bu bile, dernegin karakteris-
tik 6zelligini ortaya koyuyordu.

1987’nin. ilk Téléthon'unun sonunda, yeni kaynaklara
dayanan ve Bernard Bartaud’'nun atesli ve asin titiz bagkan-
lig1 altindaki AFM, aragtirmaya oncelik taniyan uzun donem-
li bir strateji hazirlad Daha bir y1l olmamigt1 ki, dernek,
CEPH ile iligki kuruyordu.

Miyopatilerin ¢ogunun genetik bir kokeni oldugunu
biliyor ve bu yonde bir ¢oziim ariyorlardi. Aniyorlardi, ama
bulamiyorlardi. Fransa’da, en azindan o zamana kadar, bu
alanda fazlasiyla faal olan hi¢ kimse yoktu.

Biz ise, CEPH olarak, Saint-Louis hastahanesinde yeni bir
bina yaptirmak ve donatmak i¢in para kaynagina gereksinim
duyuyorduk.

AFM kurulunu Jean Dausset'nin ¢alisma odasinda kabul
ettim:

- Genetikgilerden olusacak bir ekibe gereksinimimiz var,
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diye agikladilar.

— CEPH igin kaynaga gereksinimimiz var, diye yanitla-
dim. Noromuiskiiler hastaliklar hakkinda, uygulamada hig-
bir sey bilmiyorum, ama derneginizin anlayisi bana ve bizim
isteklerimize uygun goriiniiyor.

Bu ilk goriisme kirk bes dakika stirdii.

— Tamam, diyerek bitirdi Barataud. Ben bir isbirligine
pesinen taraftarim. Ama dernegin goriisiinii alimam gerek.

Kurulun diger tiyeleri ayrildi ve ben Barataud’ya labora-
tuvarlarimiz1 gezdirip ilk robotlarimizi gésterdim. ilgisini
cektigini hissettim. Bunu ilk kez goriiyordu. Biyolojik robot-
lar, College de France'in saygin binalarinda karsilasmayi
umdugu en son seylerdi.

Acil onarimda uzmanlagmisg, niikleer santral teknolojisi-
ne aligkin bu eski EDFlinin*, bir takim tibbi aragtirma ekiple-
rinde saptadig1 amatorliikten ve ufak tefek islerle ugrasma-
lardan gina getirmis oldugunu soylemek gerekiyor. Peki, ya
CEPH'in genetikgileri, her seyden sonra, acaba bunlar ciddi
adamlar miydi?

Ogleden sonra dortte gitmesi gerekiyordu. Biz aksam
geg vakte kadar hig ara vermeden, holde tartismistik.

En ¢ok yegledigim tarzda konusuyordum:

- Ben bu giindelik ipuglar biyolojisinden biktim. Oysa
ki, is cok basit. Hastalik genlerinin belirlenmesi, arastirmaci-
lar i¢in ulagilabilir bir sey. Oraya varabilmek icin yalnizca
milyonlar gerekiyor. Olaya biiyiik 6l¢ekli bakmak gerek...

Ve Bernard Barataud da bana, hekimlerin yazgicihiginin,
arastirmacilarin ¢alismalarinin ve onlarin genetik hastaliklar
karsisindaki kabul edilemez tevekkiillerinin kendisinde ya-
rattig1 kizginlik ve diis kirikliklarini anlatiyordu. Igte sonun-
da tamamen kendisi gibi konusan biriyle, a¢ gozlii b1r bilim-
ciyle kargilasiyordu.

—Sen, rastladigim arastirmacilar iginde, “Bana 40 milyon
verin, bir seyler yapacagiz” diyen ilk arastirmaciydin, diye-
cekti daha sonra bana. Digerleri 100 000 ya da 200 000 frank

* EDF: Electricité de France ( Fransiz Elektrik Kurumu) [¢.n.].
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istemekle yetiniyorlar, istelik vicdanlar1 da rahat degil
Ama, siz CEPH’dekiler, yalniz siz, daima on kat fazlasin is-
tiyor ve aldiktan sonra da asla memnun olmuyordunuz...

Bu adamin kizginliklar uyaricidir. Tutkulu ve yiice go-
niilli Bernard Barataud, herkese kars: bir tiir 6fke besler. Bi-
raz da hakl olarak, toplumun genetik bir hastaliga yakalan-
mis tiim ¢ocuklarin yazgilarindan oldugu gibi oglunun 6lii-
miinden de kismen sorumlu oldugunu disiiniir. Onu s6yle
agiklamalarla verip veristirirken dinlemek gerekir: “100 000
¢ocuk miyopatiden ya da mukovisidozdan yavas yavas olii-
yor, giinkii, gérdiigiiniiz gibi, 100 000 gocuk ok az! Ilag te-
kelleri igin de, buna aragtirma sermayesi yatirmakla ilgi ge-
kemeyecek olan Devlet icin de, yeterli bir pazar degil bu!”

Bernard Barataud enerjik bir umutsuzluga sahiptir vein-
sanlar1 isyanina ortak etmeyi bilir. Genetik hastaliklar iize-
rindeki aragtirmalarin gelecekteki utkulari, ona gok sey borg-
lu olacaktir. Belli bir grup bilim adami ve hekimin genetik
hastaliklar karsisindaki karamsarligi, onda tip toplulugunun
bir kismina karsi tiksinti ve kizginhk yaratmistir. Bilim
adamlan ve hekimlerle bir tiir ask-nefret iligkisi sirddrir.
Hastalarin sagaltim olanaklarinin kendilerine bagli oldugu
arastirmacilara kars1 kati ve talepkar bir hayranlhk duyar.
Ona gore, bilen kisiler, bagarmak igin gerekli olanaklar1 da
kendilerine saglamak zorundadirlar. Bizzat kendisi de onlar
i¢in savagsmaktadir. Kurumlarin eylemsizligi, kalantorlar, ti-
cari kaygilar, amatorliik ve ilgisizlik karsisinda duydugu bii-
yuk ofkeyle daglar devirir. Bilimsel ufak-tefek isler mantigi-
na karsl, siiresiz bir savas ilan etmistir:

— Daha ne kadar tahta pensleri ve acinacak durumdaki
hirdavatlariyla, elli ya da yiiz y1l 6ncesindeki gibi galisan
laboratuvarlar: gorecegiz? der her zaman.

Ik kargilasmamizdan sonra, hemen anlagabilip anlaga-
mayacagimizi sinamak istedi. AFM ekibini, biitiiniiyle insan
genomu programimiza ahigtirabilmemiz igin bir giinlik se-
miner diizenledi.

Aralarindan yaklasik on kisi, genetik hakkinda bilgi
verdigim seminerde, beni dinlemeye geldi. Cogunun bilim-
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sel formasyonu yoktu, ama diirtiileri pek fazlayd:. Elbette
DNA’y1 bilmekteydiler. Bundan haberdardilar. Ama, nere-
deyse profesyonel bir ilgiyle, daha ¢ogunu bilmek istiyorlar-
di. Teknik yanlar1 da dahil olmak iizere, her seyi 6grenmek
isteyerek, beni soru yagmuruna tuttular: blot nedir? Iz nedir?
Otoradyogram nedir?...

I1k gériismelerimiz miikkemmel gegti. Geriye, kararlar al-
mak kaliyordu.

- Sizi uygun bir bigimde finanse etmek igin ne yapilabi-
lecegine bakacagiz, ama hig siiphesiz, bu Téléthon’a ve onun
yillik basarisina bagli, dedi bana Barataud.

Bu arada, CEPH'in ertesi y1l agabildigimiz Saint-Louis
hastahanesi yanindaki yeni binasinin ara¢ gerecinin bir
kismini karsilamaya karar verdiler. Barataud ve arkadaslar,
bize gilivendiler. Biz de, g¢abalarimizin bir kismim farkh
miyopati bigimlerini aragtirmak i¢in harcamaya karar ver-
dik. CEPH’de noromiiskiiler hastaliklara ayrimg bir yer olus-
turduk.

Benim bu tiir hastaliklarla ilgilenmem ve en azindan kis-
men kendimi onlara vermem bdyle oldu. Bu ¢alisma, birkag
yil sonra, Jacky Beckman’in sorumlulugu altinda, kugak dist-
rofisi [dystrophie des ceintures] geninin ¢ok kisa bir stire igin-
de belirlenmesiyle sonuglanacakti; kusak distrofisi, omuzlar:
va kalgalar etkileyerek yiiriimeyi ve kollan kaldirmay: en-
geleyen bir miyopatidir.

Boylece, 1988 yilinin sonlarinda, isbirligimizin ilk adim-
lar1 atild1. Sonra Bernard Barataud ile ben ¢ok yakin arkadas
olduk. Herkesi kizdirmak pahasina.

- Bu ikisi, birlikte ¢ok zarar verecekler, deniyordu.

ikili isbirligimiz, birgok kisiye ciddi bir korku veriyor-
du... By, iligkimizin her zaman sorunsuz olmasindan degildi.
Bazi yonlerden bunu olanaksiz kilacak 6l¢iide fazla benzegi-
riz. Catismali olmamakla beraber dostlugumuz biraz gergin-
dir. Bigcimde degil, ama temelde ¢ok iyi bir uyumumuz oldu-
gunu saniyorum.

O, her seyden 6nce bir geftir. Insanlarin ona kafa tutma-
sindan hoglanmaz. Cok duyarh, zeki ve ¢ok incedir.
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Kaynaklar: yaratan kisi olarak onca riski iistlendikten sonra,
basaridaki utkunun oncelikle bilimcinin payna diismesi
karsisinda kapilabilecegi karisik duygular1 da anhyorum. Bu
durumu oldukga haksiz buluyorum, muhtemelen o da dyle.

Kendi yoniimden, benim gok fazla bigim duygum yoktur
ve ben de, iyiligimi isteyen insanlarin soyledigi gibi yeterin-
ce giigli bir kisilige sahibim. Bunun iliskileri kolaylastirma-
digim1 saniyorum... Her tiirli sikta, Bernard “agzima geleni
soylememi” ve kimi davranislanmi pek kolay kaldirmaz.

Ona gelince, muazzam riskler tistlenir, bu da onu siirek-
li kaygih bir hale sokar. Her seyi denetleme istegini kigkirtir
ve bir takim otorite sorunlarn yaratir. Aslinda, higbir toplum-
sal kurumun tizerine alamadig: kadar biiyiik sorumlulukla-
r1 tek basina tasir. Bu onu sinirli ve takintiya varincaya kadar
kuruntulu yapar. Onun otoriter oldugu, kararlarin tek basi-
na aldig1 soylenir. Ama bu elestiri haksizdir.

Gergekte; niteligini elbette biiyiik ¢ogunlugun zayiflik-
larini izlemekte degil, ama muhataplarini iyi segmekte or-
taya koyan tam bir karar verici gibi davranir. Yalnizca bir
seyler yapmak isteyen insanlarin aleyhine kararlar aldigimiz’
andan itibaren otoriterlige gomiilmekle suglanabilirsiniz.
Ama bir insan, kisisc! sayginhgini igleri gelistirmek ve ken-
disinin ve digerlerinin diisiincelerini harekete gegirmek igin
kullandig: siirece, bundan yakinmak o6zellikle yanligtir. Bir
insanin otoritesini, ancak, diisiinceleri olan insanlar1 engelle-
mek icin ugrastigi andan itibaren yadsimak yerinde olur.
Ama bu, Bernard Barataud’ya atfedilebilecek en son terslik-
tir. Evet, AFM bagkan insanlarin gériislerini alir. Ama politi-
kacilarin ¢ogunun nadiren yapma yiirekliligini gosterdigi bu
seyi, zahmete deger projelerin ilerletilmesi i¢in ¢abuk yapar.
Insanin geligimi ve yaraticihiginin kaynagi olan seyler igin,
sik¢a ve haksiz yere suglarlar onu.

Bana gelince, ben yoluma devam edebilme sansimi1 bu
kumagtan birine borglu oldugumu diigtiniiyorum.

Insan genomu programini tartigmak iizere, oldukga dii-
zenli bir bigimde bir araya geliyorduk. Sonra, bir pazar saba-
hi, Barataud beni gormeye gelerek sunlar soyledi:
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— Simdi artik gerekli olan her seye sahibiz. Teknoloji uy-
gun goriniyor. Nigin, kalitsal hastali .larin genlerini bula-
cak biiyiik bir fabrika kurmayalim? Bilirn:el toplulugun tii-
miine hizmet edecek bir fabrika?

— Hmmmimm. Biliyorsun, bilimciler knolojiyi kendi
laboratuvarlarinda el altinda tutmaya ¢ok 61.~m verirler. Ve
biz teknolojiden bagka bir sey saglamazsak, i yalniz bunun-
la ytiiriimez. Eger biz yalnizca hizmetleri sunmakla ytikiimli
isgiler olursak, bu bizim kendi hizmetimizi geriletir. Biraz
bekle. Uzerinde diigiinmem gerek.

iki hafta sonra onu gérmeye gittim:

— Iste sana 6nerim: yapacagimiz sey, biiyiik bir veri olug-
turma fabrikasi1 olmali. Ve bu verileri, olast en hizhi bigimde
kullanilabilmeleri ig¢in, hemen bilimsel toplulugun kullani-
mina sunacagiz. Bir sonug liretme fabrikasi olusturabiliriz,
bir hizmet birimiyle birlikte, ama yilizde yiz degil. Bunlan
birbirine kanstiracagiz.

Ona, bir bakima CEPH benzeri, ama bagka bir olgekte ve
daha iddiali hedefleri olan bir sey 6nerdim. Planimin ayrin-
tilarin1 anlattim:

— Ug proje igin ii¢ biiyiik boliim olacak. Biri, ama 1srarla
ve sonuna kadar, isaretlerin konulmasiyla (genetik harita)
ugrasacak. Bu bolimden, en iyi Fransiz genetikgilerinden bi-
ri, CNRS’den Jean Weissenbach sorumlu olacak. Sonra, buna
kosut olarak, ikinci bir proje, ger¢ek yontembiliminin gelisti-
rilmesini bekleyen fizik haritalamay1 hedefleyecek: bununla
ben ugrasacagim. Son olarak da, haberci RNA’lar aracihigiyla
genomun kodlayici pargalarini dizileme projesi olacak. Bunu
Charles Auffray tstlenebilir. Ecole Normale Supérieure
¢ikighdir. Herkiilvari bir is olan dizileme ¢aligmasi onu yil-
dirmayacaktir. :

Weissenbach, Auffray ve ben, iyi donatilmig bir DNA
fabrikasinin ortasina saglamca baglandig: takdirde, tig¢ bash
bir ejderha olusturabilirdik. Bu, ayn1 mekanda, farkli genom
haritalari igin birlesik bir proje saghyordu ki, ok 6nemli bir
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tstiinlikti. Fransiz ve uluslararas: bilimsel toplulugun di-
ger ekipleri tarafindan oldugu gibi, diger hizmet ve boliim-
ler tarafindan da kullanilabilecek miktarda veri tiretilecekti.

Bernard Barataud onayladi. Benim 6nerimde, hem daha
iddial1 hem de daha gergekgi bir bicimdeki kendi diisiincesi-
ni buldu. Jean Dausset ile CEPH’i kurmamizdaki gibiydi
biraz; o, projenin temelini betimlemisti ve ben de onun bigi-
mini tanimlamigtim. Sonugta boylesi ¢ok yonlii bir yapi,
diinyaya, insan genomunun sifresinin ¢6ziimiiyle ciddi bir
bi¢cimde ugrasma olanag: saglayacakti. AFM'nin davasi ge-
nisletilmis ve saglamlastinlmis oluyordu, ¢ilinkii insan ge-
nomunun biitiintintin birlesik bir haritasi, genetik hastalikla-
rin hepsini birden kapsamaya olanak sagliyordu. Téléthon
artik yalnizca iniyopatilerle sinirli kalmayacak, tiim hastalik-
lann genlerinin aragtirilmasini finanse edebilecekti. Projemi-
zin, tiim diinyada ve Fransa’da tibbi genetik alanindaki
biitiin arastirma ekiplerinin galismalar {izerinde hizh etkile-
ri olacakti.

Ise 1simyorduk: éniinde duran ve benim gizdigim gahs-
ma programi, en iyi Amerikan ekiplerinin zar zor yirmi yil-
da yapilacagim diisiindiikleri isi on kez daha gabuk ve ol-
dukg¢a ucuza yapmaya olanak saglayarak insanlik tarihinde
bir doniim noktasin isaretleyecekti. Benim megalomanim
onunkinde yankilaniyor ve onun beklentilerini asiyordu. Ba-
rataud yalnizca olumlu bir tepki verebilirdi.

Is baglad1.

Laboratuvarin ismini Bernard buldu. Ben, Genomec, Ge-
nomic... vb. isimler etrafinda dolagiyordum. Ilk fikir ondan
ciktig1 igin, saka olsun diye Barathon'u bile 6nerdim. Isi kisa
kesti ve Généthon'u onerdi.

Harikaydi. Miikemmel bir isim. Tek sozcigiin iginde,
hem genler hem de téléthon ifade ediliyordu. Insan genomu
maratonculari, toplumla gelecegin genetiginin bulusmasin-
dan dogan bu tiglincii tip laboratuvardan, Généthon’dan
baska neyin hayalini kurabilirlerdi?

Bernard Barataud ve benim igin her sey ¢ok dogal gidi-
yordu. Proje ve ismi, gergekligin ve zorunlulugun aydinhgi-
na sahipti. Boyle diisiinen yalnizca bizdik. Haritalarin hepsi-
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ni tek bir yerde merkezilestirmek? Bir anda, kromozomlarin
biitiintinli hedefleyip bunlarin birestirilmesine girismek? Pe-
ki, onca paraya ve diinyanin en saygin ekiplerine sahip olan
Amerikalilar neden bu stratejiyi se¢miyorlardi? Cohen, ne
adina hakh olacakt1?

Bernard Barataud’nun Fransiz bilimsel toplulugu arasin-
daki baskin goriise meydan okumak igin biiylik bir bahse
girmesi gerekecekti. Aslinda, AFM baskaninin inancini
temellendiren sey, yontemin 6zgiinliigii ve ytirekliligi oldu.
Genlere dogru zorunlu bir yiiriiyiis yapilmaksizin genetik
hastaliklarla savasin asla kazanilamayacagini biliyordu.
Généthon projesi, olanaklar1 merkezilestirmesiyle, biitiinctil
stratejisiyle, genetik arastirmasini alisilmis halinden, parga-
lanmishigindan ve amatorliigiinden kurtariyordu. Genetik
hastaliklarla miucadele, en sonunda akila olanaklara kavu-
suyordu.

Ve iste boylece, Bernard Barataud, her yil Téléthon’un
biitgesinin tigte birinden fazlasini, neredeyse kimsenin inan-
madig bir bilimsel operasyona yatirmaya karar verdi: 1992
i¢in, 1991 Aralik’inda 340’tan fazla bagistan saglanan 90 mil-
yon frank. Kar amaci giitmeyen basit bir dernek, insan geno-
munun sistematik fethindeki ilk gorev igin, Devlet’in har-
cadigindan bes kat fazlasini ortaya siirtiyordu.

Mali agidan bes kat. Gergekteyse, ¢ok daha fazla. Ciinkii
proje bagarisizliga ugradiginda, kaynagi tamamen ve garesiz
bir bigimde kuruyabilecek bir hasta dermegi sz konusuydu.
Vergi yiikiimliilerinin tersine, bagista bulunanlar goniilli
kisilerdir ve gorislerini degistirebilirler...

Bernard Barataud’nun, baglangigtan beri mali islerde ne-
den mutlak bir saydamhig: segtigi anlagiliyor. AFM'nin biitiin
hesaplari, bir tek frankina kadar yayinlanmakla kalmaz
(bunlar telefonla da 6grenmek miimkiindiir), dahasi, Bara-
taud, bizim digimizdan bir firmay1 da, bu hesaplar siirekli
olarak denetlemekle gorevlendirmistir. Gergekten de, 6nem-
siz sayllamayacak diizeyde maddi olanaklara sahip olmaya
baglayan, insanliga hizmet amaci giiden ve dernek tiiriinde
bir kurulustan daha kinlgan ne olabilir? Kimi bir anlagsma
koparmak, kimi bir pazar elde etmek icin en kaba, en garip
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santajlara hazir durumdaki yagmacilar, onun gevresinde sa-
birsizlikla beklemektedirler! Bunlardan nasil korunulacak-
tir? Asla yilmayarak, pes etmeyerek ve mali yonetim sorun-
larini asla amatorce distinmeyerek.

Otuz saatlik televizyon yayimnindan toplanan yillik 300
milyon franklk biitgenin yonetimi kendiliginden olmaz. Bu,
st diizeyde bir profesyonellik, iyi aragtirilmis ve titiz dis de-
netim yapilari gerektirir. Bu evrede artik diiriist insanlardan
olusan bir ekibin miicadeleciligi, baglihg: ve ozverisi yet-
mez. Tannya stikiir ki, Bernard Barataud yalnizca saglam bir
karaktere degil, gerekli her tiirlii denetim mekanizmasini da-
ha bagtan yerlestirecek kadar profesyonellige de sahipti.

Boylece, Généthon projemizi gelistirdik. Mali agidan el-
bet. Ama bilimsel agidan da. Ciinkii gordiigiimiz gibi, proje
degerli meslektaslarimizin bazilarina ¢ok inandirici gelme-
misti.

AFM'de, yillar 6nce bir bilim kurulu olusturulmustu. Ba-
rataud, Généthon igin de agik goriisliiliikleriyle taninan dort
saygin bilim adamindan olusan 6zel bir komisyon kurdu.
S6z konusu kisiler, Frangois Gros (AFM bilim kurulu eski
bagkani), Jean Rosa, Jean Claude Kaplan ve Jean-Louis Man-
del’di. Hepsi de biyologdular, ama birbirinden bir olgtide
farkl alanlarda ¢alisiyorlardi, dolayisiyla rakip degillerdi.

Jean Weissenbach ve ben, onlara yapmak istedigimiz her
seyi agiklamistik. Uzun siire tiim giigliikleri olglip bigtiler,
ama projeye hayran oldular.

- Bu ¢ok biiyiik bir risk, ama alinmas: gerekir, dediler.

Bize yapilacak finansman destegi karar1 AFM yonetim
kurulundan ¢ikt1 ve burada da, Barataud'nun agirhg: ve ik-
na giicl, kuskusuz ki, etkili oldu.

Derken, goris birligi iginde, son hiz yola giktik. Barataud
AFM'nin Evry’deki binalarinda, bize, laboratuvara dontigtir-
diigiimiiz yerleri verdi. Dort ay icinde Bertin’de imal edilen
robotlarin hepsi yerlestirildi.

Cok hizli hareket etmemiz gerekiyordu. Fikirlerimiz var-
d1, geriye onlar1 gerceklestirmek kaliyordu. Ayrica, agz1 siki
olmamiz gerekiyordu. Bu, fikirlerimizin ¢alinacagindan
korktugumuzdan degil (bunlar hicbir sekilde modaya uy-
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muyorlardi), ama iste, fazlasiyla marjinal ve iddiali olmalan
nedeniyleydi. Bagkalarinin kiskanghklarini kabartmaya hig
gerek yoktu. Sonug aldigimizdan emin olmadan higbir temel
actklama yapmamaya kesin kararhydik. Eger stratejimizin
yanhs oldugu ortaya ¢ikarsa, bunu agikca soyleyip kabul
edecektik. Eger hakliysak, yine soyleyecektik. Ama her seyin
bir zamani vardi.

Sioux'nun* hizi ve sessizligi bizim sloganimiz oldu.

Bu arada, gerekli olan tiim personeli almigtik. Alt1 ayda
yiiz on kigi. Oncelikle teknisyen, miihendis ve yoneticiler,
ozellikle de en basta gelen okullardan mezun olmus bilgi is-
lemciler ariyorduk. Birkag tane, son derece donanimli, tist
diizeyde matematik¢iyi oralardan buldum. Yo, kafa avcihig:
yapmamustik. Hi¢ de degil. Her tiirlii sikta, bizim alanimiz
yeniydi ve ige alacak oldugumuz insanlar her seyi 6grenmek
zorundaydilar. Adaylann curriculum vitae'lerini didikleme
kaygisini asla tagimadik.

Biz yalnizca, gazetelere, genetik teknolopsmm gelistiril-
mesi ve insan genomu haritasinin yapimu igin eleman aran-
digini bildiren ilanlar vermistik. Yiiz yirmi aday bagvurdu.
Yiiz on tanesi ige alindi. Hemen hemaen biitiin bagvuranlar: -
igse almigtik. Bu, baz1 elemanlan gergek birer vaka olan, gece
gundiiz ¢alisan, gogkulu bir ekip yaratti.

O birkag yilin deneyimi, beni suna inandirdi: eger biz,
haritalamadan sonra, bir bazdan 6tekine tek tek 11er1eyerek
tim genomun dizilemesine girigirsek, sadece uzun siireli ig-
sizleri toplamis olacagiz. Ben, bir kez uygun bir ¢alisma or-
tamina yerlestirildiklerinde, bu insanlarin kisa siirede beceri
kazanacaklarina bahse girerim.

Her tiirli sikta, bizimki bakir bir alandir. Esasen burada,
yeterlilikler de farkh terimlerle ortaya ¢gikmaktadir. Heniiz
bu alanda ne yapilabilecegi bilinmiyor. Meslek kesfedilmeyi
beklemektedir. A’dan Z'ye, herkesi yetistirmemiz gerekiyor:
teknisyeni de politeknikgiyi de.

Biz insanlarn ¢alisirken yetistirdik. CEPH’den gelmelerine
ve ¢ogunun benimle bes yildir ¢alismalarina dayanarak, ise,

* Sioux: Kuzey Amerika’da yasayan bir kizilderili kabilesi [¢.n.].
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yonetici kadrolardan bagladik. isi 6nceden biliyorlardi. Giin-
lerce kapanip seminerler diizenliyorduk... CEPH’in kadrolar:
daha sonra bildiklerini Généthon ekibine aktanyorlardi. Ye-
ni kadrolara destek olan ve CEPH’den gelen deneyimli tek-
nisyenleri de aralarina katiyorduk. Biregtirmistik. Devrim
ordularninda oldugu gibi, garip bir kansim teknigi uygulu-
yorduk: eski ordunun subaylan yaninda yeni ordununkiler.
Basarinin regetesi her zaman aynidir. Ve biz, genetikteki
Valmy’ mizi*, neredeyse giinii giiniine, ilkinden iki yiiz yil
sonra kazandik. Eylil 1992’de, genomun %50’sinin harita-
lanmasinin gergeklestirildigini duyuruyorduk; genetik diin-
yasinin generallerinin, ancak bes ya da on yil iginde basar-
may1 diigiindiikleri bir kazanim. Alaydan ¢ikma haritacila-
nmuzin komuta ettigi robot piyade erleri tarihin lokomotifi
oldular...

Kuskusuz her sey olup bittikten sonra, bunlan anlatmak
ve olan biteni hakh gostermek bana kolay geliyor. Galipler
daima haklidir. Ama, sunu da itiraf edelim ki, baslangigta
hicbir sey belli degildi.

Bizzat Bernard Barataud bile soguk terler doktii.

En basta, 1990 sonunda, her seyi yoluna koydugumuzda,
personel buldugumuzda, laboratuvarlan diizenledigimizde,
vb. tastamam Oyle degildi. A¢ilis soleni yapiyorduk, heniiz
giiven ve cogku donemiydi. En zoru, 6zellikle de Bernard
i¢in, bunun ardindan gelen, 1991’in ilk ii¢ ay1 oldu.

Nazik bir donemdi. Yatirimlar gerceklesmisti, personel
alinmasti, ama hicbir sey ¢calismiyordu. Gergekte, yola koyma
evresi heniiz tamamlanmamisti, ama bunu neredeyse yalniz
ben biliyordum. Digardan bakildiginda, bunu anlamak ve
degerlendirmek ¢ok zordu.

Durumu gekici kilmak igin, kendime 6zgii bir ¢alisma
tarzim vardir: ¢alisanlarla tartisirim, toplant1 yaparim, onla-
n izlerim... oraya buraya girer, ¢ikarim. Ama seyrek olarak
ortada goriiniinim. Kendinizi Bernard Barataud'nun yerine
koyun: bu laboratuvara 150 milyon yatiriyor ve derneginin

* Valmy Savast: ( 20 eyldl 1792) Prusya ordusunun geri piiskiirtiilmesiyle
sonuglanan Fransiz Devrim dénemi savaslannin ilki [¢.n.}.
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gelecegini de onun iizerine oynuyor. Durmadan yerlesim
birimlerini dolasiyor. Her sey yerli yerinde, ama higbir sey
olmuyor. Isin kétiisii, beni neredeyse hig gérmiiyor...

Beni kistirmay: basardiginda soru yagmuruna tutuyor
ve ben de onu yatistirmaya galisiyorum:

- Yo, boyle yapma... ¢ok iyi gidiyor...

- Biitiin bunlann hepsi de laf! Benimle dalga gegiyorsun.
Higbir sey oldugu yok aslinda, higbir sey yapmiyorsun...

Ben ne kadar rahat bir havada olur, onu ne kadar yatig-
tirmaya ¢alisirsam, onun kaygisi da o kadar ¢ok panige do-
niisiiyordu. Gorliyordum: kotiiydii, solgundu, bembeyazds,
hi¢ uyumuyordu ve durmadan kilo aliyordu. Sikint1 onu bu-
limik yapiyordu, benim gibi. Yemek, insan1 biraz yatigtinr.

- Aslinda, onu nasil sakinlegtirecegimi bilemiyordum.
Heniiz higbir seyin iglemeyecegi ti¢ dort ayhk bir boslugun
olacagin biliyordum. Bu normaldi. Planimin bir pargasiydi.
Ama bir bilimsel ¢aligmanin i¢ yliziinii, gelin de agiklayin ba-
kalim. Bu asla gosterilebilen bir gey degildir. Tipk bir edebi
calismanin karalamalan gibi. On evreler, olgunlagma evrele-
ri kangik, karanlhk ve en igse yakin olanlar da dahil olmak
lizere, disardan gozlemleyenler igin anlasilmazdir. Aragtir-
ma eger sonuglan tarafindan denetlenmiyorsa, tiim entelek-
tiiel gahigmalar gibi, insani islerin en az denetlenebilir olanla-
n arasindadir. Ve bu evrede, sonuglan diigiinmek s6z konu-
su bile degildi.

Gosterecek higbir seyim yoktu ve ben kendimi kotii his-
setmiyordum. Nerede oldugumu biliyordum. Uykulanm
oldukga diizenliydi. Ama Bernard Barataud, tam bir giiven
bunalimi igindeydi. Titiz bir insan oldugu i¢in, kendini, AFM
iiyelerini duruma hazirlamaya mecbur hissetti. Elbette bana
tek s6z etmiyordu, ama yonetim kurulunda soylediklerinin
bazilan kulagima geliyordu:

— Dinleyin, dyle saniyorum ki, yanildik. Cohen is yap-
muyor... Ugak havalanayacak gibi...

Bunlar, kaygisinin boyutlarim1 6lgmeme yardima olu-
yordu, ama onu nasil yatighracagimi hala bilmiyordum. Be-
nim iizerime oynayarak, biitiin gemilerini yakmugt1. A¢ikla-
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malar, hakh gostermeler giiliing olurdu.

Basarinin araglarina hakim olamadig bir alanda tiim ris-
ki tek basina tistlenen herkes gibi sikint1 ¢ekti. Bunun ne an-
lama geldigini ¢ok az kisi bilir. Projemiz basarisizliga ugra-
saydi, ben yalnizca bilimsel kariyerimi tehlikeye atmis ola-
caktim. Barataud toplumsal agidan intihar etmis olacakt.
Burada temel bir adaletsizlik var. Biz bilimciler, az karsilik
gorme pahasina, en azindan hata yapma hakkina sahibiz.
Bu, bir ayricaliktan ¢ok meslegin 6ziinden kaynaklanir. Sayi-
s1z bagarisizliklarimiz ve denemelerimiz, ender basarilarimiz
tarafindan biiyiik ol¢iide finanse edilmektedir. Sonugta, top-
lum kardadir ve bizler, onun simarnk ¢ocuklar: arasinda yer
aliriz.

Hata yapma hakki nigin bagkalannna da taninmamus ol-
sun? Bir insan, bir risk iistlenip basarisizliga ugradiginda,
bunu ona 6detmek derin bir yanilgi ve toplumsal bir sapma-
dir. Eger ona ikinci bir risk alma olanag verilseydi, ilk basa-
nisizlik, isini, ikinci, hatta tgtlincii kezinde daha iyi degerlen-
direbilmesini saglayacakti. Yanilma olasilig1 azalacakti.

Ama toplumsal yasamda hicbir sey asla boyle cereyan et-
miyor. Basarisizhigin cezasi her zaman acimasizdir. Bir risk
ustlenmeye cesaret edin: arkaniza, elinde topuzuyla bir no-
betci dikiliverir. Eger hedefi 1skalarsaniz, oldiiniiz. Ve eger
basarirsaniz, bu da ¢ok daha iyi degildir. Yasarsiniz, ama ne
kadar bagslarlar ki, sizi? Iste pek gok insanin kendini risk al-
mamaya gore ayarlamasinin nedeni budur. Sonuglarn yikici
olsa bile, higbir sey yapmamaktan ibaret olan bir hata, genel-
likle basarisiz bir girisimden daha az g6ze garpar ve erke za-
rar vermez.

AFM, hig siiphesiz, bizim basansizligimizdan sonra sag
kalmayacakti. Bernard Barataud’ya gelince, kim bilir ne hale
gelecekti?

Iste, mizaglanmiz arasindaki farkin o donemdeki konu-
mu. Kuskulanmiz tamamen ayn kugkular degildi, tstlen-
mis oldugumuz riskler da 6yle. Benim payima az bir risk dii-
siiyordu. Onun ise boyle bir hakki yoktu. Bu da, benim ken-
dime giivenimi onun ise uykusuzlugunu arttiriyordu.
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Gergekte, 1990’dan, her seyi yoluna koydugumuz andan
itibaren, kendimi inatla 1991’e adamigtim: sonuglarimiz o za-
man yanilip yanilmadigimizi gosterecekti. 91 sonunda, so-
nuglarin farkh uluslararasi yayinlarda pespese duyurulma-
sindan bir y1l kadar 6nce, kazanmis oldugumuzu biliyorduk.

O zamana kadar, Bernard igin en biiytiik sorun, fabrika-
nin héla ¢alismamasiydi. Sonuglar alinmadan fabrikanin ¢a-
lismaya baslamasi daha iyiydi. Ve en sonunda onu yatistiran
sey de, 1991 araliginda Généthon bilimsel kurulunca diizen-
lenen 6nemli bir uluslararasi toplantidir. Amerikali, Ingiliz
vd... en biiyiik uzmanlar1 getirmigtik. Onceki birkag ay bo-
yunca, disariya kars1 mahsustan bir belirsizlik havasi siir-
dirmiistim. Derken, nihayet, ortiiyd bir ucundan, yalnizca
azicik kaldirmustik. Isin, en gok risk aldigimiz 6ziinii agikla-
mamistik. Ama gostermis oldugumuz sey oybirligiyle onay-
land:

~ Miithig! Bu, diinyanin en iyi laboratuvan, olaganiistii
sonuglar aliyorsunuz...

Ve Barataud sonunda yatismisti. Tekrar uyuyabilmeye...
ve kilo vermeye basladi. Kisisel olarak, ben basanmizdan bir
an bile kusku duymadim. Ama yine de yanilmigtim: basta
diisiindiigiimden ¢ok daha hizh gittik. Bu, bastan beri genis,
¢ok genis bakmis olmamizdandir. Cok biiyiik yonetim risk-
lerini {istlenme pahasina, yapilasmaya gerektiginden de ¢ok
yatirnm yapmustik. Sonug olarak, basarimiz hakh oldugumu-
zu gosterir. Ama bu, ancak sonradan saptanabilir.

Onceleri, Barataud’nun kaygisi gazetelerdeki elestirilerle
etkin bir bigimde besleniyordu. En kiigiik davranisimiz, en
kiigiik kipirdanisimiz bize karsi kullanihiyordu. Ve gosterilen
hedef de, AFM’'nin bagkani, Téléthon'nun kurucusuydu. Hig-
bir sey s6ylemiyor muyduk? O zaman, higbir sey yapmadi-
gimizdan kusku duyuyorlardi. Bir televizyon roportajinda
makinelerimizi mi gosteriyorduk? “Gosteris yapmak”la, rek-
lam yapmakla suglaniyorduk. Bazi bilimciler de kipirdan-
maya, bizim fazla biiyilik baktigimizi, Généthon’un masrafh
bos bir midye kabugundan, sizlere miir yeni Villette proje-
si gibi bir tiir skandaldan bagkaca bir sey olmadigini soyle-
meye koyulmuslardi. Sansasyonel basin Téléthon"un parasi-
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nin kullanimini tartismak icin en ufak bir bahaneyi kagirmi-
yordu.* Bernard Barataud sanik sandalyesindeydi. Ona her
seyi reva gordiiler; 1991 Téléthon’u sirasinda, Oziirliilerden
sorumlu Devlet Bakan1 Michel Gillibert’in onu suglayan bir
konusma yapmasina, ardindan da programa katilan bazi y1l-
dizlarin aniden salonu terk etmesine varana kadar. Bu karsi
kampanya ve onun asagilik darbeleri, 1991°de, Téléthon‘a
yapilan bagislarinin dortte birini kaybettirdi. Baz1 arastirma
programlarin1 birakmak zorunda kaldik. Bernard Barataud
bunlarn bagislamaya hazir degildir.

‘Disardaki firtina bizim isleri yogunlagtirmamiza ve lire-
timi siirdiirmemize engel olmadi. Bizim biiytklik tutku-
muz, kendini, yalnizca teknik, yapilanma, ise alma ve diger
seyler diizeyindeki devasa bir uygulama hiziyla kanitlayabi-
liyordu. Ve bu uygulama hizini, Généthon’un bugiinkii ge-

nel miidiirii Gérard Peirano’ya borgluyum.

" - Bizim koruyucu melegimizdi. Peirano, AFM’deyeken,
Barataud'nun sag koluydu. Olaganiistii pratik bir zekaya sa-
hiptir. Siz daha climlenizi bitirmeden tasarladiginizi anlay1p,
size diisiinmek icin gerekenden daha kisa bir siirede eyleme
gecen insanlardandir. En soyut diisiincelerinizi yakalayip,
onlar: bir giice, bir oldu bittiye doniistiirme yetenegine sa-
hiptir. Kendisi bir bilimci degildir, mimarlik, insaatgilik egi-
timi almigtir. En tehlikeli ve en tartismali projeleri ete kemige
biliriindiirebilmenin ender yetenegine sahip, essiz bir ustaba-
sidir. Gergeklestirme dehasi vardir onda ve tam bir giivenlik
icinde ¢abucak ilerlemeye imkan verir.

Tum o belirsiz donem boyunca ekibimizi koruyabilmis
olmamizi Peirano’ya borgluyuz.

Bazi meslektaslarimizin Généthon’a tahammiil ede-
memelerinin temelinde yatan sey, ¢ogu zaman laboratuvan-
muzin yapistydi. Gergekten de digerlerine benzemez. Digar-
dan bakinca, Paris’in gilineyindeki bir sanayi banliyosiinin

* Paris’deki Villette mahallesinde bulunan hall binalarinin yerinde gergek-
lestirilen bilim merkezi, proje agamasinda ve baglanggta, ayrilan ¢ok bii-
yiik kaynaklara ragmen belirsizlikler ve gecikmeler gosterdigi igin aci-
masiz elegtirilere hedef olmugtu. [¢.n.].
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cok siradan yeni binalarindan biridir. Igerisi ise, bir fabrika
gibi galisir. Nobetgiler vardir. Girmek igin yaka kart1 olmasi
gerekir. Bu da, tniversite kosullanna aligkin aragtirmacilann
¢ogunu rahatsiz eder:

- Neyiniz var sizin, casuslardan m1 korkuyorsunuz?

Degerli meslektaslanmiz yalmizca olgun olmadiklarim
gosteriyorlar. Sanayi casuslugu vardir. Baz1 Yesiller'in ya da
hayvanlar lizerindeki deneylere kars: ¢ikan (biz hayvanlarla
calismiyor olsak bile) hareketlerin baskinlan olur. Yapilan-
miz degerlidir. Soyulma ya da karistinlma riskini géze ala-
mayiz. Cesur olmak, evet. Bilingsizlik, hayir. Otomatlar, ro-
botlar, -175 derecedeki siv1 azot tanklan ve diinyada bir esi
bulunmayan DNA bankalanyla donatilmig bir fabrikaya, tip
fakiiltesine girer gibi girilmez.

Bernard Barataud igin bu onlemler ¢ok agiktir. Bunlar
onun EDF'den bildigi 6nlemlerin daha hafiflerinden baskaca
bir sey degildir. CEA’da*, ya da belli bir teknoloji lizerinde
yogunlasilan aragtirma birimlerinde, isler hep boyle ytrir.

Généthon binasinin gergekten g6z alic1 bir yanm yoktur.
Ama, esigi atlar atlamaz bagka bir diinyaya girilir. AFM'nin
miyopatili gocuklar igin hizmet veren danisma merkezi ze-
min kattadir. Bu ¢ocuklarin varligi, neden orada oldugumu-
zu hi¢ durmadan bize hatirlatmaktadir.

AFM bizim kullanimimiza 3 200 metrekarelik yer verdi.
Ultramodern yapilariyla ve 6zellikle de, ortasinda, duvarlan
renkli camdan, iklimleme diizenekli bir alan iginde korunan
yirmi robotun bulundugu o kare seklindeki boliimle, burada
2000'1i yillar yaganmaktadir. Eger laboratuvar yirmi y1l 6nce
varolmus olsaydi, Stanley Kubrick, 2001: Uzay Yolu Maceras
filmini burada gevirebilirdi. Insan genetigiyle ugragin bir
laboratuvar genelde daha bagka tiirli diigtintiliir. Kapali bol-
menin gevresine, DNA pargalannin elektrik akimi yardimuy-
la ayrighnldig) jel plakalanni igeren ve yirmi otomatin her
birine baglanmus olan kaplar yerlestirilmistir.

500 metre karelik boliim bogsmus gibi goriiniir. Ama bu-

* CEA (Commissariat & I'énergie atomique): Atom Enerjisi Komiserligi
[¢.n]).
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rada siirekli bes kisi caligmaktadir. Igeriye ancak bir manye-
tik kart yardimiyla girilir. Bu bes kisi hergtin iki yiiz teknis-
yenin yapabilecegine esdeger isi yaparlar... Généthon acelesi
olan bir laboratuvardir.



VIII

CEPH VE FRANSIZ CUMHURIYETI

Fran51z politikacilarinin CEPH’e kars1 belli bir sayg1 gos-
termesine yol agan sey, onun tlilke disinda taninmasidir.
Baslangigta, CEPH, Devlet'ten, Howard Cann ve iki teknis-
yen igin INSERM’de aynlan kadrolar disinda gergekten de
hicbir destek almadi. 1984-1986 doneminde, Hélene Ana-
vi'den kalan bagislar sayesinde yoriingesine oturan ilk galig-
malannmiz, Amerika Birlesik Devletleri'nde, NIH tarafindan
finanse edildi. Uluslararasi genom programinin baglatilmasi-
na eslik eden gerginliklerin ardindan Amerikan para destegi
suyunu ¢ekince, bagimizin garesine bakmak ve kendimize
resmiolmayan eslikgiler bulmak zorunda kaldik. Fransiz hii-
kiimeti nobeti hemen devralmad.

Oldukga dolambagh bir yol vardz: katilan farkh tlkelerin
sanayicilerini cesaretlendirerek yagh kitada yeni teknolojiler
uygulama egilimindeki Avrupa Euréka programi. Gelistirme
bedelinin yansi karsilikh olarak devletler tarafindan 6dene-
cek bir uriniin baglatilmas: igin, iki Avrupal ulustan birlik-
te calismayi kabul eden en az iki sanayici bulmak gerekiyor-
du. Dolayasiyla, genom programi igin molekiiler biyolojinin
otomatiklestirilmesi lizerine bir Euréka programi yaratmay:
kendime hedef bellemistim. Ve daha ucuza toplumsal para
destegi elde edemeyecegimizi bildigimden, resmi olmayan
eslikgilerin ardindan kosuyordum. Bu, bir siire sonra Bertin
sirketiyle isbirligimizde somutlagti.

Dedigim gibi, Jean Dausset, bir kongre sirasinda Mitter-
rand’in bilimsel danigmani Jean-Daniel Lévy ile bu donemde
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tanigt1. O, beni, Elysée’de Jacques Attali* ile bulusturdu. Ben
ona insan genomunun ne oldugunu ve genom programinda
Fransa'nin sahip oldugu kozlann neler oldugunu agiklayan
bir not hazirlamigtim.

Jacques Attali gereksiz konusmayla zaman kaybetmeden
iyi sorular soruyordu: neden burada yapilmali? Bunun 6ne-
mi nedir? Size yardim etmek igin ne yapmak gerekir? Cok
olumlu bir tutum. Bilgi sahibi olmustu ve projemiz onu ken-
dine baglamigti. Bize durumu ¢ok agik bir bigimde 6zetledi:
ona gore Fransa saglam bir noktaya, 6nemli bir deger tagiyan
diizenleyici bir yapilanmaya, yani CEPH’e sahipti. Sifirdan
baslamak gerekmeyecekti.

Derken Pasteur Enstitiisii’niin yiiziincii y1l kutlama gii-
nii geldi. Frangois Mitterrand’in bir konugma yapmasi gere-
kiyordu. Konugsmanin hazirlanmasiyla Jean-Daniel Lévy go-
revlendirilmisti ve genetigin 6nemini ve bu alanda daha hiz-
I gidilmesinin zorunlulugunu vb. vurgulamisti.

Cumhurbaskan kagitlarim1 ¢ikaniyor, s6ze bashyor.
Biiyiik saskinlik. Genetigin geligimi ile ilgili bolimiin timii-
nii ¢izmis ve oldukga kayg verici bir tarzda dogaglamadan
konusmaya koyulmustu: ve ¢ok sakimmli olmak gerekiyor-
du, ve de genetik koétii niyetli insanlar tarafindan ele gegiri-
lebilirdi... elbet, bu adamlarin ¢ilgin olmalan gerekirdi, ama
risk biiyiiktii... Kisacasi, Frangois Mitterrand oldukga kaygi-
l1 goriiniiyordu.

Jean-Daniel biraz iizgiin ve sikilmigt:, ama sarsilmadu:

— Pekila. Madem oOyle, biz de kendisine anlatinz! diye
karar verdi.

Frangois Mitterrand i¢in insan genomu konulu bir kurs
diizenledi. Cagnh olanlar, Jean Dausset ve ben, Frangois

* Jacques Attali: 1981'de Cumhurbagkanligina secilmesinden sonra Mitte-
rrand’in 6zel danigmanhgini yaph; bir ara, kurulmasina énciiliik ettigi
Avrupa Kalkinma ve igbirligi Bankasi’nin genel miidiirligiini yiriittii.
Ekonomi ve sosyal bilimlerle ilgili yapitlarinin yanisira romanlari da olan
Attali'nin 1492 isimli yapitinin gevirisi 1992’de YKY tarafindan yayimlan-
mughr. [¢.n.].
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Gros, biyoloji lizerine bir Avrupa komisyonunun bagkani
olan Paolo Fasella, bir de projenin Fransa’daki mubhaliflerini
temsilen bir kisi. Boyle durumlarda, seytanin avukathgin
yapacak biri daima ¢agnlr...

Ozel ders giinii geliyor. Frangois Mitterrand ve Jacques
Attali bizi kabul ediyorlar. Isleri iyi yapmug, dialar hazirla-
mistim. Genomun, DNA'n1n, baski hatalarinin ne oldugunu,
hergiin insanlar1 oldiiren kalitsal hastaliklarin izini stirmenin
zorunlulugunu agikhyorum... Genetigin elbette korkuttugu-
nu, ama insanin ilerlemesi olaganiistii olabilecekken, hayal
ve abartmalarin da hesaba katilmas: gerektigini ekliyorum.

Bir buguk saat kaldik. Bir Devlet bagkani tarafindan bu
kadar uzun siire kabul edilmek, anlasildig1 kadanyla aynksi
bir durumdu. Ne ki, Frangois Mitterrand her seyi bilmek is-
tiyordu. Jacques Attali de oyuna gelmisti. Ikisini boyle gor-
mek yeterince siradisiydi. Mitterrand anlamadig1 zaman At-
tali canlaniyor, konuyu ona agiklamak igin yeniden ele ah-
yordu. Sabirsizlaniyordu:

- Ama oyle degil, baksaniza sunun DNA oldugunu soy-
liiyor, genlerse bunlar... gériiyorsunuz ya... basit...

O gilinii animsayinca hala giilerim.

Bu ikili beni biyiiliiyordu. Jean Dausset ile beni bagla-
yan seyi onlarda yakaladim gibime geliyordu. Kusak fark:-
nin 6tesinde, onlar da ayni entelektiiel yansmayi ve ayni eg-
lenceli giiven iliskisini sergiliyorlardi. Mitterrand, Attali'ye
biraz oglu, sirdasi, 6grencisi ya da geng akil hocasi ve yeri
gelince de sekreteri gibi davraniyordu. Bir ara yanina gagir-
d1 ve kulagina, kim bilir ne kadar 6nemli ya da ne kadar
fevkalade gereksiz bir sey fisildadi... Attali ortadan kaybol-
du ve bir siire sonra déndi... Onlarin yapmaciksiz sug ortak-
liklar1 bir 6zgiirliik ve igtenlik atmosferi yaratiyordu. Baskan
bir sunumda degildi. O, yalnizca her seyi anlamak istiyordu.
Ve bu da herkesi rahatlatt. Insanin igini acitacak derecede
cekingen, o olaganiistii Italyan bilgini Paolo Fasella’yi bile.
Burada, Avrupa i¢in insan genomu programindan s6z eden
bu gok kiiltiirlii Fransizcaa Italyan, CEPH'in kogulsuz bir
yandasiydi. Bir Cumhurbagkanina hitap etme diistincesi bile
onu gekingenlikle kekeletiyordu: “Ogziir dilerim, ben ¢ok he-
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yecanliyim, bir Cumhurbagkani ile ilk kez karsilasiyorum...”
Mitterrand onu canayakin bir tavirla yatigtirdi: “Sizi anhyo-
rum, ama gergekten heyecanlanacak bir sey yok”.

Buna karsihk Mitterrand’in kavramakta giigliik gektigi
sey, genler biitiinii organizmanin her hiicresinde bulundugu
halde, bu biitiiniin her hiicrede yalnizca bir béliimiiyle dile
gelmekte olusuydu. Onu en ¢ok sasirtan da, farenin de bi-
zimki kadar biiyiik bir genoma —“bu inanilmaz bir sey!’- ve
maymunun, biiyiik bir entelektiiel farkla birlikte neredeyse
bizimkiyle ayn1 genoma sahip olmasiydi. Bu onu diigtindi-
riiyordu, ¢linkii, bize soyledigine gore, bir yerlerde, insana
en yakin olan biiylik maymunlarin en savasggilar oldugunu
okumustu. Zekanin anas1 genler arasindaki bir farkhliktan
sonrasl, kotiiliik ya da saldirganhik mi olacakti? Mitterrand
diistincesini kendine sakladu...

Toplantinin sonunda, ona yaptigimiz agiklamalar,
konuyu diistiniirken g6z ontine alacagini ekleyerek bize te-
sekkir etti.

Bu beyhude bir kibarhk degildi. Kisa bir siire sonra —bag-
kanlik segimlerine birka¢ hafta kalmish- yayimlanan Fran-
sizlara Mektup'unda, Mitterrand, genetik alamndaki temel arag-
tirmalann gosterdigi sagirtict ilerlemesiyi selamhyor ve agik bir
sekilde Jean Dausset’ye ve mesai arkadaslarina géonderme
yaparak sunlar1 yaziyordu:

(...) organizmamzin her hiicresinin iginde goreklenmis iki ip-
likgigin incelenmesiyle insan viicudunun yetersizliklerini goster-
mek ve bunlara gare bulmak miimkiin hale geliyordu. Kuskusuz
bilginlerimiz hdla her bir iplikcikte bulunan karakterlerin (bunlar
ii¢ milyardan fazladir) anlamin sorguluyorlar. Ama her giin daha
fazlasim biliyorlar (...) Bu aragtirmamn iyi bir bicimde yiirtitiilme-
si, aya yolculuktan daha ucuza mal olacaktir. Ama Avrupa iilkele-
rinden higbiri, buna biitgelerinden ciddi bir pay ayirmiyor (...).

Besbelli ki, bizim bilimsel savunmamiz sonug vermisti.
Frangois Mitterrand bizim agiklamalarimizi tamamen 6zgtin
bir tarzda basari ile 6zetlemisti yalnizca: “her hiicrenin igin-
de ¢oreklenmis iki iplikgik...” Coreklenme, onun buldugu bir
deyimdir. Bana o kadar esinleyici geldi ki, o glinden sonra
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ogrencilerin, gazetecilerin, yada en fazla 6viindiigiim bilim-
sel makalelerimi yazdigim Mickey Magazine'nin geng okuyu-
cularinin kafalarinda DNA molekiiliinii canlandirmak istedi-
gim zaman, bu deyimi gekinmeden kullaniyorum.

Mitterrand ile goriismemiz ertesi y11 CEPH'in yeni bina-
larinin agilisina gelmeyi kabul etmesiyle sonland1. Bu Cum-
hurbaskanlh agilis bizi gliglendiriyordu. Bize devlet diizeyin-
de bir taninma saghyordu. O zamana kadar para destegimiz,
yalnizca, bizim her zamanki tartismasiz dayanagimiz olan
Kanserle Miicadele Birligi (Saint-Louis Hastahanesi'ndeki
yeni binay: finanse etmigti) gibi kuruluglardan ve de, elbette,
AFM'den geliyordu. Frangois Mitterrand’in gelisi, bizi basina
buyruk halimizden ¢ikariyor ve resmi para destegine ulasma
konusunda umutlandinyordu.

Bu kez agilisi yoneten Jean-Daniel Lévy'nin ardindan
Elysée’nin yeni bilimsel danismani olan Jean Audouze’du.
Bilimin yayginlastinlmasini o6ncelikli is olarak goren, ozgiir
diigiinceli ve zeki bir astrofizikgi. Isimizi kolaylagtirmak igin
elinden geleni yapiyordu.

CEPH'in ne oldugunu, isleyis tarzini ve bilimsel yo6neli-
mini Mitterrand’a gostermek istiyorduk. Onu, birgok aileyi
“sakladigimiz” yere, alinan kan ornegi hiicrelerinin yetisti-
rildigi ve “6liimstizlestirildigi” yere gétiirmiigtiik. Derken,
ona, DNA molekiiliinii gostermek istedim. Dogal meraki be-
ni buna cesaretlendiriyordu ve deneyi onun 6niinde yaptim.
Hiicreleri almis, iistlerine deterjan koymustum -bu onlan
parcalar: boylece, baslangigta farkl hiicreler iginde “gorek-
lenmis” olan DNA, ¢ekirdegin ve hiicre duvarlarinin disina
yayilir.. Bu durumda, ayni bireyin genomunun milyonlarca
6zdes baskisi birbirine karismisg bir bigimde elde edilir. Ama,
bu evrede, heniiz bir sey goriilmez. Ardindan alkol igine ko-
nurlar ve orada, mucizevi bir bigimde, molekiiller birbirinin
icine girer; milyonlarca ikili dal, tek bir iplik¢ik halinde bir-
birine dolanir ve meduza [denizanasi] bigimini alan yumak-
larin olustugu goriilir -laboratuvar dilinde buna, meduza
denir: bu, giplak gozle goriilebilen ve dokunulabilecek kadar
gergek olan DNA’dir!

— Miithis bir sey! Insan genomu genrgekten bu mu? -
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Bu kez, onu etkilemeyi bagarmigtim. Isin dogrusu, agihi-
sin can alic1 noktasini olugturan, bizim onca éviindiiglimiiz
ve sonradan fizik harita igin kullandigimiz, ama, animsaya-
caksiniz, onun, gizemlerine erisilemeyen bir “makine”den
bagka bir sey olarak goremedigi ilk otomat:1 sergilemekle
yaptigimizdan daha fazla etkilemistim.

DNA meduzasi; bu, bambagka bir seydi... Animsadigim
kadanyla da, CEPH'in agihs konusmasi sirasinda sunlan
soylemesine neden oldu:

- Bana genomun varoldugu soylenmisti... Bunlann timi
de, benim igin lafti... Bilimcilerin sozlerine giivenmek gere-
kir... Ama gergekten, bugiin size sunu soylebilirim, bayanlar,
baylar: DNA’y1gordiim ben! Bunlar uydurma degil!

Dinleyiciler giiliiyorlardi. Biz mest olmus haldeydik...

Kuskusuz genetigin korkuttugunu, ama Téléthon’un ba-
sansiyla aragtirmanin toplum tarafindan oybirligiyle kabul
edilmis oldugunun saptandigini; tiim hastalann acilan karsi-
sinda yiiriiyen araghrma projelerini bir an bile yavaglatmaya
haklamiz olmadiginy; tabii ki, etik sorunlar giktig icin gok
dikkatli olmak gerekecegini; ama bunlara hakim olmanin
araglannin saglanmasi gerektigini agiklayarak konugmasim
surdiirdi.

Jean-Daniel Lévy oradaydi. Bu kez, siiphesiz, memnun-
du. Gergekten memnun. Ozel dersin iizerinden dokuz ay
gecmisti. Ders meyvelerini vermisti.

Frangois Mitterrand projemizin kesinlikle desteklenmesi
ve para kaynag saglanmasi gerektigini ifade ederek bitirdi.
Daha agik bir sekilde soylemek miimkiin degildi.

Aslinda, bir siiredir Arastirma Bakani olan Hubert Curi-
en’in niyeti zaten buydu. Jean-Daniel Lévy bizi ona tanitmis-
t1 ve oykiiniin tiimiinii ona agiklamistik; o da heyecanlandi-
rict bulmugtu. Hubert Curien, lilkenin aragtirma alaninda
yaratic1 ve konformist olmayan bilimcilerinin olusturdugu
¢ok 6zel kesimini yetistiren Ecole Normale Supérieure’iin es-
ki bir 6grencisidir. Ve ¢ok incelikli, harika bir insandur.

Hubert Curien teknik giizelligin siirselligine ulagmasin
bilir. Gereglerin ve yontemlerin miikemmelligi onu daima
sasirtir ve hayran birakir. Bir sorunun tiim teknik yonlerini
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en iyi bir sekilde anlamak, onun igin bir onur sorunudur. Az
¢ok kuramsal sorulara uygun pratik ¢oziimler bulma kaygi-
sinin, araghrmanin inceliginin bir pargas1 oldugunu diisii-
niir. Arastirma, kendi tarzim1 ve yontemini buradan ¢ikanr.
Cinkii bilimsel aragtirmayi, sozciigilin tam anlamuyla bir sa-
nat gibi disiiniir. Diisiincelerini yayginlagtirabilseydi...

Projemizin biitiinlinlin onu memnun ettigi bir gercekti.
Biz onun ilk 6nciileriydik ve sanayi ile siirdiirmeyi is edindi-
gimiz iliskiler ona tamamen uygun geliyordu. Gergekte han-
gi bakan, aragtirmaalann sanayicilerle iligki kurmasindan
yakinacaktir? Hubert Curien’in kendine 6zgii tutumunun
disinda, siyasal sorumlulara en azindan bu yaklasimi
borgluyuz: onlar daima sanayi ile aragtirma arasindaki bag-
lan giiglendirmekten yanadirlar! '

Alskanhklanma olan baglihigimla, ona da kiigiik bir ge-
netik dersi vermistim. Bir saatte her seyi anlamugt. Bir bilim
adamiydi. Bize yardim etmek igin, giiciiniin yettigi her seyi
yapt1 ve yaptigimiz geyleri ne kadar 6nemsedigini de her fir-
satta bize gosterdi. O yil kapatmamiz gereken bir finansman
agigimiz vardi. Bunun i¢in hemen kiigiik bir biitge ayirdi. Ge-
lecek yillar i¢in de CEPH’e, en azindan biyoloji laboratuvar-
lanna uygulananla karsilagtirldiginda 6nemli olabilecek bir
finansman saglamaya hazirdi. Meslektaslanmizdan bazilan-
na, isin degerlendirmesini yaptirmust.

- Yaptiklan sey ¢ok, ¢ok iyi, demislerdi, ama onlara ok
fazla para vermemek gerek! Daima daha fazlasin isterler,
hepsini de yutarlar.

Curien, bilimsel taniy:1 bir yana kaydetti ve para konu-
sundaki yargiy: hi¢ hesaba katmadi. Projemize inaniyordu
ve ona kesinlikle dogru diiriist bir kaynak saglamak istiyor-
du.

Biz kendisinden, yillik 22 ya da 24 milyon frank istemis-
tik saniyorum. O giin, Dausset ile birlikte bakanliktaki oda-
sindaydik.

- Size 18 milyon 6neriyorum, dedi.

lyi, diye diigiindiim, biz daha fazla bekliyorduk, ama so-
nugta fena degildi, tarismayacaktik.

Ama Jean Dausset soyleneni dikkate almiyordu:
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- Bakin, agikcas), CEPH'’in Fransa'ya olan katkisina gore,
bunu anlamiyorum, diye karsihk verdi. Biz en iyisiyiz. Hig
cimrilik yapmamak gerekir. Tiim tilkenin bundan kazangh
¢ikacagl agik. On sekiz milyon diyorsunuz, bu higbir sey
degil! Sayin bakan, finansman onerinizden ac1 duydum.

Hiikiimet ona yilda 18 milyon veriyordu, bu higbir biyo-
loji laboratuvarinin hayal bile edemeyecegi bir miktard: ve
Jean Dausset act duyuyordu! Tabii ki, meslektaglarimiz anla-
madilar. Miktar onlara korkung goriiniiyordu. Jean Daus-
set’'nin duydugu aciysa, dillere destan oldu.

Hubert Curien, Jean Dausset'nin 6fkesine biraz sagirmig
olarak bana bakiyor. Onu goz kirparak yatistirtyorum ve ses-
sizce benim igin uygun oldugunu anlatmaya ¢ahsiyorum.

Cikista, Jean Dausset beni sertge azarladi:

- Sizin hataniz! Eger diretmis olsaydiniz...

Aslinda, son derece pragmatik nedenlerim vardi. Done-
min finansman kurallari, Devlet'in vereceginin esdegerini de
bizim bulmamizi gerektiriyordu. Imdi, eger Curien bize 24
milyon verseydi, baska yerden bir bu kadar kaynak daha
bulamayacagimu kesinlikle biliyordum. Varlikh insanlarin
cevresinde ne kadar dolastiysam da, 20 milyona ulasmanin
¢ok uzagindaydim. Tiim bunlar1 diistinlince, Hubert Curi-
en’nin onerdigi 18 milyon ¢ok daha gergekgi bir rakamdu.

Goriigmeler sirasinda, Hubert Curien arastirma alanin-
daki cesitli mercilerin temsilcilerini de toplamigti. Bunlar
bize 6zel bir sevgi beslemiyorlardi. %50 oraninda bile olsa,
finansmani devlet tarafindan saglanmis 6zel bir yapilanma-
nin olusturulmasina siddetle karsi olan bir gruptular. Temel-
de CEPH’in bagimsiz isleyis tarzina kars1 duyduklan diis-
manlik, onlar1 dosyayi ciddi bir bigimde inceleme sikintisin-
dan kurtarmigti. Yiiriitmekte oldugumuz aragtirmalarin
gercekten ne kadara malolabildigi konusunda higbir diisiin-
celeri yoktu ve herhangi bir degerlendirme yapmaktan kag-
niyorlardi. Projeyi anlayamamalan, teknik sorunlar ve ger-
‘ceklestirme evrelerinin aciliyeti konusundaki bilgisizlikleri
inanilir gibi degildi.

Bilimsel yonetimin en tist diizeyindeki bu yetersizlik, so-
nunda oldukga giiliing bir duruma diisecekti. 1992’de, so-
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nuglarimizin en saygin uluslararas: dergilerde yayimlanma-
sindan birkag hafta 6nce, resmi bir Fransiz aragtirma kurulu-
su Ozetle sunu ifade eden bir rapor yayimlad:

- Fransa’da genom haritalamasi alaninda kesinlikle hig-
bir sey yapilmiyor. Bu isin Amerikalilarin birakilmas: gere-
kir...

Korliikleri huzur iginde uyusun!

Sorun bir tek biz olsaydik, yine neyse! S6ziimona devlet-
¢i ve merkeziyetgi bir ideolojinin altindan, Fransiz bilimsel
kurumlarim birbirine diisiirme ve feodallestirme tiziiciiydi.
Birbirlerine arka ¢ikma ve tanidigini kayirma bigimindeki
kabile iliskilerini siirdiirmek i¢in, sorumlular birbirleriyle ki-
yasiya kavga ederler. CNRS ile INSERM ve bunlarla Pasteur
Enstitiisii arasindaki miicadelelerin tarihgesini yazmak gere-
kir. Ve biitiin bunlarin fikraya benzer bir yan1 da yoktur. Bu
miicadeleler bazen ¢ok kotii sonuglar verir. Bizim saygideger
bilimsel kurumlarimizin seflerinin savasi o noktaya var-
mustir ki, Fransa’da genom programini CNRS’in mi yoksa
INSERM’in mi yOnetecegine, dort yil boyunca kimse karar
verememistir! Sonugta, ne biri, ne 6teki yonetti. Esglidiimii
saglayacak kimse yoktu. Hi¢ kimse. Ve bizim, CEPH’de, bu
alanda isleri diizenleyecek herhangi bir resmi kurulusun ¢ik-
masini beklemekten vaz gegmemiz, dort yilimiza maloldu.
Biz de kendimize glivendik. Zorunlu olarak.

Sonunda yine de biri bulundu; ¢ok yakinlarda, 1992'de,
Hubert Curien, Fransiz genom programinin genel yoneticisi
olarak CNRS’den gelen, ama mevcut olmayan, birini ataya-
rak sorunu ¢oziime kavusturdu. Mevcut degildi, clinkii
emekliydi. Herkesi uzlagtirabilmenin tek yolu buydu.

Genom programiigin, en sonunda sans eseri bulunan bu
yonetici, Piotr Slonimski, esash bir bilim adamidir; bu gore-
vi kabul ettiginden beri yepyeni ufuklara agildi. Kuskusuz
“kamu yatinnmi” kiiltiirtine sahip bir kisidir ve 6zel girisi-
min, CNRS’den asinasi oldugu bir etkinlik ve tist diizeydeki
olanaklarla kamusali “ele gegirme”sinin kotii oldugunu dii-
stiniir. Ama CEPH'’de gergeklestirilmis olan seyleri de mem-
nuniyetle kabul etmektedir; bu onu biraz rahatsiz etse bile.
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Aragtirma Bakani boylece bize para destegi saglamaya
karar vermisti ve memnun olmak igin tiim nedenlere sahip-
tik. Sorunlar1 sonradan kesfettik. Isler gok profesyonelce yii-
riimedi: devlet paray1 daima gok geg verdi. Odemeleri, ge-
nellikle bir y1l bulan gecikmelerle yapt1 ve bankalara gok bii-
yuk miktarlarda bor¢ 6demek zorunda kaldik.

Cumhuriyet yonetimi 6demelerini hep kétii yapar ve biz
arastirmacilarin 6mrii de dilenmekle gecer. Bu yeni bir sey
degildir. Her kez ayni sey olur. Haftalar, aylar geger... Biz ge-
kimizin akibetini soranz... Denetleyici bize, i¢inde bulundu-
gumuz yilin 6demeleri igin henliz onay gelmedigini, para
veremeyecegini soyler... Diikkan1 kapatmak zorunda kala-
cagimiz tehdidini savururuz... Durmadan pazarlik etmek,
tartismak ve sonunda, bankalara bagsvurmak gerekir. Banka-
lar bizi yeniden devlete gonderinceye kadar. Cildirmak isten
bile degildir.

Sonugta, sorunlarimizi her yil ¢6ziiyorduk. Ama ne Hir-
lii girisimler, ne kadar kiigtiltiicii ve 6fkelendirici ricalar pa-
hasina! Ve tabii ki, her kez, yaz tatili doneminde, temmuz
aymnin tam ortasinda. Zavalh biz...

Ustelik, Araghrma Bakanlif biitgesini yoneten kisi, de-
gerli biriydi. O donem, bu gorevi Jacques Bravo ytiriitiiyor-
du. Onun baglica gorevi, kendi yonetimine kars1 doviismek
zorunda kalmaktan ibaretti. O ve arkadaslari, bizimle galisan
kisilerin sayis1 goz ontinde tutulunca, bize ayrilan paranin
hi¢ de fazla olmadigin1 hemen anlamiglardi. Hatta belli bir
zamanda, bunu artirmak da istediler. Karan ben geciktirdim,.
¢linkii 6teki %50’yi bulabilecek durumda degildik heniiz.

Dolayisiyla, yukarda, Hubert Curien, karar vericiler, Jac-
ques Bravo gibi kisiler, isimizikolaylastirmak igin ellerinden
geleni yapiyorlardi. Ama her yil, surada ya da burada, biitce
kapsamini elestirmek, tartismak, ipe un sermek, engellemek
ve geciktirmek i¢in bir bakanlik aparagiki* gikiyordu.

Bu beni hala ¢ok kizdirir. Bu insanlann saplantisi, genom
projesinin bagarili olmasi degil, licretlerin uygun bigimde

* Aparagik (Rusga): Ust diizeyde devlet yetkilisi; sézciigiin Fransizcada kul-
lanihg1 yukanda tanimlanan bigimiyle olumsuz yiikleme sahiptir. [¢.n.].
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diizenlenmis olmasidir. Gelin de onlara, en parlak matema-
tikgilere ve bilgiislemcilere gereksinimimiz oldugunu ve en
iyilerini IBM, Matra ya da Dassault’ya kagirmamak igin, on-
lara uygun ticretler vermek gerektigini agiklayin. Onlar, ka-
mu aragtirmalarini 6zele karg1 savunduklarini ileri siirerler,
ama devlet aragtirmalarinin yoksullasmasina da razi olurlar.

Politikacilar, karar vericiler agisindan aslinda fazla sorun
yoktur. Sagdan ya da soldan olsunlar, bir kez inandiktan
sonraigin ylirniimesini ister. Ne ki, iktidardaki yasam stireleri
iki ila bes yih nadiren asar. Ama, otoriteleri altindaki dev-
letin iginde, en iyi kararlarin yitip gittigi tam bir batak olan
ikinci bir devlet vardir. Burada hiikiim siiren sey, uygula-
mada agiklik, islerin gekip gevrilmesindeki kararhilik degil,
her seyden once idari anarsi, yetersizlik, iktidar koltuklarnm
ya da bunlarin golgesini ele gegirme istegidir. Bu araci kral-
higinin yetersiz muhterisleri i¢in 6nemli olan sey, ytikiimli
olduklan gorev ve projelerin degil, sistemlerinin yiiriimesi-
dir. Bu durum, bu iilkeyi hangi hiikiimet yonetirse yonetsin,
hepsinin de bakanlar ile bakanhk biirokrasisi arasinda, pek
az siyasal nitelik tagiyan siirekli gatigmalara yol agmaktadir.

Dramatik bir durumdur bu. Bu iilkenin yonetiminde bu
kadar ¢ok sorun olmas: artik beni sagirtmiyor. CEPH gibi agik
ve yalin igler bile, Frangois Mitterrand, Hubert Curien ve on-
larin en yakin is arkadaglan onay vermisken boylesi engel-
lerle kargilasirsa, biraz daha karmagik sorunlar i¢gin olabile-
cekleri diislinebiliyorum. Gergekten de Cumhuriyet yoneti-
minin hakim olamadig1 bazi seyler var... Biitiin bakanlhklar
bu tiir sorunlarla kars: karsiya. Bu durum, profesyonelligin
ortadan kalkmasina ve kararlarin uygulanmasinda korkung
bir gevseklige yol agiyor. Biliylik masraflarla finanse edildik-
ten sonra tamamlanmadan kalan otoyollan, asla bitirilme-
yen isleri, unutulan toplumsal projeleri gomince neden sasir-
mal ki? Bu kanayan bir yaradir.

Siyaset adamlariyla iliskilerim daha iyiydi. O siralar
Meclis bagkani olan Laurent Fabius’su gérmek istemistim.
Bana hemen yanit vermis ve ok kibarca kabul etmisti. Soru-
nun canalict noktasim1 hemen anladi. Daha yakinlarda, apa-
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ragiklerle ilgili sikintilarimi ona anlattim. Cok anlayis goster-
di. Sonunda, onun ve Hubert Curien’nin sayesinde, dogru-
dan biitge hatt1 denen seyi sagladik. Artik her yil kredilerimi-
zi idari hiyerarsinin farkh mercileriyle yeniden goriismek
zorunda degiliz. Devlet fonu, artik karmasik islemler olmak-
sizin, otomatik olarak bize aktarihyor. Uluslararasi lintimiiz
ise yaradi. Politikacilar bizim bundan sonra atabilecegimiz
biiyiik adimlara 6nem veriyorlar. Bu agik.

Daha sonra hiikiimete gelen, donemin muhaliflerinden
de ayni tepkileri aldik.

1991’e girerken, Jean Dausset ve ben, Jacques Chirac ile
bir goriisme yapmak niyetindeydik. Paris Belediye Bagkanli-
g1'n1, CEPH ile Saint-Louis Hastahanesi'nden bir tip ekibinin
diyabet konusunda ortaklasa yiirittiigili arastirmalarimiz
icin gerekli para kaynagina katkida bulunmaya ikna etmek
istiyorduk. Imdi, Saint-Louis, Paris’in idari yetki alanina gi-
ren bir kamu sigorta hastahanesidir. Ben, konuyu, Chirac
hiikiimetinin, 1986’daki 6grenci gosterilerinin ceremesini ge-
ken eski Yiiksek Ogretim ve Arastirma Bakani olan ve simdi
de belediye meclisini yoneten geng ve bilingli Jean Devaquet
ile tartigmistim. Coskuyla yaklagmist1:

- Kesinlikle size yardim edilmesi gerekir, 6zellikle de sa-
nayi ile ¢alistiginiz igin, bu ¢ok iyi...

Is bagindaki hiikiimeti yok sayacak bir kisi degildi ve
Chirac belediyesi ile cosyalistlerin yardimlarini1 dengeleme-
ye dikkat etti. Jean Dausset ve benim igin, Jacques Chirac’tan
bir randevu ald.

Dausset, son anda Stockholm e gitmesi gerektigi igin
randevuya katilamadi.

Boylece Hotel de Ville’e yalniz gittim.

Parisin muhtesem belediye saray1 neredeyse bostu. Bir
piyano resitalinin provasi vardi ve miizik dalgalan mekanin
gorkemine ekleniyordu. Gergekiistii bir durumdu. Biiyiilen-
mistim.

Sonra, Jacques Chirac geldi. Cevresindekilerin tersine
beni sicak kargiladi:

- Profesor Jean Dausset gelemedi mi? Kesinlikle 6nemli
degil. Sorununuzu bana anlatin, bu ¢ok daha 6nemli...
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— Bugiin insanlarin %5’i diyabet hastasidir. Diinyada,
konuyla ilgili arastirmalar1 baz1 hastalik genlerinin taninma-
sina kadar ilerletmis tek ekip biziz... Bize yardim edebilmek
gerekiyor...

Ardindan da, ona bir isadami1 konugmasi yaptim:

- Paris Belediye Baskanligi'min imgesine eklenmeyi di-
lerdik, glinkii bu iyi bir yonetimin ve kazananlann imgesidir.
Biz de, boylece...

— Sorun degil. Krediyi ne zamana istiyorsunuz? Dosya-
niz degerlendirilecek. Bilimsel agidan degerlendirme, ¢oktan
yapild: ve ¢ok iyi goriinliyor. Elimizden geleni yapacagiz.

Jacques Chirac’ta beni en ¢ok etkileyen sey, onun dinle-
me tarzi oldu. Baslangigta, on bes dakika boyunca tek s6zciik
bile etmeden benim konugsmama izin verdi. Sonra benim
onerilerimi yorumladi. Ve tiim bunlar da, piyanonun boguk
yankilarninin ulagtgy, tarih ytikli bu ¢alisma odasinin satafat-
h ortaminda cereyan etti.

Boyle olmakla beraber, tizerinden iig y1l gegtigi halde Pa-
ris Belediye Baskanhgi'nin para yardimi vaadi hala somut-
lagtinlmadi. Jacques Chirac’in anlayiginin etkisini gostererek
sonlanacagini umalim!

Ister Frangois Mitterrand'in ister Jacques Chirac’in tara-
findan olsun, ben, bizim agimizdan, politikacilarin tutumlar
arasinda bir fark hissetmedim. Karar vermenin bu diizeyin-
de, bilgilenmeyi ok iyi bilen, kendilerine sunulan projeleri
uygun bir bigimde degerlendirmeye aligkin, yetkin insanlar-
la kargilagilir. Medyadaki politikac1 imgesi, en azindan beni
hi¢ etkilememistir. Ama sunu itiraf etmeliyim ki, aligilmig
yikiimliiliikleri iginde rollerini siirdiirmeye ¢alisir goriinen
karikatiirlerinden ¢ok farkl olan insanlar kegfettim.

Ayn1 donemde Jacques Toubon’la bile karsilashm. Bizi
Généthon’da gormeye gelmisti. Bana televizyonda ne kadar
ters gelirse gelsin, tanistigim adami da o kadar begendim:
yogun, sorunu iyi bilen, insani, neyin acil olup neyin olma-
digin1 aynigtirabilen, daha uygulayic1 ve miimkiin oldugu
kadar etkin olmaya ¢alisan bir adam. Fransiz saginin 6nemli
kisisi Jacques Toubon’da, sosyalist Laurent Fabius'un miza-
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cina ¢ok yakin bir agik gorisliiliik ve incelik buldum. Evet.
Onlar, garip bir bigimde, sorunlari ele almada benzer bir tar-
za, aymi yaklagima ve ayni duyarhliga sahipler.

Aragtirma karsisindaki yaklasimlar: agisindan sag sol-
dan ayiran sey nedir? Solda, kamu aragtirmalarinin ¢ok iyi
oldugunu, ama kesinlikle 6zel arastirmalarin da yapilmasi
gerektigini soylerler size. Sagdaysa, kamu arastirmalarnnin
higbir deger tasimadigini ve yalmzca 6zel arastirmalar yapil-
masi gerektigini diisiinme egilimi vardir.

Benim goriisiim, daha ¢ok bu iki anlayisin arasinda bir
noktada konumlanmaktadir.

Ben, kamunun da 6zel kesimin de arastirma yapmasi ge-
rektigine inaniyorum. Devletin cimrilik etmeden tstlenmesi
gereken seyler var. Ve 6zellikle, kamudaki arastirmalann da
yontemleri ve olanaklar: agisindan, giderek 6zel kesimdeki-
lere benzer bir duruma getirilmeleri gerekiyor.

Ekonomik sistemimizde, 6zel aragtirma yalnizca saglam
bir ticari yaran varsa kendini hakh ¢ikarir. Cinki biitiin
aragtirmalar biiyiik bir rastlant1 pay1 igerirler. Ozel girisimci-
leri ok temel aragtirmalara girismeye ikna etmek, asla mim-
kiin olamayacaktir. Onlara, yatinmlarinin hizla geri donme-
si ve hissedarlarina paylarini1 dagitabilme giivencesi gerekir.
Asla biiyiik risk tstlenmeyecekler ve uzun siire gerektiren
bir yatirim yapmayacaklardir. Oysa, ilerlemeler, kesifler ve
gelisme, cabuk verim alinmasi en beklenmeyecek sey olan
temel arastirmadan fiskinrlar. Ama bu sonuglar gogunlukla
uzaklardadir ve 6nceden goriilemezler. O halde nobeti dev-
ralmak gerekir. Ve bu da yurttaslarin parasina sahip olan
devlete diismektedir.

Yalniz, bunun etkili olmasi igin, temel arastirmalarda da
Ozel arastirmanin yapilanmasina uygun bir sekilde gahisil-
mas1 gerekir. Temel arastirmaya, evet. Memurlastinlmis
arastirmaya, hayir. Otuz yasindaki arastirmacilan, bu iilkede
uygulandig gibi, memurlastirmak sagmadir! Bu, yaraticihga
karsi bir hakarettir.

Kuskusuz, belli bir yasta, kirk ya da kirk bes yas civarin-
da, sabit bir ¢alisma diizeni saglamak gerekir, bu normal.
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Ama heniiz otuzundayken, saglama alinmus kariyerinin ufak
gelismeleriyle kendi kiiglik yerine, kendi kiigtik bilimsel de-

.ligine sahip olmak, daha o yagtan erken emekliligi almanin
bir yoludur. Bu cesaret kiricidir.

Temel sorun; bilimsel aragtirmaya, 6zellikle de biyolojiye
aynlan 6zel ve kamu yatirimlarinin, dar kafahilik ve goris
yoksunluguna yol agmamak igin, gerekenden fazlasiyla ye-
tersiz olmalaridir. Ve farkh hiikiimetlerin, Savunma harca-
malar1 so6z konusu oldugunda, ulusal saghk sorununda gos-
terdikleri tutumlulugun ¢ok daha azim gosterdiklerini dii-
stiinmekten kendimi alamiyorum!

Diinya ve hikmet-i devlet boyle gelmis boyle gidiyor.

Yo, Jean Dausset ile memnuniyetle paylastigim o aci, bi-
zim i yaptigimz siyaset adamlannin iyi niyetliliginden hig-
bir sey alip gotiirmiiyor. Onlar sistem tarafindan siiriikle-
niyorlar, sisteme komuta etmiyorlar. Benim su son yillarda
tamigtiklanmun tiimi de, bize giivenmekte duraksamadilar.
Projelerimizi gekici bulabilir, ama bunlan gergeklestirme
guciimiz konusunda kugsku duyabilirlerdi. Ne ki, bir¢ok
meslektasimizin disa vurdugu onyargilara kapilmaksizin,
onlar, daracik 6zgiirliik marjlarinin el verdigi olglide bizden
yana oynadilar. Ve iglerinden ¢ogu, herbiri kendi olanaklan
oOlgiistinde olmak tizere, bize hem sicak hem etkili, gergek bir
destek verdiler. Kisisel gilivenleri ve yardimlan bellegimden
silinmeyecek.

Siyaset adamlar ile iligki: aferin! Bu en bagta benim igin
hos bir siipriz oldu. Siyasete ve sisteme gelince... gegelim.



IX

UZMANLIKLARIN VE YETENEKLERIN
GESITLILIGI

B en, basarili olmak igin daima, ¢ok sayida disiplinlerden
gelen bir ekibin ayn izlek lizerinde bir araya getirilmesi
. gerektigini digiindiim ve 6zerkligimiz bana bunu olugturma
olanag) verdi. Biyoloji alanindaki aragtirrma, bundan boyle
fazlasiyla karmasik, st diizey fizik ve matematikten vazge-
¢emeyecek denli fazla rastlantiya bagh bir seriivendir. Disip-
lin basina bugtinkii gibi beg, on ya da otuz degil, yalnizca bir
ya da iki kisi diigse de, bu, CEPH'in ilk donemlerinde bile bi-
zim felsefemizdi.

CEPH’de ve Généthon’da benim dogrudan ilgilendigim
birimde yiiz yirmi beg kisi bulunmaktadir. Généthon’da, bu
ekibin ¢evresinde, benimkiyle bagintih ama bagimsiz bir
bigsimde, Jean Weissenbach ve Charles Auffray tarafindan
yonetilen elliser kisilik iki ayr1 grup olusturmustuk. Bu g
birim; genetik harita lizerinde ¢ahsan Weissenbach'inki, ta-
mamlayic1 DNA'min (diger bir deyisle, ulagilabilir kodlayici
pargalarin') dizilenmesiyle ilgilenen Auffrey'ninki ve fizik
harita i¢in ugrasan benimki, yan yana ¢aligir ve siirekli igbir-
ligi yapar.

Uc;\'jmﬁz de, biraz farkh bilimsel kiiltiire sahip olarak
birbirimizi ¢ok iyi tamamlariz. Jean Weissenbach eczacilik,
Charles Auffrey biyoloji ve ben de tip egitimi gordiim. Ayri-
ca benim, 6zel olarak, birlesik harita operasyonumuzun ma-
tematik ve teknik boliimlerine de merakim var.
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Jean Weissenbach, 1989da, bir tatil yi1lini, CEPH’de gene-
tik haritalamanin yeni yontemlerini gelistirmeye ayirmigti.
Pasteur Enstitiisii'nde cinsiyet genetigi, 6zellikle de erkek
cinsini belirleyen genler iizerinde galisiyordu.

Mizac1 benimkinin karsitidir. Ben ne kadar disavurum-
cuysam, o da o kadar sakimimhdir ve ben su ya da bu diise
yirekten baghyken, o daima ayaklarnin yere basmasini yeg-
ler. Bir bakima bana g6z kulak olur. Bernard Barataud ile bir-
likte Généthon distincesini gelistirdigimiz sirada, ona 50 000
isaretleyiciden olusan bir genetik harita olugturmay: oner-
mistim. Kollarim1 goge kaldirmisti. O donemde, yalnizca,
kromozom basina otuz kadar olmak tizere yaklagik yiiz iga-
retleyicisi olan bir harita diiglinliyordu. Bunu tekrar tartigtik
ve sonunda 5 000 igaretleyicili bir harita iizerinde anlasmaya
vardik. By, iliskimizi oldukga iyi 6zetliyor. Ben agik artirma-
y1 biraz daha yiikseltme egilimindeyimdir, ama o direnir.
Gelgelelim bir hedef lizerinde karar kilinca, onu en miikem-
mel bir bigimde gergeklestirmesini bilir. Bilimsel kararlilig:
egsizdir ve o zaman artik onun kargisinda kimse duramaz.

Boylece, 1992'de, 800 isaretleyicili, 1993'de de 2 000 isa-
retleyicili birer genetik harita gergeklestirdi. Weissenbach’in
haritasi diinyadakilerin eniyisidir. Tiim disiplinler artik onu
kullaruyorlar. CEPH'in “aileleri” ile onun harita stratejisinin
birlesmesinden, genetik hastaliklann aragtirilmasi igin ger-
¢ek bir abide olan bu genetik harita dogdu. Ve hep kalacak.

Ama Jeanin bir ikilemi vardir. Her seyden 6nce bir biyo-
logtur ve CEPH’de de, Généthon’da da yaptiklarinin biyolo-
jinin teknik kismindan bagka bir sey olmadigimi diigtinme
egilimindedir. Haritacihgin 6neminin bilincindedir, ama “bi-
yomerdikal”i sevmeyenlere hak vermekten de uzak degildir.
Onun gergek 6zlemi, biyolojiyi ashina, biiyiik biyolojiye do-
nistiirmek ve teknoloji kopriisiinii de yalnizca buna ulas-
mak icin 6diing almaktir.

Onemi yok. Herkesin bir tarzi var. Weissenbach, aragtir-
maya karg1 romantik bir bakisa sahiptir ve kisisel ¢atismala-
n iginde bagarili ¢aligmalar yapmak ona uygun bir yoldur.
Sukiir ki, yaptig1 seyi, onun reddettigi bir coskuyla takdir
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eden ¢ok kisiyiz. Genetik haritasiyla insanlhik igin, tibbi ve
biyolojik arastirmanin gelecegi igin yaptig1 hizmetin, bugtin
biyoloji alanindaki araghrmacilarin %99'unun yaptiklarin-
dan daha 6nemli olduguna eminim. Ve bunu, sézctiklerimi
tartarak soyliiyorum.

Charles Auffray, Ecole Normal Supérieure’den mezun
bir biyologtur. Weissenbach’in, benim baz atesli gikiglarimi
serinletmesini bildigi ol¢lide, ben de, Auffay’de benimkin-
den de fazla megalomanik bir kisilik buldum. O, durmadan
daha biiyiik isler yapmay: diisler. Oyle ki, 6zlemlerini, tek-
nik agidan miimkiin olana uyarlamaya kigkirtarak, onu, bir
bakima daha az galismaya zorladigim bile olur. Bu bir yana,
teknik bilgisinin miikemmelliginin olanca agirligiyla benim
seriivenci yanimu destekleyen birine sahip olmanin degerini
fazlasiyla biliyorum. Boylece, Auffray ve Weissenbach, esit
bir beceriyle, projelerimi iki yonde de sinamama imkan
verirlerken, sirasinda gaz pedali, sirasinda fren iglevi gorir-
ler. Bundan daha iyi bir sekilde ¢evrelenmis, ya da kusatil-
mis olabilemezdim!

Beri yanda, Charles, kesin kura“llan olan bir bilimsel etik
i¢in de miicadele vermektedir. Ve bu da ¢ok iyi. Meslektas-
lar arasindaki alig verise, karsiikh saygiya, iliskilerde belli
bir kahliga ¢ok 6nem verir. Bunun disinda, gezegensel, ev-
rensel bir bilim gorisiine sahiptir. Bu, onun igin her seyden
daha onemlidir. Bizim CEPH’deki politikamiz, her zaman,
arastirmalanmizin sonuglarin uluslararasi bilimsel toplulu-
gun kullanimina sunmak olmustur ve bu kararhihigin atesli
sozculigiini, Charles Auffray tistlenmistir.

1992’de elde edilen bir dizi etkileyici sonug, en azindan
bir siire i¢in, bize, insanin kalitsal mirasi tizerinde stirdunil-
mekte olan buluslarin beratlandinlmasi konusundaki her
tirlii oyunu, bunlar1 hemen ve tek yanh olarak kamusal
alana tasiyarak bozma olanag1 verdi. Amerikan NIH yoneti-
minin, kendi bilim adamlarinin ¢gogunun karsi goriiste olma-
sina ragmen, kendi laboratuvarlarinda hazirlanmis olan
DNA dizilerini beratlandirma girisiminden sonra, bu alanda-
ki kaygilar bosuna degildi. Baslangiga, aldigimiz farklh so-
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nuglan Birlesmis Milletler Orgﬁtﬁ’m’in kullanimina sunmay1
diistinmiistiim. Charles, hakh olarak, BM'nin fazlasiyla siya-
sal tinilar tasiyan uluslararasi bir merci oldugunu ileri siirdii
ve onun Onerisi lizerine, Unesco’ya, BM'nin insani ve kulti-
rel galismalarla ilgili boliimiine bagvurmaya karar verdik. 28
Ekim 1992’de, sonuglanmizin tiimiiyle birlikte, yeni hazirla-
mis oldugu tamamlayic1 2 000 DNA dizisini de Unesco’ya
Charles Auffray verdi. Charles’in diisiince yapisin bu tarih-
sel girisimden daha iyi ortaya koyabilecek bir sey olamaz.

Esasen asla se¢meye yonelmeksizin bir araya getirmis
oldugumuz tiim teknisyenler ve arastirmacilar, alanlan ne
olursa olsun, miikemmel bir is yaptilar. Herkes kendini ver-
di ve bagsarmamiz istedi. Bir¢ok kez, kendi kendime, nasil
oldu da yalnizca siradisi insanlarla karsilagtim, diye sormu-
sumdur. Bunda, ¢alisma yontemimiz gibi hedeflerimizin de
roli olmus olsa gerektir. .

Deneyimle dogruladim ki, beceri ve yeteneklerin farklih-
g1 lizerine oynandiginiz zaman daima kazamiyorsunuz. En
biiyiik hata, kendi imgenize uyan insanlan aramak olacaktir.
Bunun tersine, farkhiliklan degerlendirmek o6nemlidir. Su
arastirmaci, bu teknisyen biyolojide, bir digeri teknolojide
essiz olabilir. Hig biri, kendi uzmanhgin digerinin ast1 gibi
diigtinmemeli ve halihazirda egemen olan akima kapilarak,
ornegin biyolojinin teknolojiden daha “incelikli” oldugunu
sanmamalidir. Boyle bir yaklasim, kaginilmaz bir sekilde, ko-
ti teknolojiye ve giderek de, kétii biyolojiye hazirlanmak
olacaktir. Herkes, kendisi olmadan 6nemli higbir seyin de
olamayacaginin bilincini tagiyabilmelidir. Ve burada, bir is-
letme “politikas1” ya da bir i¢ diplomasi degil, bir gercek s6z
konusudur. Yeni biyoloji ya disiplinleraras1 olacaktir ya da
olmayacaktir.

Bastan beri birlikte ¢ahistigim insanlar arasinda ¢ok fark-
11 mizaglara rastlanir. Kesin ve nazik gorevlerin geng kadim
Agnés Marcadet, sanayicilerle ¢alisma yetenegine sahip en-
der aragtirmacilardan biridir. Bertin sirketiyle isbirligi i¢in-
de, daha sonra Généthon’da kullanilan otomatlan gelistirdi.
Mantig1 ve etkinligi tstiin niteliklidir.
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Bagska bir gen¢ “deneyimli”, Denis Lepaslier, bugiin YAC
bankamizi ve onun kullanimin1 yonetmektedir. Bizim tiim
diinyaya ulasan 151g1miz1 temsil eder. Bu iistiin biyolog, Ja-
ponya, Amerika Birlesik Devletleri, Ingiltere ve Cin’deki iig
yliz laboratuvarla iliski halindedir. Birinin bir sorunu oldu-
gunda onu arar ve o da sorunu ¢ozer. Herkes ona hayrandir.

Allain Billaut YAC’larin kahramani oldu. Onun ekibinin
cektigi iskenceleri daha 6nce anlattim. Islerine hirsla sarilir-
lar ve ben de bu hirs1 daha ¢ok giiglendirmekten geri dur-
madim. Onlara kars1 6zel bir sefkat duyanm: birlikte yeterin-
ce sikint1 ¢ektik!

Eczacilik egitimi gormiis olan Christine Bellanté-Chante-
lot, biitiin YAC’lan pargalara bolmeyi, robotlan kullanmay1,
dikkate deger bir 6zenle bar-kodlarn iiretimini yonetmeyi
ustlenmistir, o da Weissenbach gibi “gercek biyoloji”ye kar-
s1 belli bir 6zlem besler. '

Christian Schmit CEPH' deki ilk robotlannmiz: gergeklesti-
ren otomat miihendisidir. Cumartesi, pazar demeden dur-
madan ¢aligir ve ayn1 zamanda her giin bizi giildiirecek bir
seyler bulmasini bilir. Laboratuvarda ¢ok giileriz...

Jacky Beckman, kusak distrofilerinin genlerini belirleyen
ekibin yoneticisidir. Amerikall Howard Cann’in sag kolu ha-
line gelmek tizere olan Belgikal bir arastirmacidir. Beckman,
CEPH' de giderek daha 6nemli bir rol oynuyor. Gergekten de,
vazgecilmez kisidir. Genetik bilgiislem ¢6ziimlemelerinde
¢ok donanimli, son derece kibar bir insandir ve zamaniny,
kendi arastirmalarindan daha ¢ok, herkesin yardimina
kosarak gegirir. Birisi bir bilgiislem programi 6niinde pes mi
ediyor, kiiplere mi biniyor, umutsuzluga m diistiyor? Beck-
man hemen oradadir, hemen yetisir. Her seyi bilir. Bunalmis
haldeki biyologu sikintidan kurtarir. Laboratuvarin ilahi
sanst!

“Matematikgi”lerimiz ve bilgiislemcilerimiz olmasayd,
biyolog ve hekimlerden olusan ekibimiz de bugiinkii duru-
munda olmazdi. INRIA (Institut national de recherche en in-
formatique et en automatismes/Otomatiklesme ve Bilgiis-
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lem Arastirmalar:1 Ulusal Enstitiisii) ile isbirligi yaparak, bi-
ze fizik haritanin pargalarini diizene koymak igin gerekli
milyarlarca kargsilastirmay1 yapma olanag1 veren programlar
hazirladilar. Klasik bilgisayar kosullarinda, hesaplamalar en
azindan yilin alt1 ayin1 almis olacakti. Ama J2an-Jacques Co-
dani sayesinde, INRIA, hesaplar bir iki giinde gergeklestire-
bilmemiz igin tiim bilgisayarlariyla bir ag kurd 1. Devasa bir
sey. Ve bu siradis1 beceri ve Ustiin yetenek denebilecek olan
seyi ben, 6zellikle, biri Central’den digeri Polytechnique’den
¢ikma Emmanuel Barillot ve Bruno Lacroix’ya ayn1 derecede
borgluyum.

Bunlar, en azindan goriiniiste, sogukkanh arastirmaci-
lardir. Giigliikleri matematik problemiyle ugrasir gibi, hig
heyecan gostermeksizin, ¢6ziimii bulamamanin en ufak kay-
gisini bile tasimaksizin gozerler.

Bu ¢aligma tarzlariyla, 1992 Subatinda tiim bilgisayarla-
r1 birbirine bagladigimiz sirada, farkina bile varmaksizin ba-
na kot bir oyun oynadilar. Herkes birbirine, kara kutulann-
dan neyin ¢ikacagini soruyordu. Yiize yakin kisinin iki yillik
. calismasi onlara baghydi. ise koyuldular. Onlar1 kimse ra-
hatsiz etmeyecekti, hele ben, hi¢ rahatsiz etmeyecektim. Bir
giin gegti, ses yok. Iki giin, ii¢ giin gegti, hala ses gikmuyor.
Sekiz giin boyunca higbir yasam belirtisi gostermiyorlar! Ben
artik yasamiyorum, soluk bile almiyorum. Sonra, umudu-
mun kirildigini diisiindiigiim bir anda, Barillot sanki higbir
sey olmamus gibi beni gagiriyor. Ve renksiz, tekdiize bir ses-
le, bana sogukga soyle diyor:

- Tamam. Genomun-yiizde-ellisini-elde-ettik.

Onlar igin, bu hi¢ de karmasik degildi. Biitiin denklem-
leri, bir y1llik ¢calismadan sonra her seyin iyi gitmesi gerekti-
gini gosteriyordu. Ve her sey iyi gitti. Donanimin, giinlerce
siiren yerlestirilmesi ardindan, bilgisayar aginin hesaplama
islemi, beklendigi gibi yalnizca kirk sekiz saati almigt1. Geri-
ye baktigimda, onlarin sogukkanlh yaklasimlarini, sirf beni
daha fazla etkilemek igin biraz abartip abartmadiklarini,
bazen kendi kendime sorarim...

Bu iistiin yeteneklilerle aramizdaki tek sorun, onlara bi-
yolojide miikemmellik diye bir kavramin olmadigini anlat-
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maktir. Onlar, hazirladiklan program yiizde yiiz miikemmel
degilse, memnun olmazlar. Onu miikemmellestirmeye de-
vam etmek isterler. Onlan dinleseydik asla hazir olamaya-
caktik. Ben daima, bu diizeyde arastirilacak sey igin bu yeter-
li, giizel; %3 hata bize engel olmaz, engeli agmanin yollan
var vb. diyerek onlarla miicadele etmek zorundayim. Kisaca-
s1, biyologlarla matematikgiler arasindaki o sonsuz diyalog.

Ekiplerini Guy Vaysseix denetler. O da bilgiislem ag
uzmanidir ve bilgiislemin tiim yap1 geregleriyle ilgilenir.
Programlan icat eden o degildir, ama bilgiislemciler, biyo-
loglar, otomatikgiler ve ag uzmanlan arasinda, sesini asla
ylukseltmeden iliskiyi saglayan kisi oldugundan, ekibin pat-
ronudur. Sorunlan, gerekli tim uzlagsmalan saglamasini bi-
lerek ve temel olani segerek ¢ozer. Banka bilgiislemciligin-
den gelmedir. En gelismis son model bilgisayarlar konusun-
da her zaman haberlidir ve 6zellikle de, hangi bilgisayann
hangi kisiye ve hangi meslek bilgisine uyarlanacagin bilir.
Biyologlara bilgiislemcilerin sorunlarinin gevirisini yapar ve
bizim, gesitli disiplinlerden gelme kisilerden olusan ekibimi-
ze gergek bir arayiizey saglar.

“Biyo-bilgiislem” [bio-informatique] disiplini ¢ok yakin
zamanlara kadar kabul gormedigi halde, biyoloiji ile bilgiis-
lemi birlestirmek ¢ok onemli bir sorun haline geldi.
Diistiniilen yalnizca, bir biyo-bilgiislemci diplomasi vermek-
ten ibaret. Aragtirmacinin, biyolog ile bilgiislemci kariyerleri
arasinda kendi kampin1 se¢gmesi gerekiyordu. Bu da, bilim
evriminin bugtinkii durumunda tam bir yanilgidir. Bilgiisle-
min biyolojiye kanisma orani, kesinlikle muazzam boyutlar
kazanacak. Ama yeni bir arastirmaci tiini dogmak tizere. Bi-
yolojiyle ciddi bigimde ilgilenmek isteyecek olan arastirma-
allanin hepsi de, bilgiislem gereglerini her giin kullanmak
zorunda kalacaklar. Bu kag¢inilmaz. Ve bu aragtirmanin, su
ya da bu agihimlan arasinda bir asamali-diizen olusturul-
masinin bana ¢ok sagma gelmesinin nedeni de budur. Ger-
¢ek, biiyiik biyoloji, artik kendi teknolojisini ve matematik
gereglerini kiiglimseme liiksiine sahip olabilemez.

Isbirligi yaptigimiz meslektaglarimizin yalnizca bazila-
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rindan s6z etmek, bana elbette keyfi ve ¢ok haksiz goriinii-
yor. Philippe Froegel, Frangois Schaechter ve Laurence Faure
gibi aragtirmacilarin farkh uzmanlhk alanlarinda gergekles-
tirdikleri baganlar olmasaydi, CEPH bugiinkii durumunda
olmayacakti. Bize omuz veren, Catherine Massart, Marie-
Fernande Legrand, Florence Lethrosne gibi teknisyenleri ve
biz bilimcilerin i¢ huzurumuzu ve yogunlagsma gtictimiizii
borglu oldugumuz, bilimsel kiiltiiri saskinhk uyandiran, ye-
tenekli ve yaratic1 idari yoneticimiz Christian Rebollo’yu da
unutmayalim.

Ailenin bu kisa ve ¢ok eksik portresini Ilya Chuma-
kov’dan s6z etmeden bitirmek istemem. Gegen yil 21. Kro-
mozomun haritalanmasini bagaran Ilya, Rustur. Ug y1l énce
laboratuvarda tig ay gegirmeye gelmisti. Gormek igin. Birlik-
te ahgmgtik. Alt1 ay sonra, Ruslarin biyolojideki olanaklar:
hakkinda ufak bir fikir edinmek igin Moskova'ya gittim.
Tam bir yoksulluktu. Chumakov’a, siradisi seyler yapacagi-
miz konusunda glivence vererek, Généthon'da galigmasini
onerdim.

Orada yalnizca ¢ giin kaldim, ama bu siire beni sagirt-
masina yetti. Bu genel yokluk iilkesinde, kendine gereken
her seyi buluyordu. Inanilmayacak kadar inatgidir. Sakince
direnir, yine direnir. Ama asla birakmaz.

Ona, Scriabine’nin piyanosunda ¢almayi denemeden
Moskova’dan aynlmak istemedigimi soylemigtim! Scriabine,
benim en sevdigim miizisyenlerden biridir. XIX. ytizyilin so-
nunda yasamis bu besteci, az yapit verdi, ama hem ¢ok Rus
hem ¢ok modern olan tarzinin tiim giizelligine sahip yapitlar
verdi. Bir haberciydi.

- Pekala, dedi Chumakov, bunu ayarlamaya ¢aligacagim.

Birlikte, Scriabine’in kiigiik bir miizeye doniistiiriilmiis
olan Moskova’daki evini ziyarete gittik. Konuklar: besteci-
nin yegenleri karsiiyordu. Bizi gezdirdiler ve Chumakov,
tumturakl bir bigimde, beni biiytik bir Fransiz piyanisti ola-
rak tanitti! Ama bosuna, yegenler piyanoya dokunulmasin
kesin olarak reddettiler:

- Bu piyanoda calan son kisi Horowitz'tir. Baska kimse-
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nin ona dokunmaya hakki yok, dediler bize.

Diyecek bir sey yoktu: bliylik Horowitz, Scriabine’in en
iyi yorumcusu! Ama Chumakov bir yandan yegenlerle s6y-
lesirken piyanonun kapagini agt1 ve bana Ingilizce olarak fi-
sildadr: “Play, play...” (Cal, gal...)

Asint akortsuz bir piyanoda otuz saniye kadar galdim,
ama istedigimi elde etmis Scriabine’nin piyanosuna dokun-
mustum. Yegenler bagristilar, ben usulca kapagi kapattim ve
kadinlar bize bir 6diin verdiler:

- Siz gergekten Scriabine’i mi dinlemek istiyorsunuz?
Gelin...

Bizi bodrum katinda bir yere gotiirdiler ve eski bir
kayittan, Scriabine’in bizzat ¢aldig: bir etiidiinii, benim en
¢ok sevdigim bir parcay: dinlettiler. $askinliktan dona kal-
mustim. Artik asla boyle ¢alinamayacakti. Glintimiizde cogku
ve heyecanla yorumlanan son derece romantik bir pargayd.
Scriabine’in tarzi tumturakli, neredeyse askeri havadaydi.
Calis bigimi tamamen degismis. Evime dondiigiimde, do-
nemin anlayisin1 benimsemeye ¢alistim. Bu ¢ok ilging oldu
ve bu pargayi, halihazirdaki yorumlanisindan daha yavas,
biraz térensel bicimde ¢almaktan garip bir haz aldim. Bu tarz
farkini, Chumakov’un yerinde ve girisken tavri olmasaydi
hi¢bir zaman 6grenemeyecektim.

Kaynak yaratmasini bilen bu adam, niteliklerini Fran-
sa’ya tasidi. CEPH'in temel diregi haline geldi. Onun en iyi
yardimasinin inceligi ve sakaciliginin da bunda rolii olsa
gerektir. S6z konusu yardimci, laboratuvarin en siradan ay-
rintilarini Flaubert’e yakisir bir Fransizcayla dile getirerek
bizi siirekli sasirtan karis1 Maria’dir. O da Rustur. Sakinimh
bir mizac1 ama saglam da bir mizah anlayisi olan kirk bes ya-
sindaki, biyikli koca Kazak’a gelince, o, daima istedigini elde
eder. Bir hedefi olunca, saga sola kosturur ve sonuca ulasir.
Insanin, Sovyet sistemindeki yoksunluklarin egsiz mizagta
aragtirmacilar yarattigin diistinesi gelir.

Moskova’da kimya egitimi gormiis olan bu biyolog deha
sahibidir. Cok yaratic1 ve ¢ok etkileyicidir. 21. kromozomun
haritasin1 sans eseri bagsarmadi, her defasinda belli bir duru-
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mun oniindeki engelleri kaldiran kiigiik ayrintilarin, bir dizi -

kii¢iik icatlann arasindan ona ulagti. Ekibinde, Isabelle Le-
gall'in enerjik cogkusundan ve karsisinda higbir seyin dire-
nemedigi bilgiislemin Depardieu’sii Philippe Rigaultnun
verimliliginden destek bulabildi! Ustelik, Philippe cok iyi bir
klametgidir. Brahms'in piyano ve klarnet igin bir sonatim
birlikte calmak igin sozlegtik.

Chumakov’un, otomatiklestirmeye kars1 neredeyse kut-
sal bir tiksinti duyan bir biyolog olusu, benim gibi birinin
tizerindeki gekiciligini daha da olagandis: kihyor! Otomatla-
nma her zaman kuskuyla yaklasti. Biiyiik projelere inanma-
digindan degil. Ama makinelerle daha az bagimhlik iliskisi
icindeki biiyiik projeleri yeglerdi. Bazilar1 belki de yararsiz
olan basit bir ig djzisinin otomatik olarak zincirlenme zorun-
lulugu diisiincesi, ona rezil bir iistiinkoriiliik ve kugkulu bir
hesaplilik olarak goriiniir. Her zaman, otomatlardan tasarruf
saglayacak bir biyolojik ¢6zilimiin pesindedir. Bu diretmede
onun tim bilimsel mizac1 yatmaktadir. Béyle bir muhatap
son derece degerlidir. Isin, dolayisiyla otomatin daha basit-
lesmesini saglayacak bir ¢oziimii her zaman arar. Bu, gergek
bir tartisma ortam yaratir. Ve bir otomatin gerceklestirilme-
si konusunda Chumakov ile anlagsmaya vardiginizda, ayg-
tin mutlak gerekliliginden emin olabilirsiniz.

Kimi zaman onun kosulsuz katilmasim sagladigim da
olur. Cok yakinlarda yeni bir robot hazirlamigtik. Elbette,
Chumakov mizmizlanmaya baslad: ve onu sanki Cehov'un
bir karakteriymis gibi diigiinmeme neden olan Rus Ingilizce-
siyle agiklamaya bagladu:

- Bu sey calismaz, asla galismayacak... her tiirlii sikta ben
kuskuluyum...

Derken, robotun galistigi, hem de ¢ok iyi ¢ahstig1 ve
kesin gerekliliginin ortaya ¢iktig1 giin geliyor. Ve telefonda,
ani bir hayranlik ve tam bir Slav begenisi tinilarin tasiyan
sesi, Chumakov’un:

- Calisiyor, olaganiistii! Makine tiim sistemi kurtariyor.
Bu, sorunlarin %80'ini ¢ozer.

iki giin sonra, beni yeniden ariyor:

- Sorunlarin %95ini ¢6ziiyor!
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Ve kiiglik basanmdan dolay1 dort kdse oluyorum.

Ideal bir muhatap. Hem katir kadar inatg1 hem de son
derece rekabet¢i bir mizaa var. 21. kromozom tizerindeki
kesfi onu etkilemiyor. Bagskalan bununla 6viinebilirdi. Ilya,
asla. Bu igreng robotlar ve bu agir teknolojiyle, bize tiim ge-
nomun fizik haritasim gelistirme olanag veren ilk yontem-
den tatmin olmuyor... Kendi kendine: “Bundan daha iyisini
yapabilmeliyim!” dedi. '

Onun bu tiir konugmalarim1 duydugumda, ona fazla di-
renmemeye dikkat ederim. Sonugta, daha hizh gitmek igin
zarif biyolojik ¢6ziimler istiyor. Ve Chumakov isteyince ya-
pabilir. Bunun tizerine, ikimiz birden diigiindiik ve yeni bir
kavram, o giinden beri ilizerinde ¢ahstgimiz yeni bir harita-
lama yontemi bulduk. Eger arashrmalanmiz olumlu sonug
verirse, bunun bize iki yi1lda yaptigimiz seyi birka¢ ayda
yapma olanag saglamasi gerekir (simdiden bir rekor)! Kisa-
casl, her ikimiz de, liniimiizii saglayan seyleri kullanimdan
kaldirmaya ¢ahsiyoruz. Mantikh. Bagkalan tarafindan agil-
mak yerine, kendi kendimizi bizzat agmay yegliyoruz...
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2 Subati'min ortasinda, bilgiislemcilerimiz tiim YAC'lan-

muzin izlerinin kiyaslanma islemini séziini ettigim
sogukkanhhkla gergeklestirmislerdi. Diger yandan, yalnizca
tek bir kromezoma ait YAC toplulugunun yahtilmasina
imkan veren ve Chumakov'un gelistirdigi bir teknikten
yararlaniyorduk. Biitiin kozlar elimizdeydi. Kisa bir siire
icinde, bir yandan genom biitiiniiniin ilk haritasimni, diger
yandan da, daha kesin bigimiyle, 21. kromozomun haritasim
gergeklestirebilecektik.

Kazanmis oldugumuzu biliyordum.

Bu evrede, haberi yanki uyandiracak bigimde duyurmak
soz konusu bile degildi. Amerikah aragtumacilarla ¢alismay:
sirdiirme zorunlulugunun bilincindeydim ve isleri onlara
yumusak bir gekilde duyurmak istiyordum. insan genomu
alanindaki en 6nemli kisiligi, Jim Watson"1 aradim:

- Size soyleyecek ¢ok 6nemli baz: seylerim var... Cahs-
mamuz ¢ok ilerledi...

Heniiz gergekten neyin s6z konusu oldugunu bilmeden,
beni hemen yanina ¢agirdi. Bizim bir gen, ya da bu tarz bir
sey buldugumuzu diigiiniiyordu.-Gok sayida otomatla do-
nanmug bir laboratuvanmiz oldugunu biliyordu. Bir 6nceki
yihin nisan ayinda, Amerika Birlesik Devletleri'ndeki bir
konferans sirasinda, Généthon’'un donanimim1 konu alan bir
video filmi gostermistim. Ama, hastahklann genlerini bul-
may saglayacak bir sistem istedigimizi agiklamakla yetine-
rek ne yaptigimizi tam olarak soylememigtim. Bu, gercegin
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ta kendisiydi, ama uzmanlan asla aydinlatmiyordu.

Boylece Amerika Birlesik Devletleri'ne ugtum ve bu kez
Jim Watson’a s6z konusu olan seyi ayrintih bigimde anlat-
tim:

- [zlere sahibiz, tamam, igliyor... Bu, genomun biiyiik bir
kisminda iist liste gelen pargalan veriyor... 21. kromozomun
haritasinin yakinda bitecegini diisiiniiyorum... Diger kromo-
zomlar igin de birkag ay sonra biitiin bir haritaya sahip ola-
cagiz... Ve daha bitmedi...

Onun terledigini gordiim, neredeyse aglayacakti. Heye-
cam gorkemli ve gelisik tiirdendi. Bana birkag teknik ayrinti
sordu. Ona “méga-YAC” larimiz1 nasil gergeklestirmis oldu-
gumuzu anlattim. Kulagina gelenlerden, neler olup bittigini
biraz biliyordu, ama fazla da inanmiyordu. Her tiirlii gikta,
bunca yol aldigimiz1 diiglinmiiyordu.

Amerika Birlesik Devletleri’ndeki genom projesinin ¢ok
unli patronu, molekiiler biyolojinin kurucu babalarindan
biri, altms li¢ yagindaki Jim Watson, Amerikan stratejisinin,
yani kendi stratejisinin pabucunun bir Fransiz ekibininki ta-
rafindan dama atildigim goriiyordu. Ama en sevgili diisle-
rinden birinin gerceklesecegini de anlamist1: insan genomu
dizilemesi, onun saghginda, 2000 yilindan énce gergeklese-
cekti! O giine kadar, Amerikah aragtirmacilarin haritalamay:
li¢ ya da dort yildan once bitiremeyeceklerini diigiinmiistii
ve dizilemenin de 2013 yilindan 6nce tamamlanmasin bek-
lemiyordu... Ve iste simdi, 1992 yihmin baginda, her sey
CEPH'’in ve Généthon’un, gelecek yil genom biitiintiniin ilk
haritasim gergeklestirmek lizere her 6geye sahip ekibiyle bir
anda hizlaniyordu. Sonugta, memnun ve cogkuluydu.

Heyecan soku gegtikten sonra, muhtegsem bir incelikle
tepki veriyor:

- Gelin, iyi denk geldi. Kiigiik bir kiz ¢ocugu tizerinde
basar1 saglayan bir genetik sagalim deneyiyle ilgili bir basin
toplantis1 yapacagim. Sizi de gotiireyim.

Toplant: yeri, laboratuvarina bes dakikalik mesafedeydi.
Amerikal gazetecilere, once genetik sagaltim deneyinin ba-
sarisini selamlayarak seslendi, ardindan da agikladr:

— Ama, size bu konuda daha fazlasim séylemeden 6nce,
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son derece onemtli bir seyi duyurmahyim: Fransizlar insan
genomu alaninda olaganiistii iistiin bir bagar elde ettiler...

Yeniden konugmamiza dondiik. Birkag saat icinde, iligki-
miz gok sicak bir hal aldi. Bizim, Amerikah ekiplerle ¢ahigma-
y1 siirdiirmekte kesin kararh oldugumuzda ve miimkiinse
bir ayagimizin Amerika Birlesik Devletleri'nde olmasinda
diretiyordum

Konuyla ilgili tiim aragtirmacilara fax yollamaya baglad:

- Cohen ile iligki kurun, laboratuvannda ¢ok onemli
seyler olmakta...

Paris’e dondiikten sonra, 92'nin Subat ve Mart aylan
boyunca, Amerika Birlegik Devletleri'nden fax ve telefonlar
yagdi, kimi bizim “biitiinciil yaklagrm™imiz1 kutluyor, kimi
bizle ¢ahsip ¢ahsamayacaklanm soruyordu.

Kisacasi, Amerikah arastirmacilar Amerikan tarzi tepki
gosteriyorlardi. Son derece tarafsiz bir bigimde... bizden on
kez daha iyisini, miimkiin olan en hizh sekilde nasil yapabi-
leceklerini gormeye g¢ahyorlardi! Genom programimin ilk
asamalanndan birini kaybetmislerdi. Daha sonrakileri
kazanabilmenin olanaklanyla donatacaklard1 kendilerini...
imkanlan, yetkinlikleri ve yetenekleri vardi. 1957°de, Sov-
yetler Birligi'nin ilk Sputnik’i firlatmasi, sonraki on yil iginde
devasa Apollo projesiyle kendi kendini asan Amerikan uzay
aragtirmalann elektriklendirmigti. 1992°de, genom program
cercevesindeki Fransiz basansi da hig siiphesiz benzer tepki-
lere yol agacaktir. Ben buna sadece sevinebilirim, su kogsulla
ki, Amerika-Avmpa soguk harbinin savas baltasi, Atlan-
tik’in iki yakasinda da nihai olarak topraga gomiilsiin. Diin-
ya bilimsel arastirmasinin ulusal rekabetlerle kazanacak bir

seyi yok.

0O 1992 y1h baslannda, Amerika Birlegik Devletleri’ndeki
igimi kolaylaghrmak igin, Jim Watson elinden gelen her seyi
yapti. Nisan sonunda da, Watson"in gahistig: liniversite kam-
piisii Cold Spring Harbor’da her yil yapilan geleneksel insan
genomu konferansina katilabildim. New York yakinlannda-
ki bu saygin mekanin entelektiiel iiniine, 6yle saniyorum ki,
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agin1 Olglide disiplinli olan konaklama kosullar: —tahta kuli-
belerde tiger kisi yatmak, hiiziinlii bir sadelik tagiyan yemek-
ler- da eklenmektedir.

Katihmcilar, gallsmamizin gelismeleri konusunda tam
olarak bilgilendirdim. Sonuglarimizin heniiz yalnizca kismi
olmasindan dolay1 bazi kugkucu- giiliimsemeler go6zledim,
ama asla kugkularindan emin degillerdi. Bizim 21. kromozo-
mun haritasin1 neredeyse bitirmis oldugumuzu bilen baz:
aragtirmacilar, bizim igin kii¢iik bir oyun hazirlamiglardi. Su-
numum biter bitmez, bir Amerikan ekibinin Y kromozomu-
nun eksiksiz haritasini tamamladigin1 duyurdular. Gergekte,
bu pek dogru degildi. Gergeklestirilen galiyma miikemmeldi,
ama sonraki ay iginde, kromozomlann en kiigiligiiniin tim
haritas1 olmasi gereken kisminin aslinda yapilmadigini 6g-
rendik. Ama bahane bulmayalim. Haritay: yapan bilim ada-
mi, David Page, ok yetenekli bir aragtirmacidir ve meslek-
taslan, bir insan kromozomunun ilk haritasinin Amerikah
bir ekip tarafindan gergeklestirilmis oldugunu duyurma
diirtiisiine direnemediler.

Genomun biitiinii tizerindeki kugatici stratejimizin kisa
vadede ongordiigii sonuglar karsisinda, bu flag haberin an-
cak ¢ok goreli bir yankisi oldu.

Eyliil 1992'de, Cell adli Amerikan dergisinde, “Maya
Mantarin Yapay Kromozomlarimn Izi Aracthgiyla Insan Ge-
nom Biitiiniiniin Haritalanmasi” (Mapping the Whole Human
Genom by Fingerprinting Yeast Artificial Chromosomes) baghkl,
insan genomu haritasinin %50’sinin gergeklestirilmesini du-
yuran bir makale yayimladik. Makalede, bu ilk haritann,
ozellikle de kullanilan YAC'lann yaklasik %40'inin “kurgu-
sal” olmas1 nedeniyle kusursuz olmadigin1 pesinen agikla-
maya 6zen gosteriyorduk: YAC'lar elbette tek bir parga insan
DNA’s1 igeriyorlardi, ama bu, genomun, farklh kromozom-
larindan gelip ug uca eklenmis iki par¢asindan oluguyordu.
Bu, YAC'larin, Maynard Olson tarafindan gelistirilmis olan
yontembilimine bagli, hemen hemen kaginilmaz bir feno-
mendi. Yalnizca daha fazla sayida YAC kullanimiyla kagini-
labilen, fizik haritanin tiimiine 6zgii teknik sorunlardan bi-
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riydi. Yine de, bu siradan ve beklenen sorunlar alt1 ay sonra,
Science dergisindeki iyi bilgilenmemis bir makalede, bir po-
lemik baglangicina konu oldular. Ama bu elegtiri girigimleri,
bizzat Amerikali bilim adamlarinin kat: itirazlan kargisinda
sonugsuz kaldu.

1992'nin o Eylil ayina donersek, Jean Dausset, Bernard
Barataud ve ben, makalemizin Cell‘de yayimlanmasindan bir
glin 6nce, ayn 17’sinde, ulastigimiz sonuglann anlamin ge-
nig kitlelere yansitmak amaciyla bir basin toplantis: diizenle-
migstik. Diapozitifler, grafikler hazirlamigim ve gazetecilere
haritanin, kromozom pargalarinin, bu pargalan diizene koy-
ma yolunun vb. ne oldugunu, genellikle son derece teknik ve
getin oldugu diigiiniilen bir alanda uzmanlann simrh gevre-
si disindaki insanlann o giine kadar haberli olmadiklan kav-
ramlan agikladim.

Bu arada, sonuglanmiz akmaya devam ediyordu. Basin
toplantisiyla ayn1 anda, Charles Auffray de, iki bin gen dizi-
sini, Unesco’ya teslim etmezden 6nce, kogul ve berat hakki
talep etmeksizin Bilimler Akademisi'ne veriyordu. Eyliil so-
nunda, Chumakov, saygin ingiliz dergisi Nature’da 21. kro-
mozomun ilk fizik haritasinin hazirlandigini duyuruyordu.
Bir ay sonra, ayn1 dergide Jean Weissenbach, Généthon’da
gerceklestirmis oldugu biitiin genetik haritayr yayimliyordu
ki, bu, uluslararasi bilimsel toplulukta bir elektrosok etkisi
yapt.

Basin toplantimizin ardindan, televizyon, ¢aligmalar-
mizdan soz etti, gesitli glinliik ve haftalik yayin organlarinda
genellikle gayet agik, miikemmel makaleler gikti. Bu, gogu
zaman bilimsel gelismelerden fazla haberli olmayan Fransiz
kamuoyunda bir sok yaratti. Pek ¢ok insan, 6zellikle tirkiitii-
cii olarak tammnan bir bilim kolunda nelerin s6z konusu
oldugunu anlamaktan memnunluk duydu.

Bunu izleyen aylarda, yabanc1 basin, 6zellikle de ingiliz
ve Amerikan basini, giderek artan bir cogkuyla ulagtgimiz
sonuglardan soz etti. Time Magazine’den bir gazeteci, tistelik
¢ok da giizel hazirlanmis makalesinde, YAC'lann kesfini
dogrudan bana maletti (ashinda beni bu konuyla, onlan
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gerceklestirmeyi basardigr 1986 yihinda, Amerikah aragtir-
mact Maynard Olson tamgtirmigt:). Yukarda anlatagim gibi,
bizim yaptigimiz, bu YAC'lan, bugiin haritalama igleminde
kullanilan ¢ok daha biiyiik “mega-YAC"lar halinde miikem-
mellestirmekten ibaretti. Gazeteci, kapildig) cogkuyla biraz
ileri giderek bizim Amerika’y1 “giiliing duruma diisiirdiigi-
miizi” yazmisti. Kuskusuz bu sagmaydi. Cahsmamizin ve
sonuglanimizin alanimi daha iyi simirlamak amaciyla, Time
Magazine yayn kuruluna bir diizeltme yazis1 gondermek is-
tedim. Biz elbette genom haritalama stratejisi alaninda tistiin
bir bagar gergeklestirmistik. Amerikan aragtirmasi her alan-
da lider olamaz; ama diger uluslararasi ekiplerin belli nokta-
larda onu geg¢mesi higbir sekilde onu giiliing duruma
diigiirmez. Sonra, insan genomu programi yalnzca baglan-
g1¢ donemini yasayan engin bir projedir. Bu seferlik biz, tar-
tismasiz bigimde dogru yonii gostermistik ve tiim uluslara-
ras1 bilimsel topluluk da bizi izlemisti. Ama yann, yeni bir
sorunda izlenecek yolu gosterecek olan, belki de Amerikal,
Japon ya da Ingiliz bir bagka ekip olacakti ve bu kez biz on-
lan izlemekle yetinecektik. Cagdas uluslararas: araghirma,
bugiin bagka tiirlii isleyemez. Ve herkes digerlerinin gergek-
lestirdigi ilerlemelerden yararlanabilmek zorundadr.

Généthon’nun basarisi, her seyden once, farkh tilkelerin
genetikgilerinin biyolojik aragtirma alaninda sinai otomatik-
lestirmeyi yaygin olarak kullanan biiyiik yapilann devreye
sokulmasi zorunluluguna inanmalanm sagladi. Aynca, artik
herkes “genoma biitiinciil yaklasimi” benimsiyor; bu yak-
lasim neredeyse kesin bir gercek haline geldi.

Daha yapacak ¢ok is var, kuskusuz. Gergeklestirmis ol-
dugumuz harita, XVI. yiizyildaki ilk diinya haritalan gibi,
kusursuz olmaktan uzaktir. Ama bundan boyle genom ala-
ninda, eksiklerine ragmen, yeri doldurulamazhg: ortada
olan bir ilk diizlemkiireden yararlanacagiz. Kromozomlar
tizerine uzmanlagsan Amerikah ekipler haritayr hizla gelisti-
rebilecek, surasim diizeltip burasim1 dogrultabilecek, ya da
belirginlestirebilecekler... Esasen onlar serbest birakacagiz,
¢linkii artik isi hizla bitirmek igin en iyi konumdalar.
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Bir tek alanda, fizik harita alaninda onemli bir agsama
kaydetmigtik, ama ilerlememiz biyolojik aragtirmadaki bakig
tarzlarim degistirdi. Ozellikle Amerika Birlesik Devletle-
ri'nde, arastirmacilar, yalnizca fizik harita (gergeklestirilme-
si Généthon’ndaki yapilanma aracihgiyla ¢6ziimlenmis olan
harita) igin degil, genomun dizilenmesi, hastahk genlerinin
kesfi, genetik sagalim vb. gibi, biyolojik aragtirmanin diger
birimleri igin de ¢ok biiyiik merkezlerin kurulmasinin zo-
runlu olduguna ikna oldular. Ve eger miimkiinse, bu farkh
aragtirmalarn birlestiren merkezler kurmak istiyorlar.

Ve bu daha iyi. Fransiz karar adamlanna ve aragtirmaci-
lara diigen, Amerikah meslektaglan kadar enerjik bigimde ve
ustalikla tepki gostermektir. CEPH ve Généthon'la birlikte,
bizim Amerikah ekiplere kiyasla yaklasik iki y1lhk bir beceri
fazlamz var. Gergekte, bu ¢ok azdir. Hastalik genlerini aras-
tiran ekiplerle sagalimlan arastiran ekiplerin gabalan ara-
sinda esglidiimiin saglandig) biiyiik gaph birlesik aragtirma
yapilan kurmak igin, bizim CEPH ve Généthon’da gergekles-
tirdiklerimizden yararlanilmasi s6z konusu olacaktir.

Ne yazik ki, hastahane yoneticileri, kamu giigleri, oyla
basa gelmis yerel yoneticiler bile bize artik ¢ok daha dikkat-
li bir bigimde kulak verirken, Fransiz biyoloji ¢evresinden,
huy edindigi bir kakofoni yiikseliyor. Biyolojik aragtirma,
besbelli ki, bundan boyle ok daha 6nemli biitgelere sahip ol-
mahdir. Kamu bagislanna bu 6lgiide bagimh olmay: siirdiir-
mek zorunda kalmasi1 normal degildir.

Bugtin, karar verme noktasindaki politikacilar, esasen
olaya bu gozle bakmaya daha gok yatkin olsalar gerektir.
Ama kime seslenecekler? Kime giivenecekler? Hangi bilim-
cilere? Hangi arastirma ekiplerine? Herkes kendi kiigiik bi-
limsel alan pargasim gekistirip duruyor ve gogu zaman AFM
gibi bir hasta derneginin serpistirdigi kiigiik yardimlarla ye-
tiniyor. Bu hep bdyle gidemez.

Ama, kimi haritalamada, kimi dizilemede, daha bagkala-
n genetik sagalhmda ve sagalim arastirmalannda uzman-
lasmusg bir grup bilimci, eger gergek bir proje, bagintih, tutar-
h, saglam bir dosya hazirlamak iizere kafa kafaya verip an-
lagirlarsa ve tiim bilimsel ortaklarin hedeflenen operasyon
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konusunda hemfikir olduklanmn gosterirlerse, karar merci-
lerini gerekli biitgelerin ¢ikarilmasi igin ikna etmeyi basara-
caklarina inamyorum.

Biz Généthon’da yalnizca gen kesifleri tizerindeki aras-
tirmada (haritalama, dizileme...) degil, sagaltim aragtirmala-
rinda da yararlanma olanag) saglamasi gereken teknobiyolo-
ji alaninda, bir beceri kazandik. Elbette ki, merkezi ve asa-
mal diizen iginde ¢ahgsan agir yapilanmalar degil, ama
disandaki becerilerin de aktarimiyla birlikte “miikemmel”
merkezlerle donanmig arastirma aglan s6z konusu olacaktir.
Bu iilkedeki genetik aragtirmalarinin, bizim insan genomu
alaninda gergeklestirmis oldugumuz ilerlemeden yararlan-
masi i¢in tek yolun bu oldugunu disuniiyorum. Clinki tek-
nobiyolojik becerimizi birbirimizin kullanimina sunmamiz
son derece etkili olabilir.

Ve bu iilkenin biyologlan, hep beraber kusatic bir aras-
tirma politikas1 hazirlayabilecek yetenekte olmak zorunda-
dirlar. O zaman, segilmigler ve siyasal karar vericiler, ikna
edilmekten bagkaca bir gey talep etmeyeceklerdir. lle-de-
France bolgesinin bir yetkilisine, bu tiir birlesik bir aragtirma
i¢in iki milyar franklik bir projeden s6z ettigimde, bu paray:
onemli bir miktar olarak degerlendirmesine karsin, ¢ok ilgi
gosterdi. O zaman ona, bir kilometrelik otoyolun kaga malol-
dugunu sordum.

- 300 milyon franka maloluyordu, ama Yegiller kendi
kosullarin1 dayattiklarindan bu yana, tiineller, kopriler vb.
yapim isleriyle birlikte, kilometresi bir milyara maloluyor,
diye yanitlad: beni.

Ve, kendisini, bolgenin 6teki 6nceliklerine kiyasla bizim
projemizin yararina inandirabilecek bir aragtirma biirosunu
emrime vermeye hazir oldugunu ekledi!

Sonugta, biiyiik 6lgekli biyolojik aragirmalann insani ya-
rar1 ve hesaphhigina inanmalari igin siyaset adamlarina ve
sanayicilere yardimci olmak, bilimcilerin roli ve gorevidir.
Bu yalnizca aragtirmacilarin iyi kurulmus, iyi sunulmus, tu-
tarsiz olmayan ve uyumlu projeler yapmalarina baghdur.

Insan genomu programi, bundan bdyle yeni stratejilerin



Mutlu yil 171

devreye sokulmasin1 gerektirecektir. Biitiin bir biyologlar
cemaatini, birbiriyle bagintih yeni goérevler bekliyor.

Bundan yedi yil once, Amerika Birlesik Devletleri'nde,
beni YAC'larla tanigtiran Maynard Olson ile kargilagmigtim.
Degisik projeler diisiindiigiim zaman, benim kusagimdan
olan bu aynksi aragtirmaciy: bir tiir akil hocas1 ya da ayna
olarak gonirnim. O donemde, 1986’da, ona soyle demigtim:

- Biliyorsun, genetik harita sorunu ¢6ziildii. Onu kullan-
mak yeterli. Bundan sonra birlesik bir fizik haritanin gergek-
lestirilmesi s6z konusu... senin YAC’lar bu konuda bana baz
fikirler veriyor.

Gilmigti.

Onu son olarak yeniden gordiim. Rekabetten korkmayan
ve kendisi kadar giiglii olana katilmay: bilen tiirden arastir-
macilardandir. Halihazirda, bir bagka genom sampiyonuyla,
Leroy Hood'la birlikte Pasifik'in kuzey kiyisindaki Washing-
ton D. Seattle’da, beni gezdirdikleri aym laboratuvarda ¢ah-
siyor. Maynard ile yedi y1l 6nceki haz ve heyecanla yeniden
tartishm.

- Biliyorsun, dedim ona, benim igin fizik harita bitti...

- Ah, ah, ah! Bana 86’da genetik harita igin yaptigin seyi
yapiyorsun... Ama evet, haklisin, hayal giiciinii bagka tiirden
bir gorii lizerinde ¢ahgtirman gerekir.

Kendisi de dizileme iizerinde galisiyor ve tek etkenli has-
taliklaninkine gore ¢ok daha zor bir is olan, ok etkenli has-
taliklarin genlerini bulmay: saglayacak bir yontem lizerinde
disiiniiyor. Bunun igin, bugiin kullandigimizdan ¢ok daha
yogun bir genetik harita gerekecektir.

Ona soruna iligkin diiglincemi agikladim: yeni teknoloji-
lerin yardimiyla, on binlerce insanin genomunu kullanmaya
imkan verecek bir yapilanma. Yeni ve baska bir olgekte dii-
siinmemiz, hem nitel hem nicel yeni bir sigramay gergekles-
tirmeye girismemiz gerekecekti. Ve tiim bunlan konugur-
ken, Olson’in soruna bakiginin da benimkiyle hemen hemen
aym oldugunu kesfettim. Bunu gergeklestirebilecek giigte
olup olmadigindan emin degildi, ama bu yolda gitmem igin
beni cesaretlendirdi. Olson’dan bu tarz bir yesil 1s1k alinca,
kendimi tamamen rahatlamis hissederim ve bu da beni ayn
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yonde diisiinmeyi siirdiirmeye tegvik eder. Maynard Olson
gibi biriyle bilimsel iliski, benim igin uluslararas: bilimsel
igbirliginin ideal bir 6rmegini gosterir.

Benden bagka tiirden bir igbirligi de istendi. Baz1 hasta-
liklarin genlerinin bulunmasi ve 6zellikle de bu hastahklarin
sagaltimi lizerinde ¢ahsan bir Amerikan sagaltim araghrma-
s1 igletmesi olan Millenium’a danisman olmam istendi. Seve
seve kabul ettim. S6z konusu isletme, diger tilkelerin Nobel
Odiilli ve taninmisg aragtirmacilarini biraraya getirmeyi
segmistir. Ayn yerde, ayn izlek ¢evresinde, ¢ok sayida tinli
biyologun diizenli toplantis), sagirtic1 diislinceler saglar. Bu
tiirden bir 6zel Amerikan yapilanmasindaki igbirligi, bana,
arastirmanin bu alanindaki en iyi uzmanlara ulagsma olanag
sagladi ve birkag ay boyunca, dort bes yilda 6grendigimden
daha fazlasim 6grendim. Cogku ve heyecanla, bu biiyiik bi-
limcilerle birlikte, yannin sagaltic1 ibbim1 doguracak strateji-
lerin hazirlanmasina katihyorum.

Bir Fransiz aragtirmacisi i¢in bu bir sanstir. Bu iligkileri
siirdirmem igin beni cesaretlendiren bakanhk sorumlulan
da esasen bunda yanilmadlar.

Kuskusuz 6zel bir isletmeden ¢ok biiyiik humanist pro-
jeler beklememek gerekir. Milyonlarca kisiyi ilgilendiren sit-
ma igin bir aginin aragtirilmasina yatirnm yapmak mu? Soru-
yu sorma agikyirekliligini gosterdiginizde, size hig istifleri-
ni bozmadan, “so6z konusu bile olamaz, ilgili kisiler para
o6demeyecekleri i¢in pazan yoktur” yanitin verirler. Bu, kalp
ve damar hastaliklan ile sismanhk tizerindeki aragtirmala-
rin, tropikal hastahklarinkinden ¢ok daha hizh ilerleyecegi
anlamina geliyor.

Ozel ya da kamu yatirimlanyla esasen desteklenen zen-
gin iilke aragtrmacilannin, gergek bir ahlaki sorunla karsi-
lagtiklan yer burasidir.

Tibbi ve biyolojik arastirmanin ilerlemesi, Kuzey-Giiney
farkim daha da belirgin kihyor. Yoksul iilkelerin halki ¢ag-
mizin pahal tibbina ulagabilecek durumda degil. Yalmizca
¢ok ufak bir ayricahkh azinlik, ilacin ve bizim sanayilesmis
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iilkelerimizde giindelik kullanima agilmis olan tibbi uygula-
malarin bedelini karsilayabilir. Ayrica hi¢ kimse, bu tilkele-
rin halklarina 6zgii hastaliklarin sagaltim aragtirmalan igin
yatirim yapmaz, ¢iinkii 6deme giicii olan bir pazar yoktur.
Zengin liilkelerde, baz1 hasta dernekleri kamusal savsakla-
may1 bir 6lgiide dengeliyor. Yoksul tilkelerde boyle degil.

Ben, Tunus kokenli olma ve bir ayagimi her zaman ¢ok
sicak kargilandigim bu Kuzey Afrika iilkesinde tutma sansi-
na sahibim. Hicbir sanayilesmis iilkenin Afrika’ya ait tibbi
sorunlara yatinm yapmak istemeyecegini ¢ok iyi biliyorum.
Tunus Devlet Bagkan1 Zeynel-Abidin Ben Ali'yle bir goriig-
me sirasinda, Afrika’nin, tibbi alanda Batih ortaklarina fazla
glivenmeksizin kendi sorumlulugunu kendisinin tistlenme-
sinin ivediligini kanitlamaya gahgarak, Tunus’da, Afrika igin
Yeni Teknolojiler Enstitiisii kurma diigtincemi dile getirdim.

Miitevazi bir ge¢mise ve biiytik bir galigma giicline sahip
olan, halkinin giinliikk yasamin ilgilendiren kararlarin
uygulanmasin en ufak ayrintisina kadar siirekli bir dikkatle
izleyen (6ziirliiler igin getirtilen tekerlekli koltuklarin bir ha-
vaalaninda bekletildigini duyunca hemen oraya kosup
biirokratik yavashg: sarsalar; bir hastahanedeki hasta kabul
kosullarina iligkin bir yakinmanin dogru olup olmadigin
bizzat denetler) bu adam, bende giiglii bir etki birakmistir.
Karsilagma firsat1 buldugum siyaset adamlar: iginde, genetik
sorunlarindan en haberdar ve en ¢ok bilgilenmis olan1 da
odur. Bu ilgiyi, insan yazgisinin (bana, bu so6zcligiin
Arapgasinin Mektup oldugunu soylemisti) genomda kayith
oldugu bigimindeki ¢ok kisisel goriigiine mi bor¢ludur?
Belki de. Su gergek ki, Tunus Devlet Bagkani'min tepkisi ¢ok
olumlu oldu ve bana gonderdigi mektupta, girisimimin bun-
dan boyle onun destegine sahip oldugu gilivencesini verdi.

Bu vakif projesinden, Généthon’u ziyarete geldigi zaman
Jacques-Yves Cousteau’ya soz ettim. Coskulandi. Gergekte,
aralarinda Jim Watson, Maynard Olson ve kendini Afrika’ya
0zgii hastaliklarin aragtirilmasina adamus tinlii ve biiyiik bi-
limci Barry Bloom da olmak iizere, iliski kurdugum herkes
bu konuda aym goriiste.
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Belirlenen proje, Arapgada “Afrika” anlamina gelen ve
¢ bin 6nce Tunus’un ilk adityken daha sonra kitanin biti-
niine verilen Ifrikya adiyla bir vakif kurulmasini esas almak-
tadr.

Vakfin amaci, birincisi Tunus’'da daha sonrakiler gesitli
Afrika ulkelerinde agilacak olan bir enstitiiler zinciri yarat-
maktir; bu enstitiler Afrika ulkelerinin, kendi mali olanakla-
nyla, hibbi ve tanmsal aragtirma yontemleri gelistirmelerini
saglayacaktir. S6z konusu olan, kendilerine 6zgii saghk
sorunlanni kendilerinin ¢6zebilmeleridir. Tunus’un Unesco
nezdindeki temsilcisi, fevkalade zarif ve kiiltiirlii bir toplum-
bilimci olan biiyiikelgi Abdiilbaki Hermasi‘yle birlikte,
projenin iki yil iginde islerlik kazanabilmesi igin, gerekli
basvurulan yaptik.

Vakif uluslararas nitelik tagiyacak ve gesitli kaynaklar-
dan fon geliri elde edecektir. Biyoloji alanindaki en biiyiik
uluslararas: segkinlerden olusan bir bilimsel kurul tarafin-
dan gevrelenecektir. iligki kurdugum Watson, Olson vd. gibi
tinli bilimcilerin hepsi de, bu kurulda yer almay: kabul edi-
yorlar. Bu anlasilir bir gey. Onlar, 6zel araghrmanin uygun
pazarlan fethetmesine yardim etmekle yetinmeye merakh
degiller ve hepsi de, yoksul iilkelerin maruz kaldigx olaga-
niistii ibbi adaletsizlikten fevkalade rahatsiz oluyorlar.

“Acinin hizmetindeki miikkemmellik”, benim vakif i¢in
onerdigim distur boyle. Bu vakif araahgiyla diinya biyolo-
fisinin en iyi bilimsel kafalan, sanayicilerin higbir sey yap-
mak istemedikleri Afrika iilkelerinde, tip alanindaki kendine
kendine yeterliligi yaratmak igin ugrasmak zorunda kala-
caklar. Hedeflerden biri, sitmaya karg1 ¢ok diisiik maliyeti
olan iyi bir a1 bulmak olacak. Zira bu miimkiindiir ve
AIDS’e kars1 bir ag1 gergeklestirmekten ¢ok daha kolaydir.
Ama Afrika’daki AIDS iizerine araghrmalar da éncelikler
arasinda yer alacak. Ve proje basanlabilse gerektir, ¢linki
Tunus, hizh sanayilesmesi, diinyanin bu durgunluk déne-
minde biliylime hizim %8’de korumasi, koti beslenmenin
oniini almas1 ve komgulannm kiskandiracak bir hastahane
sistemiyle, Afrika iilkeleri arasinda en fazla ilerleme goster-
gelerine sahip olan iilkedir. Bu projeye ¢ok umut bagladim.
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On bin genomu ayn: anda kosut olarak ¢oziimleyecek
yapilara islerlik kazandinlmasi, Tunus’da bir araghrma vak-
f; igte Oniimiizdeki birkag y1l igin en ¢ok baglandigim proje-
ler. Iki ti¢ y1l iginde, her sey yerine yerlesip yeni laboratuvar-
Ianmiz Saint-Louis Hastahanesi’'nin Jean Dausset vakfi biin-
yesinde CEPH'in kullanimina verdigi binalara yerlesince, si-
ki bir bigcimde baz: kisisel diislerimi gerceklestirecegim bir
tatil yih, kiigiik bir sonsuzluk pargas1 kullanmay1 hesaphyo-
rum: miizik yapmak ve son yillarda ihmal ettigim bilimsel
literatiinin Wimiinii okumaya zaman ayirmak. Bir yanda
miizik, bir yanda diger meslektaglanmin yaptiklanm oku-
mak; geriye kalan yirmi otuz yilik meslek yagamimdaki
aragtirma izleklerimi kendi deneyimim 1s1g1nda yeniden ta-
nimlamak igin bunlardan iyi esin kaynagi olamaz.

Yeter ki, bu basit proje diislediklerimin en az gergeklesti-
rilebiliri olmasin...
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XI

YAKIN GELECEK

11 Mayis 2004, Villeneuve-la-Garenne,
ogleden sonra 17.00

arianne ve Frangois D. muayene odasina giriyorlar.

Cok yonlii [polyvalent] tarama testinin sonuglarin al-
maya geliyorlar. Frangois kaygisiz ve sakin goniniiyor. Ma-
rianne ashinda kaygih degil, ama yalnizca biraz sabirsiz.

Son iki goriigsme sirasinda, Dr. Gerald G. s6z konusu tes-
tin siurlan kadar kullanimini da agiklamaya 6zen gosterdi;
nelerin bilinmesini saghyor, nelerin bilinmesini saglamiyor.
Test, dollenmeden sonra ana babaya ve anne kaninda bulu-
nan cenin hiicrelerine uygulanir. Dolayisiyla test, higbir ge-
kilde rahim igine girmeyi gerektirmiyor ve cenin igin higbir
risk tasimiyor.

Bu ilk gebeligi 6ncesinde, Marianne’in bu tiir seyler hak-
kinda her hangi bir fikri yoktu. Kromozomlar, genler, ge-
nom... Kuskusuz herkes gibi biraz bir seyler duymustu. Ama
her hangi net bir sey soyleyemeyecekti. Cocugunun onbes,
otuz, ya da altmis yasindayken su ya da bu hastalig olabile-
ceginin onceden bilinmesine gelince: bu, onun igin bilim-
kurgu alanina ait bir konuydu. Her kosulda kendine hig so-
ru yoneltmemisti. Onun gocugu, soylemeye gerek yok ki, an-
nesi gibi giizel, zeki ve negeli, babas: gibi yumusak olacakti.
O bir kiz bile olsa, bu boyle olacakti. Marianne dogas: gere-
gi, mutlu bir insand1!

Ama yine de, doktor G./nin agikladig: seyler ¢ok ilging.
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Tibbin gozde terimiyle soylersek, bu “ongoriicii hp” dykiile-
ri, ona, ligincii bin yila girilmesinin boguna olmadigim di-
stindiiniyor.

Marianne, Dr. G.'nin agiklamalannin tiimiini anladigin-
dan emin degil, ama isin esasini belledigine inamiyor. Bu test,
doktorun dedigine gore, standart olarak kullanlan bir test.
Tipta uygulamaya gireli yaklasik alt1 ay olmus. Zorunlu de-
gil, ama ticreti Sosyal Sigorta Kurumu tarafindan édeniyor.

Test, bugiinkii haliyle toplum iginde degisik siklikla go6-
riilen 23 agir hastalig1 ortaya ¢ikaran ya da ortaya gikmasina
yardim eden (doktor bu farkin iizerinde 6zellikle durdu)
genlerin saptanmasini saghyor. Yaklasik 3 000 kahitsal hasta-
hk biliniyor. O halde daha gidilecek ¢ok yol var. Miyopati,
mukovisidozis gibi bazi hastaliklann genleri iizerinde yllar-
dir fazlaca gahisildi. Ama diyabete, meme ve kolon kanseri-
ne, degisik kalp hastaliklarina yatkinlagtirci genlerin bazilan
oldukga yakinlarda kesfedildi...

Her ay yenileri bulunuyor. Birkag yildir televizyon, rad-
yo, basin, diizenli olarak, isimleri birbirlerinden anlagilmaz
hastahiklann genlerinin tanindigim haber veriyor. Kisacasi,
insan biraz kangtinyor. Ilk baglarda, araghrmacilann ve ga-
zetecilerin ¢oskusu Marianne’a bir genin kegfedilmesinin
hastalik sagaltim1 igin yeterli oldugunu diiglindiirtmiigti.
Dr. G. onu yanilgidan kurtard. Is gonindigu kadar basit de-
gildi. Gen iyice tanindiktan sonra, yani kromozomlanmizin
biri lizerine yerlestirilip kimyasal dizisi bilindikten sonra,
hastaligin molekiiler mekanizmasinin anlagilmasi igin daha
yillarca aragtirilmasi gerekir, diye agiklad1 doktor.

Buna karyihk, hatah genleri tarama testinin kullanima
sokulmasi ¢ok daha basit ve hizhydi; bu siireyi oldukga ki-
saltmist. 1999 sonunda 16 hatah geni saptayabilen ilk “gok
yonlii” test uygulamaya konuldu. 10 ay sonra, bugiin kulla-
nilan ve 23 geni saptayan, ikinci ¢ok yonli test kullanima
girmisti. Doktora gore, 2004'lin sonunda, otomatik bir test
diizenegi bekleniyor. Ama bu kez, 48 hastalig) tarayan tigiin-
ci kusak bir test.

Biyologlar herkesin, bilinen ve agir, ama ne iyi ki, az rast-
lanan genetik hastahklarla ilgili, yaklagik 3 000 genden orta-
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lama 20 ya da 30 tanesini tagiyan, saglam tasiyici oldugunu
saptadilar. Ustelik herkeste, yalnizca yagam tarzi ya da bas-
ka gevresel etkenlere bagh olarak ortaya ¢ikacak su ya da bu
hastaliga kars1 “yatkinhik” olusturan genlerden de belli say:-
da bulunuyor.

Tarama testleri bizim sahip oldugumuz temel yatkinhk-
lan (yatkinlik genleri) agikhyorlar. En azindan bunlardan ba-
zilanni. Ama, onlemi ya da sagaltimi bilinen hastahgin
riskinin degerlendirilmesinin dogru olacagina karar verildi-
ginden bu yana, gelismeler ¢ok dikkat ¢ekici. Doktor, bu ko-
nuda ¢ok kesin bir tutum igindeydi: tarama daima 6nlemeyi
ve sagaltmay saglayacak tibbi bir edim olarak kalmali. Kar-
sisinda higbir sey yapilamayan bir hastalik riskinin taranma-
siyla oyalanmak s6z konusu olamaz.

Bugiin, 2004 yilinda, bilgilerimiz yine de ¢ok sinirli, diye
israr etti doktor. Az ok kalitsal oldugu diigtiniilen hastalik-
lann tiimii heniiz saptanabilir durumda degil. Onlann tii-
miine ulagildig: disiiniilse bile, Alzheimer hastahg) ve daha
birgok bagkalan hala temel genetik gizemini koruyor. Roma-
tizmalann, allerjilerin, skleroderma gibi, otoimmiin denen
hastaliklann birgogu igin de aym1 durum s6z konusudur...
Buna karsilik, bundan boyle meme kanserinin, kalp hastalik-
lannin baz tiirlerinin, yetigkin diyabeti gibi gocuklardaki di-
yabetin de ortaya ¢ikisina neden olan temel genler ve aynca
bu hastaliklann 6nlemleri ¢ok iyi biliniyor.

Son olarak da, doktor Marianne’a néropsikolojik hasta-
liklann en sorunlu olgusunu animsatti. Doktorlar ve genetik-
giler, bu hastaliklar kargisindan ¢ok sakinimhi davraniyorlar.
Yetigkinlerdeki manik depresif psikoz, ergenlerdeki sizofre-
ni ve bebeklerdeki otizm gibi hastaliklann ortaya ¢ikiglann-
da sorumlulugu olan bazi genler saptands; bu alandaki temel
araghirmalar, genetikgiler agisindan oldugu kadar nérolog ve
noropsikiyatristler agisindan da hizh gidiyor goriinmekte.
Ama gesitli hekim ve hasta aileleri dernekleri, bu hastalikla-
n heniiz tarama igine almamakta fikir birligi ettiler. Ciinkii
bu tip psikozlann, ortaya gikanci ve evrimlestirici etkenleri
¢ok karmagik, gostergeleri ¢ok rastlantisal, agirlik dereceleri
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de son derece degiskendir. Ve bizim bunlan sagaltmadaki
gugstizliiglimiiz o derece agik ki, kaygih aileleri bos yere
umutlandirmanin anlam yok.

Marianne boylece, gelecekteki ¢ocuklan gibi, kendisinin
ve kocasinin da yararlandigi bu tarama testinin kismi oldu-
gunu biliyor. Yant, yalnizca, gorece seyrek ama ¢ok agir ve
acimasiz olan, ya da aksine, gorece sik olmasina kargilik sa-
galm1 daima kolay olmayan, ama zaman iginde izlendigin-
den, artik 6nlenmesinin ya da 6niinlin ahinmasinin bilindigi
birkag biiyiik hastahg) kapsadigin biliyor.

Onceden uyanlmis olsa da, sorunun gesitli yonlerini
kafasinda evirip gevirmis olsa da, onlan her zamanki gibi
neseyle karsilayan doktorun odasina bir tiir kaygyla giriyor.

Gerald G., bagkentin, daha ¢ok orta halli denebilecek bu
banliyosiinde sadece 5 yildir ¢ahsiyor. Geng bir pratisyen de
olsa, hastahane ortamiyla mesleki iliskilerini korudu. Onun
i¢in, bireysel kent doktoru olarak kendini yalitmak s6z konu-
su degil. Tibbi genetigin son gelismelerini gok yakindan izle-
di ve yeni tarama testleri kargisinda ytiziinii burugturanlar-
dan olmadi. Genetik tarama da otekiler gibidir, demeyi ahg-
kanhk haline getirmigtir. Onun bilingli olarak kullanilmasi
ve kullanim sinirlannin bilinmesi gereklidir. Iste hepsi bu.
Ona gore, hicbir slipheye yer yoktur: asilamanin XX. yiizyil-
daki yayginlashnlmasiyla kiyaslanabilecek kadar biiyiik bir
tibbi ilerleme s6z konusudur. Tabii ki, genetik testlerin kul-
lanimi1 bazi suistimallere maruz kalabilir, namussuz insanla-
n aynmciliga ve ticari yolsuzluklara kiskirtabilir... Ama, so-
runlardan kagmadan onlarla yiizlesmek ve ¢oziimler bul-
mak gerekir.

Ona gore, hasta olsun ya da olmasinlar, yurttasglann tip
alaninda bilgilendirilmeleri, tibbi ilerlemeyi izlemek zorun-
dadir. Aksi halde, olas: suistimallerin yargic1 kim olacak?

Kuskusuz, higbir sey basit degildir, 6zellikle de 6ngori-
ci tibbin su baglangi¢ donemlerinde. Agiklamak, bilgilendir-
mek, gliven saglamak ve yine agiklamak gerekir. Son aylar-
da, goriisme siirelerinin yansi, 6zel derslerle gegiyor. Bunla-
nn gesitli yararlann kegfetti. Bir takim us dig1 korkular gibi



180 Cmudun Genleri

belli umutlar1 da daha iyi yatisghrmaya baghyor; umutlan
degistirmeyi, korkulan etkisizlestirmeyi 6greniyor. Ama faz-
la hayale de kapilmamali. Genetik tarama testinin sonuglan-
nin agtklanmasj, bu ytizyilin dordiincii yihnda, hila bazi du-
yarh noktalar igeriyor. Testin hemen her zaman bir ya da iki
“anomali”, genomun bir ya da iki zayif noktasim gosterme-
sinden dolayi, sonuglar “normal” bile olsa, asla 6nemsiz de-
gildir. Ve ana babaya sorun bildirildiginde, onun ¢6ziimleri-
nin de verilmesi gerekir.

Marianne D.’nin dingin mizaci onun isini kolaylagtiracak
olsa gerek. Bununla beraber, Marianne’in her zamankinden
daha gergin oldugunu hissediyor.

- Kaygilanacak bir sey yok, bayan. Gelecekteki ¢ocugu-
nuz, kiziniz -test ceninin cinsiyetini de saptiyor— saghkh ola-
caktir. Kiziniz, ¢ocuklan az ya da gok erken bir yasta oziirli
kilacak dramatik genetik anomalilerin higbirini tagimiyor.
Kizinizin genomu tamamen “normal”, her tiirlii sikta sizin-
ki, kocanizinki ya da benimki kadar normal. Ama tipki sizin
ve benim gibi, gocugunuzun da ufak tefek dayaniksizhk bél-
geleri olacak.

Sizin gelecekteki kiigiik kizinizin kromozomlan tizerin-
de, meme kanserine yatkinhk genleri saptandi. Bunun disin-
da, bugiin sistematik taramasi yapilan 23 biiyiik hastaliktan
hig¢biri bulunmada.

Marianne, Gerald G'yi gagirtarak, biraz ofkeli bir bigim-
de, onun séziinii kesiyor.

- lyi. Her sey ¢ok iyi de doktor, sonugta kizzm meme
kanseri mi olacak.

- Hayir, bayan. Amimsayin, o yalmizca yatlanhk genleri-
ne sahip. Dolayisiyla bu bir kesinlik degil. Daha kegfedilme-
mis bagka genler ve hastahgin ortaya ¢ikmasinda ige kangan
bircok kalitsal etken s6z konusu.

Cocugunuz sizden ve kocanizdan, ona yalmzca ek bir
risk etkeni veren bir genetik formiil edindi. Ustelik sizin ken-
di testiniz, bundan bagisik oldugunuzu da gosteriyor. Ama,
kizimizda bu yatkinhigin kesfedilmis olmasi ona biiyiik bir
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yarar saglayacak. Ciinkii olasi bir 6nlem mevcut. Yetiskin
olunca sistematik olarak izlenecek ve diizenli olarak mamog-
rafiye bagvurulacak; hekimler haberdar ve uyanik olacaklar.
Higbir yatkinhk geni saptanmamug bir kadindan daha iyi iz-
lenmis olacak. En ufak bir ur baslangicinda, zamaninda sa-
galtim gorecek. Ciinkii, yillardir ok erken evresinde yakala-
nan meme kanserinin, memeden higbir kayip olmaksizin sa-
galtim yapilabiliyor.

Gerald G. konugmay: siirdiiriiyor ve kesinlik degil yal-
nizca bir risk etkeni olan “genetik yatkinhk” kavraminin an-
lamin1 yeniden agikhiyor. Bu ¢ok farkli. Mariannein yatistig:-
n1, yanizca biraz diigiinceli oldugunu seziyor.

Bu goriismeler sirasinda, bagsvurmaya gelen kadin ya da
erkeklerin kiiltiir diizeylerinden neredeyse bagimsiz olarak,
anlatmasi ve kabul ettirmesi en zor olan seylerden birinin is-
tatistik akil ytriitme, daha dogrusu, istatistik alal ytiriitme-
den kisisel sonuglara gegis oldugunu anladu.

Gergekten de, ongoriicii tip, olgulann ¢ogunda, tamy:
kesinlik terimleriyle degil, olasihk terimleriyle One siirer.
Diyabetten, romatizmadan, kanserden, kalp ve damar hasta-
higindan sorumlu genin tagiyicisi olan birey, bu gene sahip
olmayan kisiye oranla bes, otuz... ya da iki yiiz kez daha faz-
la risk tagimaktadir. Ortalamaya oranla risk yukseldlkqe,
daha 6zel 6nlemler gerekli olacaktir.

Yalniz su var: kendileri ya da yakinlan s6z konusu oldu-
gunda, insanlar ya hep ya hig anlayisiyla diisiinme egilimin-
dedirler. Ya, “bu ancak bagkalarinin bagina gelir” diye diisii-
niirler, ya da kendilerini kader kurbani hissederler. Istatistik
belirlenimcilik, yani raslanti ile degistirilemez arasindaki sa-
yisiz arabulucunun olgiilmesi, bireysel duygularimiza ters
diiser. Gérard G., Marianne’in kiigiik kizinin da iginde yer
alacag1 kusagin, yalnizca yeni 6nlem uygulamalarinin orfle-
secek olmalanndan otiiri, bu kavramlarla bugiiniin yetis-
kinlerinden daha kolay biitiinlegecegine inaniyor. Ustelik,
sistematik tarama, toplum i¢i 6nleme kampanyalarim
gesitlendirmeye imkan verirken, bunlar1 ayn1 zamanda da
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hem daha etkin hem de toplumsal olarak daha kolay ve ucuz
kilacak.

lyi anlagildiginda goriiliir ki, ongoriicii tip, bazilarinin
sandig1 sey degildir. Genetik tarama, hekimlerin elleri arasi-
na onlara “gelecegi okuma” giicii veren bir kristal kiire koy-
maz. Yalnizca, her birimize, bu gelecegi daha iyi yonetmek
icin yeni araglar saglar. Bu ok farkh ve ¢ok daha ilgingtir.

Doktor G., danismaya gelen kadin ve erkeklerin gercek-
ten bilgilendirilebilmelerinin, dahiliyecilerin, jinekologlarin
ya da pediatristlerin kisisel olanaklarim1 agtiginda 1srar edi-
yor. Simdilik, kendi kusagindan bagka hekimler gibi, o da
ongoriicii ve onleyici tip yeniliginin olumsuz sonuglarina
katlanmak durumunda olduklannin ¢ok net farkinda. Yurt-
taglara kendi saghk sermayelerini akillica kullanmalarin 6g-
retmek yalnizca kent hekimlerinin omuzlarina yliklenemez.
Daha yeterli yapilar diigiinmek, bu iste kamu kurumlarinin
sorumluluguna da bagvurmak gerekecek. Uzerinde diigiin-
mek ve tariymak gerekecek...

13 Subat 2008

Uluslararasi insan Genetigi Kurumu insan genomu dizi-
lemesinin tamamlandigim bildiriyor. Yirmi yil 6nce basla-
yan insan genomu programi, amacina ulasti. Boylece, artik
yasamin genetik kitabinin tiimii, s6zciigii sozciigiine, harfi
harfine okunabiliyor. Geriye, okunanin anlagilmasi kaliyor.
Insan genomu programi sorumlusu bilim adamlarina gore,
artik elimizin altinda olan bu ugsuz bucaksiz literatiiriin
gizini ¢6zmek igin, bir ytiz y1l daha gerekecek.

Bu arada, genomun eksiksiz dizilenmesinin hastaliklara
neden olan genetik mutasyonlarin tiimiiniin taninimasin
hizlandiric1 bir adim saglayacagin agikhyorlar. Bu 2008 yilh
icinde, bunlarin yaklasik 1 000 tanesi artik iyice taninmis du-
rumda. Diger 2 000 tanesinin kesfi, on yildan fazla siirmese
gerektir. Her tiirlii kosulda, dizilemenin tamamlanmasi, ta-

‘rama testlerini dikkate deger derecede basitlestiriyor.
Bundan béyle, zararh mutasyonlarin bir okuyusta saptamak
i¢in, her bireyin genomunun bir tiir temizlikten gegirilmesi
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ve genlerinin bilinen patolojik genlerle karsilaghnlmas: ye-
terli. Taramanin maliyeti, bu islemin timiiniin otomatikles-
tirilmesiyle dikkate deger derecede diigiiriilecektir.

13 Ekim 2012

Genetik ve Ozgiirliikler yasasi, bir yil siiren tarthgmalar-
dan ve bir¢ok diizeltmelerden sonra Meclis'te kabul edildi.
"Genetik kimlik karti” kullaniminin gittikge yayginlagmasi
ytuiziinden, nihayet tutarh bir yasal diizenleme kamuoyunun
beklentisiydi.

“Genetik, hukuk alanina giriyor”, diye yorumluyor ga-
zeteler...

Su son aylar iginde bir uzlagsma saglandi; genetik ve 6z-
glrliikler yasasi agagidaki temel noktalar lizerinde yogunla-
slyor:

1) Patolojik olmayan o6zelliklere dayal bireysel genetik
kimlik kartin1 ve bunun ticaretini yasakliyor. Hi¢ kimse ana
babalara, ornegin, gelecekteki ¢ocuklannin goz rengi ya da
sag rengi, viicut bi¢imi ya da davraniglan hakkinda genetik
bilgi veremez. Bundan sonra bireylere verilecek tek kart “tib-
bi kullanim igin genetik kimlik kart1”, CIGUM* adin1 alacak-
tir.

2) Tarama testleri laboratuvarlarda, adlar siki1 bir bigim-
de gizli tutularak gerceklestirilecek ve sonuglar yalnizca ana
babaya ya da olgunun durumuna gore, ilgili yetiskine ve sa-
galtim1 yapan hekime kodlar aracihgiyla ulagtinlacaktir.

3) Bireysel genetik bilgilerin tahrif edilmesi insan bedeni-
ne agir saldin olarak kabul edilmekte ve ceza hukuku alani-
na girmektedir. Dolayisiyla, her tiirlii genetik tarama testine
bagvuran sigortacilar igten men edilmektedirler. Isverenler
icin de ayni1 sey gegerlidir. Kiginin giivenligini ilgilendiren is-
ler igin bu kurallann bir ayricaligi vardir: Boylesi durumlar-
da Sosyal Sigorta Kurumu denetimi altinda, yalmizca titizlik-
le sayillmig baz1 hastaliklarin tarama testi sonuglanna ulagil-
masina izin verilmektedir. Yasanin ¢ignenmesi hapis ve mes-

* CIGUM: Cartes d’identité génétique a usage médical. [¢.n.).
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lekten siiresiz menle cezalandinlir.

4) Polis, tibbi genetik kimlik kartlanna ulagamaz. Buna
karsilik, cinayet sorusturmalan sirasinda, her birey igin, tib-
bi ve yapisal herhangi bir bilgi vermeyen 6zgiin bar-kodlara
sahip “notr” adi verilen bir “genetik iz” olugturabilir. Bu iz-
lerin elde edilmesi parmak izi igin gegerli olan yasal isleme
tabidir.

5) Yalrizca Halk Saghg) Kurulu tarafindan uygun olarak
yetkilendirilmig laboratuvarlarin genetik tarama testi uygu-
lama ve genetik kimlik karti verme yetkisi vardir. S6z
konusu olan, segilmis yurttaglardan, tip ve biyolojinin farkh
dallannin ve hasta derneklerinin temsilcilerinden olusan ye-
ni bir kurulugtur.

Genetik bilginin elde edilmesi hakkindaki ulusal yasa ve
mevzuatlarin uyumlu hale getirilmesi igin, UNESCO gergeve-
sinde ¢aligmalar striyor.

7 Ocak 2014

Le Canard Enchainé” bir genetik kimlik kart1 yolsuzlugu-
nu ortaya ¢ikariyor. Resmen yetkilendirilmis biiytik bir labo-
ratuvar, tilkenin iki biiyilik otomobil sirketine diizenli olarak
bazi personelinin genetik kartlarim1 vermis... “Bilgilendirme
ve glivenlik” konusunda 6zellegmis bir hizmet toplulugu da
yardimci olmus...

11 Subat 2015

"Genetik kimlik kartlan yolsuzlugu davas1” basladi. S6z
konusu farmasétik laboratuvarinin genel miidiird, tilkenin
ikinci biiylik otomobil girketinin personel miidiirii, Sosyal
Sigorta Kurumu’nun iki hekimi ve bir hastahane hizmetleri
sefi, davanin bes samig1. Tanik olarak ¢agrilan Saghk Bilgile-
ri Bakani gorevinden istifa etti.

2 Haziran 2027, Villeneuve-la-Garenne, 10. 30

Doktor Gérard G. muayenehanesinde geng bir gifti kabul
ediyor ve gelecekteki ¢ocuklarinin genetik kimlik kartini

* Fransa’da yayimlanan iinlii satirik haftahk gazete. [¢.n.].
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iceren mini lazer diski hazirhyor...

Aradan yirmi sekiz yil gegti. Gérard G. meslege basladig)
yillan animsiyor. 2000°li yillarda bu geg¢mis sanki ezelde
kalmug gibi. Etkinlikleri o giinden beri oldukga artti. Bir has-
ta dernegi, birkag hekim ve biyolog arkadagi, bilim konu-
lannda uzmanlagms iki gazeteciyle birlikte, toplumun tibbi
agidan bilgilendirilmesi iin bir kampanya baslatah on yil ol-
du. Son iki yildir bir televizyon kanali onlann ¢abalanni dev-
raldi. Kampanya tuttu.

Genetik tarama diizenlemesinin, onun 1999 yilinda hatta
2004'te bildikleriyle uzaktan yakindan bir ilgisi kalmad.
Doktor G. bugiin, toplumsal kurumlarin tibbi ve bilimsel
ilerlemeyi ilk kez fazla gecikmeksizin izlemis goriinmelerine
sevinebilir. Birgok hastahigin sagaltimi1 hala bilinmese bile,
tim tibbi uygulama doniisiim gegirdi. Esasen biyologlar da
ahisilmamis sorunlarla ugrasiyorlar. Biiyiik yenilik, hig tartis-
masiz, tarama ve dnlemenin getirdigi yeni boyutlardadir.

En basta, onlan1 olene kadar fiziksel ve hatta zihinsel
oziirlerle malul birakan o korkung hastaliklara yakalanmis
¢ocuklar dogmuyor artik. En azindan sanayilegmis tilkeler-
de. Sonra, konuyla ilgili anlayis biiylik bir evrim gegirdi.
Yurttaslann, toplumsal kurumlar aracihgiyla tibbi konular-
da bilgilendirilmesi iginin son derece gelistigini s6ylemek
gerek.

Bugiin tiim kliniklerin ve saghkla ilgili kuruluslann, da-
nismaya gelen hastalara karsihiksiz tibbi bilgi verme ve tibbi
bilgiyi yayginlastirma hizmetini de sunma zorunlulugu var:
her kurulus, halka agik bir kiittiiphane kurmak ve konuya ya-
banci olanlara konferanslar diizenlemek zorunda. Belediye-
ler, gocuk yuvalar, anaokullan ve ilkokullar, beslenme, sag-
lik, gocuklarin psikomotor gelisimleriyle ilgili olarak, ana ba-
baya yonelik gece kurslan, sunumlar diizenliyorlar. Bu yeni
yapilanmalar o kadar basarih oldu ki, son yillarda igerikleri-
nin iyilestirilmesi ve gereksinime daha iyi yamt verebilmek
igin islev ve finansmanlannin yeniden ele alinmasi gerekti.

Bireysellesmis 6nlemler sayesinde Sosyal Sigorta Kuru-
mu alt1 yildir kéara gegiyor. Hiiklimet ve ilgili toplum orgtit-
leri, ayhk 6dentilerin azaltilmasinin m1 yoksa Sosyal Sigor-
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ta’ya tibbi egitim ve arasgtirmaya bagh yeni islevler verilme-
sinin mi daha uygun olacag) konusunda ¢atigmaktalar...

Genetik tarama testlerine gelince, onlar artik gok giiveni-
lir ve eksiksiz. Son kusak CIGUM, herkesin, dogumdan itiba-
ren tim kigisel patolojilerine iligkin tam bir 6nlemler rehbe-
rine sahip olmasini saghyor. insanlarin ¢ogu, artik degisik
agirhkta dort ya da bes hastahigin riskini tagidiklanm bil-
mekten dolay: rahatsiz da degiller, kayg:1 da duymuyorlar.
Bunlarin her birinin 6nlemleri konusunda ¢ok iyi bilgilenmig
durumdalar. Hafifletilmis iiriinler i¢in reklam kampanyala-
r1, herkes igin jogging ya da vitamin modasinin zamanr geg-
ti. Sarlatanhk ve yersiz yticeltmeler artik insanlan gekmiyor.

Sagaltic1 tip, diizenli gelismelerine ragmen, hig stiphesiz
hala gergek devrimini bekliyor. Ama bu yeni bin yilin bagla-
rinda, 6ngonicii ve onleyici tip, olabilenin en iyisine ulagmg
goruniyor.

Gérard G.’nin muayenehanesine gelen geng ciftin i ya-
sindaki gocuklannin kargilasmak durumunda kalacag kay-
da deger tek saglk sorunu gsismanhga ve yetiskin tip diyabe-
te yatkinhkhr.

- Kithk zamanlannda, diye negeyle agikhiyor doktor, si-
zin yumurcagin genetik yatkinhgi ona 6nemli bir segici iis-
tlinliik saglamig olacakti. Eger aramizda boyle bir¢ok kisi
varsa, onlar bunu, bolluk giinlerinde alinan yaglan diger in-
sanlara kiyasla ¢ok daha fazla depolamalarimi saglayan gen-
lerin tagiyicilan olan biiyiik-biiylik-biiyiik-biiyiik-biiytk-bii-
yiik-... biiylikbabalara ya da biiyiikannelere borglu olmal-
dirlar. Buna karsilik, bizim gibi Batih toplumlarin beslenme
guvenligi ve asirilig1 bu tiir sansh canlilarin kendilerini biraz
kollamalarin1 dayatiyor... Higbir sey miikemmel degildir.
Ben size, gocugunuzun gittigi ana okulunda diyet konusun-
da verilen aksam kurslarini izlemenizi 6nerebilirim. Eger
onu sekerli yiyeceklerin tadina alistirmaz, bundan otuz yil
oncesinde hala yapildig: gibi, hamburger-kizarmug patates-
dondurma-Coca-Cola rejimine sokmazsaniz ve sporu sev-
mesine O6zen gosterirseniz, gocugunuzun sigmanlk ve diya-
bet genleri tasiyan oldukga ince ve saghkli bir insan olma
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sansi ¢ok ytiksektir...

20 Eyliil 2028

Avrupa-Haberleri, 13.15 biilteni:

~ Nobel Tip Odiilii, insan genomu DN A’simin farkh iglevleri-
nin aydinlatilmas: konusundaki ¢aliginalar: nedeniyle, ikisi Rus bi-
ri Japon ii¢ geng aragtirmaciya verildi. Yillardwr diigtiniildiigiiniin
tersine, DNA'mn, iglevi bilinmeyen %90°'m hig de sessiz degildir.
Onlarin rolii temel parcamnki kadar sagirtictyds. Stockholm muha-
birimiz sonraki kisa haberlerde, bu ii¢ aragtirmacimn kegfini agik-
layacak. Bu arada, genetigin canhilarin karmagikligimn anlagilma-
sina dogru giden egsiz bir yol bulmug gibi goriindiigiinii ileri sii-
rebiliriz...



X1

SOYLEYIN BANA, DOKTOR...

ir onceki bolim bir hp kurgusu olma savinda degildir.

Genetigin ilerlemesiyle ortaya ¢ikan vicdani sorular ve
toplumsal sorunlar karsisinda, bizimki gibi bir uygarligin
oniimiizdeki yirmi, otuz yil iginde benimseyebilecegi tutu-
ma iligkin bir 6neri gelistirerek, gelecekteki bilgilerimiz hak-
kinda ongonide bulunmay: denedim yalnizca. Elbette suisti-
maller olacak, ama bunlar denetlenebilecek ve dolayisiyla da
onemsiz kalacaklardir.

Ben en iyiye glivenmeyi yeglerim, ¢linkii ona yalmzca bu
sekilde ulagilir. Ve kendimi, kotiiyii diistinmekten kasith
olarak korudum. Oncelikle, bu gekilde higbir yere vanlama-
yacag: igin. Barbarlik, kendisine gosterilen yollan asla iz-
lemez. Lanet okuyanlar, 6fkelerini biraz da bugiin insanhigin
acaisini gektigi gergek kotiiliiklere yoneltsinler. Alan yeterin-
ce genis. Bilimsel ilerlemenin s6ziimona ugursuz giiglerinin
hayallerini kurarak kendi kendini korkutmanin hig geregi
yok. Sonra da, ozellikle genetik alanindaki gelecek korku-
sunun, ulasabildigimiz yeni olanaklann nesnel bir degerlen-
dirmesine dayanmamasi yiiziinden. Ortaya ¢ikan sorunlari
kurgular icat etmeden ¢6zmeye girismek bigiminde bir tasar-
lama gabas1 gostermek de miimkiindiir.

Genetikgilerin fazlaca seytanhk yapma egilimine sahip
oldugunu sananlar, en azindan bir din adamini, Fransa’nin
eski biiyliik hahami René Samuel Sirat’y: dinlesinler. Ben
kendim, simdilik tanritanimazim, ama burada, genetigin ge-
lismeleriyle ilgili sorunlar tizerindeki bir tartisma sirasinda
onun bana sagladig: savdan s6z etme hazzina kars: koyami-
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yorum: “Hakhsiniz, onciiliik etmek gorekir. Tanri’nin ken-
disi de, Tanr1’'ya inanmavabilecegi riskini goze alarak yarat-
mad1 m1 insan1?...”

Bugiin insanlan ilgilendiren bir numarali somut sorun
hastahiga iligkin 6ngoriilerinin nasil kullanil:.cagidir.

Ongormek, anlamak, sagaltmak: igte hekilerin ve biyo-
loglann 6niimiizdeki yillarda iizerinde yogun:asabilecekleri
ii¢ is. Ama bu ii¢ is, hastaliklarin ¢ogu igin, zaman icinde bir-
birini izleyecek; ongoriicii tiptaki ilerlemeler sagaltici tiptaki
ilerlemelerin 6niinden gidecek.

Gergekten de, 6niimiizdeki on yil iginde, genom haritala-
masa gittikge daha ¢ok genin taninmasina ve dolayisiyla da,
daha ¢ok hastaligin 6ngoriilmesine imkan verecek, ama he-
niiz bu genlerin islevlerinin kesin olarak ortaya gikarilmasi-
n1 saglamayacak... Clinkii bir genin islevinin anlagilmasi, ge-
nomun harfi harfine okunmasi i¢in kullanilandan ¢ok daha
ince tekniklere baghdir.

Ayrica, genetik hastaliklardan sorumlu yazim yanhslan-
nin kegfedilmesi, onlardan kurtulma yoluna dogru atilan
yalnizca bir ilk adimdir. Yanhs:1 gormek, onu diizeltmek de-
mek degildir. Kusur saptandiktan sonra onu kismen diizel-
tebilmek i¢in g6ziimlemek gerekecek. Boylece, ise onu ¢o-
ziimlemekle baslanacak; birkag yil sonra, mutasyonun bilin-
mesi, ilgili hastahgin i¢ mekanizmasinin kesin olarak anlagii-
masini saglayacak. Ancak o zaman (daha 6nce degil), kendi-
leri de yillarca siirebilecek, genellikle uzun ve pahah sagal-
tim deneylerine baslanabilecek.

Bu, belli bir donem boyunca, kalitsal hastahklari, gare
bulamadan yalmzca 6ngormek zorunda kalacagiz demektir.
iste isin zor yan.

Bu arada, kalitsal hastalik genlerinin kegfedilmesi gide-
rek artan bir hiz kazanacaktir. Bir genin klasik yontemler
araciigiyla kromozom tizerine yerlestirilmesinden taninma-
sina, yani kimyasal bilesiminin tam olarak anlagilmasina
kadar gegen siirenin, daha once beg ila on yili bulurken artik
yalmizca bir ila iki y1h alacag: hesaplaniyor bugiin.

Riskli ailelerde dogum oncesi tan1 uygulamasim genin
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kromozom iizerine yerlestirilmesinden itibaren, yani genin
kesin olarak taninma asamasindan once yapmak olasidir.
Bunun, gocuk yapmaya cesaret edemeyen ailelerdeki do-
gumlann artisina yol agacak ani bir etkisi vardir. Genlerin
tam olarak taninmasi, daha sistematik bir taramanin olustu-
rulmasini saglayacaktir. Clinkili genin taninmasindan itiba-
ren ilgili tarama testine ulagilmasi igin gereken siire iki y1l-
dan fazla degildir. Test elde edilince, bir bireyin basit bir kan
ormeginden saglanan genomu tizerindeki yazim yanhsinm
saptamak icin birkag saat yeterlidir. Bu, ayn1 gsekilde cenin ve
son zamanlarda yapay olarak dollenmis embriyolar (bu be-
lirli durumda, “préimplantatoire*” adi verilen bir tamiya
imkan verir) i¢in de olasidir.

Kusurlu bir genin varhg bilinecek. Ama heniiz bunun
sagaltimi bilinmeyecek. isverenler, sigorta girketleri bu yeni
bilgilerden yaralanmak isteyeceklerdir... Risk altindaki kisi-
lerin davranislan bile bozulabilir.

Saptanan hastaliklann ¢ogu igin sagaltia ve 6nleyici ¢o6-
ziimler bulununcaya kadar, insanoglu, tarihinin duyarh bir
evresini yagayacaktir. Ama, milyonlarca hastanin yagami or-
tadayken, aragtirmalann durdurulmas: s6z konusu olabile-
mez. Yalnzca, sagaltimsiz 6ngonii yapilan bu gegis donemi
boyunca uyanik olmak gerekecektir. Bugiin yurttaglar gibi,
hekimlerin de kargilagtig1 insani ve toplumsal sorunlann ne-
redeyse tiimii, kugkusuz, elli ila yiiz yil siirecek olan bu ge-
gici evreye baghdir.

Ongérﬁcﬁ tibbin ara donemine, bilimin umut vaad eden,
ama hala yan giigsiiz, biyiileyici ve hayal kinci belirsiz bir
donemine giriyoruz.

Cogunlukla sanildiginin tersine, diigiiniilebilen sorunlar
olduk¢a gelenekseldir ve Frankegtayn sdylencesinden ¢ok,
tibbi gizlerle ilgilidir. Ama buradaki sorunlar elli yil iginde
tamamen hiikiimsiiz hale gelseler bile, yurttaglann, hem or-
tak hem de bireysel olarak bu sorunlann daha iyi istesinden

* “Préimplantatoire tan1”; dollenme sonucu olugan embriyonun rahime yer-
lesmesinden 6nceki evrede taramaya tabi tutulmasidir. Buna, “Yerlesim
oncesi tam” deyimi onerilebilir (¢.n.].
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gelebilmeleri igin bunlan iyi bilmeleri ve dogru degerlendi-
rebilmeleri 6nemlidir.

Clinkii gareler bulununca, yani tiim biiyiik hastahklann
kokii kazininca, 6ngoriicii ibbin ortaya gikardig) tereddiitler
kendiginden yok olacak. Eger bir ilac, gen sagaltimi, ya da
daha semptomlan ortaya ¢ikmadan sagalimini saglayacak
bir 6nlemi varsa, kim, miyokart enfarktiisii, Huntington ko-
resi, Alzheimer hastalig), ashm ya da diyabet, barsak ve ye-
mek borusu kanseri genine sahip olup olmamaktan kayg:
duyacaktr ki?

Biz heniiz o noktada degiliz. Bu arada, hig siiphesiz ya-
kin bir gelecekte taramanin hedefinin iyi saptanmas, gogun-
lukla duyarh ve gii¢ segimlerle baga gikilmas: ¢ok 6nem ka-
zanacaktir.

Genel olarak, antibiyotiklerle sagaltilabilen enfeksiyon
hastahklan da dahil olmak iizere, hastaliklann hepsinin de
belli bir genetik temeli oldugu sdylenir. Anjini ya da akciger
enfeksiyonunu herkes aym sekilde gegirmez.

Ama genetik hastaliklann, “tek etkenli” [monofactoriel]
hastaliklar ve “¢ok etkenli” [multifactoriel] hastaliklar olmak
uizere, iki tiirii vardir. Ortaya ¢ikardiklan sorunlar farkhdur.

Tek etkenli hastaliklarda tek bir gen s6z konusudur. Bu ol-
gularda risk degerlendirmesi degil, bir kesinlik vardir. Ya
kusurlu gene sahibimdir ya da degilimdir. Miyopatilerin go-
gu, mukovisidoz, norofibromatoz, pigmenter retinit, hemofi-
li, Huntington koresi, hemoglobin hastaliklan, ciiceligin ve
zeka geriliginin belli tipleri boyledir. Hastaligin gelisimi yal-
nizca kusurlu genin varhgina baghdir ve ortaya ¢ikisi kagi-
nilmazdur.

Gok etkenli (polyfactoriel de denir) hastaliklarda, bir ya da
birgok genin degiskenleri ise kansir ve bu, sikhkla da bir ya
da birgok gevresel etkenle iligkilidir. Bu farkh etkenleri bir
araya getiren diizenek bizim igin hala karanhktr. Bu ikinci
tip hastahikta karakteristik bir gen saptansa bile, oyuna kati-
lan kavram kesinlik degil, risktir. Suglanan allellerin tasiyici-
sy, ilgili hastalig: gelistirmede, toplulugun geri kalanina gore
3, 40, ... 300 ya da 1000 kez daha fazla riske sahip olacaktr.
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Bu tip hastaliklar iginde en bilinenleri diyabet, kanser, aller-
ji, kalp-damar hastaliklari, astim, romatizmadir. Bunlar ge-
nel olarak, genetik verilerin, tibbi kaygi ya da nlemeyle hig
iligkisi olmayan nedenlerle isverenler, sigortacilar tarafindan
kullanilmasi sorununun ortaya ¢iktig: hastahklardir.

Bu konuyu aydinlatmak igin, 6zel olgularina ve alt grup-
larina da deginerek, iki biiyiik hastalik grubunun ortaya ¢i-
kardig1 sorunlan ayn ayr1 gozden gegirelim.

I - Tek etkenli hastaliklar

Tek etkenli bir hastaligin tanimi soyledir:

Bu, genomun tek bir “sozciigiiniin”, ya da tek bir geninin de-
gisiminin gerekli ve yeterli oldugu bir hastaliktir.

Ama “tek bir” denmesine dikkat edilmelidir. {lk boliim-
lerde goriildiigii gibi, her birey, hiicrelerinin ¢ekirdeginde,
genomunun anneden ve babadan gelen iKi 6zdes baskisina
sahiptir. Bu ikilik, tek etkenli hastaliklarda iki alt grup olus-
turur.

Eger genomun iki 6zdes baskisi lizerinde aym yerde bu-
lunan iki sozciikten biri (genetikgiler iki “allel”den biri der-
ler) hastaliga yol agiyorsa, hastaligin baskin gende bulundu-
gu, ya da basitge hastahigin baskin oldugu soylenir.

Buna karsilhik, aym1 degisim aym: zamanda iki 6zdeg bas-
ki lizerinde de varsa (kusurlu allel igin tasiyic1 homozigot ise),
o zaman hastahgin ¢ekinik gende bulundugu, ya da basitge
hastalhigin ¢ekinik oldugu séylenir. Bu durumda birey eger iki
genomundan yalnizca birinde yazim yanhs: tasiyorsa (diger
bir deyisle bu degisim igin heterozigot ise), hasta gen tasiyici-
sidir ama hasta degildir. “Saglam bir tasiyic1”dir ve ikide bir
olasihikla hastalik genini sessizce aktarma riski vardir.

Tek etkenli bir hastahigin baskin ya da ¢ekinik
olmasinin biyolojik mekanizmas: nedir?

Yakalanilan hastahgin gekinik ya da baskin olugunun ne-
deni nedir? Bu, s6z konusu genin iglev tarzina ve degisimi-
nin dogasina baghdir.
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Mantiksal olarak, genomun 6zdes baskilarindan biri tize-
rinde degismis bir gen olmasi durumunda, ikincisi tizerinde-
ki “yedek” geni kullanabilmemiz gerekecekti ve boylece has-
ta olmayacaktik. Heterozigot durumdaki bir degisim, hasta-
likla sonuglanmayacakti. Ortalig: kirip gegirmesi igin benze-
riyle karsilasmasi gerekecekti ki, bu da oldukga ender bir du-
rumdur. Gergek su ki, gogu hastalik ¢ekinik kalmakla yetinir
ve dolayisiyla, yalnizca iki genin de ayn1 zamanda degisime
ugradigi durumda ortaya ¢ikar. Suna dikkat edin, Cekiniklik,
kusaklar boyunca ortadan kalkma yolunda olmak degildir.
Tam tersine, belirsiz bigimde bir kusaktan digerine farkina
vanlmadan aktarilir. “Cekiniklik”, yalnizca, “baskin” denen
bir genin kendini ifade edisinin maskeledigi ve yerini isgal
ettigi bir genin kendini ifade etme seklidir. Hastaligin ortaya
¢ikabilmesi igin, iki saglam tasiyicinin ayrksi karsilasmasi,
cifte kotii sans gerekir; boylece diinyaya getirdikleri gocuk
(dorttte bir olasilikla) homozigot olacaktir.

Baskinligin mekanizmasi soyledir: organizmanin bir isle-
vinin baglamasi ya da bir karakterin ortaya ¢ikmas igin iki
tiirdes genden yalnizca birinin degil, ikisinin de islevinin ge-
rektigi durumlar olur. Bu durumda, iki allel, belli bir prote-
inin yeterli miktarda tiretilmesi i¢in ayn1 zamanda ¢alisirlar.
Bu da, gen bakimindan heterozigot olundugunda, hafifge
farkh iki proteinin iiretilmesine neden olabilir, ama bunlarin
her ikisi de, en azindan islevlerinin karakteristik bigimine
sahipseler, organizma buna uyum saglar. Biyolojik islev bii-
tlinii boylece gifte liretimle giivence altina alinir. Ama allel-
lerden biri grev yaparsa, digeri tarafindan iiretilen protein
miktan yeterli olmayabilir. O zaman bozuk allelin varligina
bagl olan islev degisimi hastalig1 kigkirtmak igin yeterlidir.
O halde, degisik gen baskindur.

Baskin hastaliklarla ilgili bagka bir durum daha s6z ko-
nusudur: Gen, bu kez “calismadig1” igin degil, 6rnegin hiic-
re zarin1 bozan zehirli bir protein liretmekle sugludur. Bu
durumda, yine baskin karakterde, ama olumsuz etkili bir
genle karsi karsiya gelinmis demektir, ¢linkii diger uygun
gen istedigi kadar yeterli miktarda “iyi” protein iiretsin, “ko-
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ti” genin zarar vermesini engelleyemez.

Genler arasindaki “baskin” ya da “gekinik” aynmi yal-
nizca patolojik genler igin gegerli degildir. Tersine. Bu aynm,
normal yapisal 6zelliklere de uyar. '

Omnegin mavi gozlerinizi ya da kahve rengi gozlerinizi
neye borglusunuz? Kahve rengi bir enzimin iiretimine bagh-
dir. Yeterli miktarda tiretilmesi igin genellikle tek bir allel ye-
terlidir. Baskin bir ozelliktir. Eger siz bu enzimi kodlayan
gen igin heterozigot iseniz, yani bu enzim igin ¢alisan bir al-
lele ve galigmayan bir digerine sahipseniz, hi¢ 6nemi yok,
kahve rengi gozliisiiniizdiir. Buna karsihik, bu enzimi kodla-
may1 reddeden iki geniniz varsa, eger “zayifhginiz” homozi-
got ise, gozlerinizin rengi mavidir.

“Kahve rengi goz” karakteri baskindir. “Mavi goz” ka-
rakteri gekiniktir.

Bulmacalara gegelim.

Siz kahve rengi gozlisiiniiz. Esmer, mavi gozli bir kadi-
na agtk oldunuz ve daha simdiden bebeginizi de annesi gibi
hayal ediyorsunuz. Kahtim ruleti sizin duygulanniza eglik
edebilir mi? Duruma gore degisir.

Eger bizzat siz, bir mavi goz allelinin “sessiz” tasiyiasi
degilseniz, hi¢ sansiniz yok. Tutkunuzun meyvesi her kosul-
da baskin kehve renk geni icin heterozigot olacak ve sizin
kahve rengi gozlerinizi tasiyacaktir. Ama bir mavi goz alleli-
ne sahipseniz, hesabiniz1 yapabilirsiniz, iki ¢gocugunuzdan
birinde esinizin gozlerini yakalama sansina sahipsiniz.

En iyi kiz arkadasiniz ve kocasi, ikisinin de gozleri kahve
rengi. Cok giizel mavi gozleri olan kiigiik bir kiz ¢ocuklan ol-
du' Sasirmayin. Bu, onlann her ikisinin de ¢ekinik mavi goz
alleline sahip olmalan yiiziindendir. Bu alle] i¢in homozigot,
dolayisiyla mavi gozlii bir gocuga sahip olma sanslan dortte
birdir.

Servis sefinizden nefret ediyorsunuz. O ve esi, ikisi de
mavi gozli. Size, 6viinerek, kahve rengi gozlii giizel bir og-
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lan sahibi oldugunu haber veriyor. Cocuk belki de evlilik
dis1... Cekistirmeden once yine de sakinimlh olun. Gozlerimi-
zin mavi ya da kahve rengi nadiren “saf”tir ve gergekte, goz-
lerimizin rengine kansan bir¢ok gen vardir. Fazlasiyla kesin
sonuglar ¢itkarmamak daha iyidir!

Cekinik bir hastaligin aktanlma riski nasil degerlendirilir ?

O halde ¢ekinik bir hastalikta, anne ve babadan gelen iki
genomun ayni yerden bozulmus oldugu kabul edilir. Anne
va babanin ikisi de genellikle saglam tagiyiadir. Her gebelik-
te hasta gocuga sahip olma riski dortte birdir. Clinki dollen-
me sirasinda karakterlerin dort eglesme olasiligi vardir. Bun-
lan babanin allelleri i¢in b1, b2; annenin allelleri i¢in de al,
a2 diye adlandiralim; b1, al saglam genler; b2, a2 hasta gen-
ler olsun.

Boylece, babada;

— iyi durumda bir gen, b1;

- kot durumda bir gen, b2;

Ve annede:

- iyi durumda bir gen, al;

- kot durumda bir gen, a2 buluyoruz.

bl-al’e; bl-a2’ye; b2-al’e sahip olununca hastalik yoktur.
Hastalik yalnizca dordiincii durumda, iki kotii durumdaki
gen, b2 ve a2 birlesince ise kansir: istatistik olarak her dol-
lenmede dortte bir olasilik.

“Genetik Kurul” damigmanhgindaki hekime bir kan-ko-
ca geliyor. Hasta bir gocuklan var ve yikilmis durumdalar.

- Doktor, higbir sey anlamiyorum, diyor baba. Benim bir
seyim yok. Esimin de 6yle, ama bizim gocugumuz hasta...

— Evet, ama belki de senin ailende... diye 1srar ediyor an-
ne.

— Hayir. Hi¢ aramayin bayan. Sizinki gibi durumlarda,
ailede asla bir sey bulunmaz. Ve bu gok normaldir. Clinki
¢ogu durumda, ana babalann, erkek kardeslerin, dedelerin
kendileri de, tasiyic1 olduklan zaman, bu bozuk gen igin he-
terozigotturlar. Ama sizin sansimz yoktu. Siz ikiniz de, bu
6zel genin saghkh tagiyicilanydiniz (hepimiz, degisik hasta

\
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genlerin saghkh tasiyicilariyiz) ve kargilagtiniz... Evlenme-
den once herhangi bir akrabalik baginiz var miydir?

- Hayir, diyor anne. Ben Kuzey Afrika’danim, kocam In-
giltere’den.

— O halde siz, 6nceden kestirilmesi kesinlikle miimkiin
olmayan o klasik durumdasinz.

Bu tiir bir kazaya aralarinda kan bagi olan ciftlerde daha
sik rastlanir, ornegin kardes ¢ocuklarinda. Bu durumda ¢o-
cuklarin gekinik hastaliga yakalanma riskinin daha fazla ol-
dugu bilinir. Ciinkii genetik olarak bazi ortak sermaye par-
calarina sahiptirler ve boylece ayni allelin iki kez karsilagsma-
s1 daha sik goriiliir. Disardan evlenme ve melezlesmenin bi-
yolojik erdeminin kanitlanmasina artik gerek bile yok. Etnik
safliga ulasma ¢abasina gelince, o da asla sonug vermedi!
Cocuklarin ¢ekinik hastaliklara agir bedeller 6dedigi kraliyet
aileleri buna tamiklik ediyorlar...

- Pekala, doktor. Ama soyleyin bana, bir bagka gocugum
olursa bu hastaliga yakalanma riski nedir?

— Dorte bir “kotii sans”. Ve sizin tiglincti, dordiinci ¢o-
cuklariniz igin de Oyle... Kalitsal piyango her gekiliste ayni-
dir. Dilerseniz, her seferinde, cenin iistiinde dogum oncesi
tan1 yaptirabilirsiniz.

Bir zamanlar, danismaya gelen ana babalara soyle diyen
hekimlere rastlaniyordu:

- Mukovisidozlu bir gocugunuz mu var? Bu bir gekinik
hastaliktir. “"Dorte bir sans”. Zaten bir kurbaniniz var, o hal-
de ikinci gocuk igin sorun yok. Rahat olun.

Dramatik bir hata! ikinci, ugtlinct, dordiinci ¢ocuklar da,
ne yazik ki, birincisi kadar risk, dorte bir olasilikla risk tasir-
lar. Ve ana babaya agiklanmasi gereken sey budur.

Bagska bir ¢ift, baska bir soru:

- Doktor, erkek kardesimin mukovisidozlu bir gocugu
var. Benim ¢ocuklarimin da olma riski var m1?

— Eger erkek kardesinizin mukovisidozlu bir gocugu var-
sa, kardesiniz ve karisi gen tagiyicisidir. Kendisi hasta olma-
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yan kardesiniz ana babanizin birinden gegen bir allel ald. Si-
zin de onun gibi, ikide bir oraninda bu alleli almis olma ola-
siiginiz var ve siz de saghkl tasiyici olabilirsiniz. Ama has-
ta bir gocugunuz olmasi igin sizin gibi tasiyici biriyle kargi-
lasmaniz gerekirdi. Risk oldukga diisiik, ama yine de 6nem-
senmeyecek kadar degil. Kesin emin olmak isterseniz, siz ve
kocaniz “tasiyici tarama testi” yaptinn.

iki ¢ocuklu bir ift. Cocuklardan biri gekinik bir hastali-
ga yakalanmuis, digeri saglam:

— Doktor, peki hasta olmayan ikinci gocugum? Onun ¢o-
cuklarinin hasta olma riski ne kadar?

- Aile iginden evlenmemek kosuluyla, onun riski ¢ok
azalmigtir.

- Ya hasta gocugum? Onun evlendigini ve ¢ocuk diinya-
ya getirdigini diisiiniin, kendi ¢ocuklan i¢in ne kadar risk
var?

—Muhtemelen bozuk allelin tasiyicis1 olmayan bir kadin-
la evlenecek ve dolayisiyla saglam, heterozigot ¢ocuklari ola-
caktir. Ama tamamen emin olmak igin, gebelikten 6nce bir
test yaptirmasi iyi olacaktir.

Bir ¢ekinik hastaligin kalitilma mantig1 sudur: yalnizca
TEK BIR KUSAGI yakalar.

Hastaligin ¢ekinik olup olmadiginin bilinmesi, insanlara,
hastalig1 gegirme risklerini degerlendirme olanag saglar. Ve
cekinik bir hastalik s6z konusu olunca, insanlarin ¢ogu gii-
vence altina alinabilir ve alinmalidir. Clinki kalhitim kaginil-
maz degildir, tam tersine! '

Insanlarin dogru olarak bilgilendirilmeleri gerekir. Buy,
hekimlerin ve gazetecilerin igidir. Ogiit almaya gelen kayg-
I1 ana babay1 dogru bigimde aydinlatmadig1 zaman, hekimin
biyiik bir meslek hatas1 yaptigini diisiiniirim. Bunlar anla-
silmasi gii¢ sorunlar degildir. Bugiin bile, 6nemli 6nemsiz
her sey igin, sanki bir sanssizlik s6z konusuymuscasina, “Bu
kalitsal, bu kalitsal...” dendigi duyuluyor. Hig de 6yle degil.
Bozuk bir gen bile olsa, kalitimin tiimii patolojik degildir. Ve
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danigmaya gelen insanlara, kendi degerlendirmelerini yap-
ma olanagini saglamak gerekir.

Bununla birlikte, sorumlu genleri cinsiyet kromozomla-
nyla ilgili olan, 6zel bir gekinik hastalk tiirii vardir. Gegig
tarz1 oncekinden oldukga farkhdir ve agiklama gerektirir.

"Cinsiyete bagh” ¢ekinik hastaliklar

Kromozomlarimizin 23. gifti kadinlarda iki tane X’den,
erkeklerde de bir X ve bir Y’den olusur.

Omegin, annenizin, X kromozomlarinin biri iistiinde ge-
kinik bir gen tasidigim diigiiniin. O halde anneniz bir hasta,
bir de normal X’e sahiptir. Heterozigottur. Kendisinin bir
saghk sorunu yoktur. Normal X'ini verdigi oglan saghkl,
anormal X'ini verdigi ise hasta olacaktir. Ciinkii oglanin ye-
dek bir X'i yoktur, Y’si vardir. Ve Y kromozomunun pratik
olarak X kromozomuyla ayni genlere sahip olmadig bilinir,
yani yedek parga deposu olarak is goremez... Bu belli du-
rumda, oglan gocugu, aktanlan ¢ekinik gen karsisinda sanki
homozigotmus gibi davranir.

Hasta bir X tasiyicisi anne ile hasta olmayan bir babanin
oglan ¢ocuklannin, ikide bir olasilikla hasta olma riskleri
vardir. Kiz ¢ocuklarininsa hepsi de saglam olacaklardur.
Ginkii onlar babalarindan aldiklar: bagka bir X’e sahiptirler
ve annelerinin hastalikh X’ini aldiklarinda da heterozigot ka-
lirlar. Hemofili ve Duchenne miyopatisi, yalnizca oglan ¢o-
cuklarina zarar veren “cinsiyete bagh” ¢ekinik hastaliklar-
dandir. Kadinlarda goriilen, farkh 6zellikte baz1 miyopatiler
de vardir. Bunlarda, sorumlu genler, otozomal denen ve cin-
siyetle ilgili olmayan kromozomlar lizerinde yer alirlar ve
hastalik bigimleri genellikle daha hafiftir. Hemofilili baba ve
saghkl tasiyic1 anneden dogmus ve bu gen igin homozigot
olan hemofilili kiz ¢ocuklarina da ender olarak rastlanmistir.

Miyopatili ya da hemofilili gocuklara sahip bir ailede
neler olur?

Kizlar saglamdir, ama eger tasiyiciysalar hastahg) kendi
ogullanna da onlar gegirirler. Hemofilili bir oglanin kiz kar-
desinin bozuk gen tasiyicisi olma olasilig: ikide birdir: o hal-
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de bu kizin kendisinin d e hemofilili bir oglan dogurma riski
vardir. Baz1 kas hastaliklarinda da ayni sey gegerlidir. Geni
otozomal kromozomlar iizerinde yerlesmis olan diger geki-
nik hastaliklann tersine, X kromozomuna bagh ¢ekinik has-
taliklar, soyagacinin herhangi bir aninda ortaya ¢ikabilir ve
art arda birgok kusag: etkileyebilirler.

Tip fakiiltesinde, “cinsiyete bagh” bir hastalikla “cinsi-
yetle sinirh” denen hastaliklanin kangtinlmamas: ogretilir.
Geni herhangi bir kromozomda yerlesmis olabilen cinsiyetie
sinirh hastaliklar (erkeklerde gut, kadinlarda baz1 romatiz-
ma tiirleri gibi) yine de, tercihen bir cinsiyette ortaya ¢ikar.
Kiigiik ama yine de 6nemli olan bu ince fark, kazik sinav
sorularindan biridir!

Bir ders yi1linda adaylara bu soruyu sormustum:

— “Cinsiyetle sinirh” ne demektir?

Ogrencilerden biri soyle yazmsgh:

“Cinsiyetle sinurl:: yalnizca bunu diigiinen igreng kisi”*

Onun bu yanitina tam not verdim. Bu konuda tamtakir
olsa bile ise mizah katiyordu! Yanitin sinav sonuglan ortala-
masinda fazla bir agirhg da yoktu zaten...

Cekinik hastaliklarin taranmasi

Cekinik bir hastalik i¢in dogum Oncesi tani isteyen ana
babalann genellikle daha 6nce dogmus hasta bir ¢ocuklan
vardir. ilerdeki ikinci gocuklannin yakalanip yakalanmaya-
cagin1 6grenmek isterler. Ama gekinik hastaliklann taranma-
st sorunu bununla bitmez: toplumun iginde, tasiyic1 oldukla-
nn1 bilmeden dolagan saglam tasiyicilar vardtr.

Annenin risksiz bir gebelik siirdiirmesini ongdrmenin ve
saglamanin tek yolu, ilk ¢ocuktan itibaren ana babalara da
tarama yapilmasidir.

Bu, ¢ocuk diinyaya getirmek isteyen iki gekinik gen tasi-
yicisina sunu sOyleme olanagini saglar:

- Riskli bir giftsiniz. Bu durumda, size ilk gebelikten iti-

* Burada “cinsiyetle sinirh” diye gevrilebilen tamlama, “limité au sexe” dir.
Fransizcada “sexe” hem cinsiyet hem de cinsellik anlamina gelmektedir
{¢n.).
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baren gebelik Oncesi testi dnerilebilir. Bu test, ceninin hasta
ya da saglam oldugunu gosterecektir.

Akcigerlerde solunum giigliigiine varan sorunlar yara-
tan bir mukus treten mukovisidoz hastalig1 geninin saglam
tasiyicilarinin sistematik taranmasi, Amerika Birlesik Devlet-
leri ve Ingiltere’de deneysel olarak yapihyor. Hastaligin sik-
lig1 g6z oniine alindiginda, boyle bir tarama birgok aileyi ac1
ve dramdan kurtaracak bir toplum saghgi 6nlemi olacaktir.
Ornegin mukovisidoz hastahiginda, YIRMi BIREYDEN BiRi
bozuk allel tagiyicisidir! Bu, 400 giftten birinin riskli, 1 600 ki-
siden birinin de hasta olmasi demektir. Boylesi bir hastalik
sikligy, riskli gebeliklerin saptanmasim hakh ¢gikarnr.

Kuskusuz, yalmzca mukovisidoz yok. Onlarca ¢ekinik
hastalik var. Bir¢ogunun geni heniiz taninmadi ve bu neden-
le tarama testlerinde yer almiyorlar.

Ama, insan genomu dizilemesi sayesinde hastalik genle-
rinin taninmasi birkag yil iginde sasilacak derecede hizlana-
cak. O zaman farkl ¢ekinik hastaliklar igin bir siirii test ko-
layca yapilabilecek. O giinlerden sonra, yine de benim hala
oldukga uzak gordiigiim bir gelecekte, toplumun tiimii 6l¢i-
siinde bir 6nleme politikasi diigiintilebilecek.

Bunun getirecegi yararlar olaganiistii olacak. Her iilkeyi
tanimlanamaz acilar igindeki yiiz binlerce hastadan kurtara-
rak riskli giftlerin zarar gérmemis gocuklara sahip olmasin
saglayacak ve onlan diinyaya getirmek igin cesaretlendire-
cek. Kalkip da, riskli giftlerin taranmasi yoluyla bu korkung
hastaliklarin koékiiniin kazinmasinin ve zarar géormemis go-
cuk dogumlannin planlanmasinin canlilann gesitliligine ya
da insanhik onuruna bir saldin olacagin s6ylemesinler bize!
Farklilik hakki, ac1 gekme hakki degildir. Hangi ne idigi be-
lirsiz miicadele adina bugiin baz1 ¢ocuklardan dayanilmaz
acilar iginde yasayip 6lmelerinin istenmesi gerekecek?

Bazilan, dogumlarin bu bigimde denetlenmesinin astro-
fizikgi Stephen Hawking ve diger birgoklan gibi, oziirlerine
ragmen dahi olan kisilerin diinyaya gelmesini engelleyebile-
cegi saviru da ileri siiriiyorlar. Evet, kuskusuz. Ama bu sav
bana pek ¢ok agidan yaniltict goriiniiyor. Bu akil yiriitme



Séyleyin bana. doktor.. 201

tersine gevrilebilirdi: acaba, daha ornce hasta bir gocugu olan
riskli bir giftin, dogum o6ncesi tanidan yararlanamadig igin
bagka gocuk yapmaktan vazgegmesi nedeniyle kag tane Mo-
zart ya da Einstein diinyaya gelemedi? Sonra, toplumumu-
zun ni¢in “dahi” oziirliilere digerlerinden daha fazla merha-
met gostermesi gerekir ki? Soruna boyle segkinci bir tarzda
bakmak bana hi¢ makul goriinmiiyor. Gergek ahlaki sorun
ac1 konusundadir. Imdi, 6rnegin trizomi 21 kurbanlan gibi,
mutlu ve ac1 ¢gekmeden yasayabilen 6ziirli ¢ocuklar vardir.
Deneyler, bu gocuklarin toplum yagsamina kolayhkla uyum
sagladiklarin1 gosteriyor. Gergek uygarhk, diinyaya geligle-
rinin bir aile drami1 olusturmamasi igin her geyi yaparak on-
lan1 kabul etmek, dogmus olanlar korumak, zihinsel 6ziirlii
olsalar da haklanna sayg) gostermektir.

Bugiin iin, aileler ve hekimler, ac1 veren sorunlar ve ki-
mi kez ¢oziimsiiz ikilemlerle yine de her zaman karsi karsi-
ya kaliyorlar. Sugluluk duygusundan kurtulmak igin “gebe-
ligin sonlandinlmas1” diye adlandirilan gocuk diigiirme,
tibbi gozetim altindaki uygulanigiyla ¢o6ziimlerin en az kotii-
si olmay: siirdiirmekle birlikte, hi¢ de ideal bir ¢6ziim degil-
dir. Annenin maruz kaldig) ve erkeklerin, hekimlerin ve ko-
calann kolaylikla kiigiimsedikleri fizik, 6zellikle de ahlaki ve
psikolojik sarsintinin yanisira, bir ceninin yok edilmesi, her
zaman igin vicdan yaralayan bir edim olarak kalmaktadir.
Bu saptama, benim, yine de, sagalim amagh olsun olmasin,
bugiinlin toplumsal baglaminda kadinlarin durumunun iyi-
lestirilmesi igin ¢ok 6nemli bir evre olan tibbi gocuk diiglirme
hakkin1 savunmami engellemez.

Ama on besinci haftanin sonunda, simdiden olusmus bir
ceninin diigliriilmesi, zararsiz bir hareket de degildir ve tib-
bin olaganiistii bir yenilgisi olarak durmaktadir. Su “ertesi
gun hap1”, RU 92, ¢ocuk diiglirmeye oranla simdiden olaga-
niisti bir ilerlemeyi gosteriyor ve inaniyorum ki, aragtirma-
lar, kadin ve erkeklere neredeyse miikemmel bir dogum
kontrol ve gebeligi onleme olanag) sunarak sonlanacaktir.

Sagaltim amagh ¢ocuk diigliirme konusunda, ¢6zim yine,
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ilerde dogacak ¢ocugun olas: biiyiik 6ziirlerinin ¢ok 6nce-
den, ilk embriyoner evrelerde saptanabilmesindedir. Hala
gug, karmagik, pahali ve aslinda neredeyse deneysel uygula-
mayla sinirh bir teknik s6z konusu olsa bile, “yerlesme 6nce-
si” [préimplantatoire] diye adlandinlan taminin, bu yénde
agilmusg ilk yollardan biri oldugu yadsinamaz.

Giiniimiiz kosullarinda, daha 6nce hasta gocugu olanlar
basta olmak iizere, ana babalar i¢in gocuk diigiirtme karan
almak asla basit degildir. Aileler hasta gocuga o kadar gok
baghhk duyarlar ki, bazen riskli bir gebelik sirasinda gocuk
diigiirmeye bagvurma diiglincesi midelerini bulandinr ve
siddetli bir sugluluk duygusu verir.

Tiim bunlar, bir ceninin diigiiriilmesine bagvurmanin bir
¢oziim olusturmaktan ok, gegici bir tibbi uzlagma oldugunu
diisiindiirmektedir. Agir hastaliklarin kokiiniin kazinmasi,
eminim ki, ¢ocuk diisiirmekten ¢ok daha insani ve daha us-
tahikh araglarla yapilacaktir.

Bunu boylece belirttikten sonra, sunda anlasalim. Agir
hastaliklarin kokiiniin kazinmasi, heterozigot durumdayken
zararhh olmadigin1 gordiigiimiiz gekinik genlerin koékiiniin
kazinmasi anlamina gelmiyor.

Hepimiz on bes ya da yirmi patolojik genin saglam tasi-
yicilaryiz. Bozuk allele sahip, dolayisiyla o gen igin hetero-
zigot olan kimi saglam tasiyicilar, falsiform anemi (kirmizi kan
hiicrelerinin bigimleri kusurludur ve artik tiim islevlerini ye-
rine getiremezler) geninde oldugu gibi, ayn1 gen yardimiyla
sitmaya kars1 korunmug goriiniirler. Afrikal1 topluluklarda
bu allele sik rastlanmasi, onun, béyle bir iklimde heterozigot
duruma segici bir tistiinliik sagladigini diigiindiirebilir.

Mukovisidoz ya da diger bir¢oklarinin genleri i¢in de mi
ayn1 sey s6z konusudur? Hi¢ bilmiyoruz. Emin oldugumuz
sey, bir genin belli bir ¢evrede heterozigot durumda yararh
olabilecegi, homozigot durumdaysa zararh oldugudur. Bu,

-canlinin ve gosterdigi gesitliligin, idrakimizin yeni yeni ahs-
maya bagladig) karmasik mantiginin yalnizca bir yiiziidiir.
Bu kosullarda, gekinik hastaliklarin sistematik taranmasinin
yalnizca homozigot g¢ocuklarin dogmasindan kaginmayi
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amaglayacagi, ama elbette gekinik genin kendisinin kokiinii
kazimaya kalkigsmayacag: anlagilmaktadir. Amaglan iyi an-
lagilmis bir 6nleme galigmasi, saglikh tasiyicilarin varhigiyla
miikemmel bir sekilde uyum saglayacaktir.

Baskin bir hastahigin gegis tarz:

Bu kez, hasta olmak i¢in hatal genin tek bir 6zdes baski-
sina sahip olmak yeterlidir. O halde heterozigotlar da dahil
olmak iizere tasiyicilarin (onlar ¢ogunlukla heterozigottur-
lar) TUMU hastadir. Bir ¢ocuk baskin genli bir hastaliga ya-
kalandiysa, bu genellikle ana babadan birinin hasta olmasi
demektir. Ana babalar biiyiik olasilikla, danigmaya, “Dok-
tor, anlamiyorum...” diyerek gelmeyeceklerdir.

Bazen bodyle de olur. Nedenini biraz sonra agiklayaca-
gim. Ama bu kez kural, ana babadan birinin kesinlikle hasta
olmasidir. Ve esasen bu yiizdendir ki, gocuk sahibi olmak is-
tediklerinde danismaya gelirler.

Buna karsilik, saglam ¢ocuklarin kétii gene sahip olma-
diklanndan ve onu gegirmeyeceklerinden emin olabiliriz.
Kusurlu baskin genlerin saglikh tasiyicilar1 yoktur. O halde
tasiyic1 gocuklar hastadirlar ve hasta gocuga sahip olma ola-
siliklan ikide birdir. Cekinik hastaliklarin tersine, bunlarda
hastalik kusaktan kusaga geger ve ortaya ¢ikar. Ailenin soya-
gac gikarildiginda, tim kugaklarin hastaliga yakalanmuis ol-
dugu goriiliir.

Gelelim istisnalara.

“Baskin” bir hastalik s6z konusuyken ana babanin sag-
lam oldugu durumlar vardir. Bu, tek olgu [cas sporadique] di-
ye adlandirilan durumdur. Bu kez, degismis bir gen gegigsi
olmamugtir. Ama gen degisikligi, hemen dollenme 6ncesin-
de, gamet iiretimi sirasinda, iireme hiicrelerindeki bir inutas-
yon sirasinda ortaya ¢ikmugtir. Genetik mutasyonlarin su ya
da bu anda ortaya ¢ikmalan gerekir! Sansiz gocuk, sadece
ana babasindan heniiz mutasyona ugramis bir yumurta ya
da sperm hiicresini miras almigtir. Buna bir neo-mutasyon, ya-
ni yeni mutasyon denir. Cocugun ana babasi saglamdir, ama
gametlerden (lireme hiicreleri) birinde bir kaza olmustur.
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Cogu zaman, bazen vakalarin tigte birinde, boylesi mu-
tasyonlardan kaynaklanan belli sayida hastalik vardir. Ciin-
kii sikhkla mutasyona ugrayan, ¢ogu zaman ¢ok uzun, dola-
yisiyla da digerlerinden daha duyarh genler s6z konusudur.
“Fil Adam” hastahig), sinir sonlannin su ya da bu 6l¢iide dra-
matik yozlasmasina varan nérofibromatoz, boylece g vaka-
dan birinde, kalitilmis bir genden degil, yeni bir mutasyon-
dan kaynaklanir.

Hekime soru:

— Doktor, erkek kardesim normal. Ama norofibromatoz-
lu bir ¢ocugu oldu. Benim de hasta bir ¢ocuga- sahip olma
riskim var m1?

— Hayir. Bu bir baskin hastaliktir. Kardesiniz anormal bir
gene sahip olup bunu ¢ocuguna gegirmis olsa bile, gergek su
ki, sizin saglam olmaniz bu gene sahip olmadiginizi kanitlar.
Sizin de herkes kadar, yani ¢ok diisiik olarak, yeni mutasyon
kurbani bir ¢ocuga sahip olma riskiniz var.

Baskin hastaliklanin taranmasi

Baskin hastaliklarin genetik taranmasi, kuskusuz burada
da, yalnizca geni saptanmis ve taninmis olan hastaliklar igin
yapilir.

Tim hastaliklar i¢in oldugu gibi, 6nce bir ilag, bir sagal-
tic1 bulmaya girisilecektir. Ama, bu arada, ne yapilir?

Tek etkenli hastaliklarin ¢ogu gibi, baskin genli hastalik-
lar da genellikle ¢ocuklara zarar verirler. Bir parga biyolojik
materyelle, hastaligi, dogumdan 6nce de sonra da 6ngormek
muimkiindir.

Klasik durum s6yledir: ailenin tiyelerinden biri hastaliga
yakalanmustir. Cift, cocuklarinin hasta olup olmadigin bil-
mek ister. Onlara gebeligin on besinci haftasina dogru cenin
lizerinde uygulanacak olan bir tarama testi 6nerilir. Cocuk
hasta olacaksa, ana baba genellikle sagaltim amagh denen
¢ocuk diistirmede karar kilar. Ama her zaman degil.

Ana babanin zarar gormedigi, dolayisiyla yeni bir mu-
tasyonun neden oldugu baskin bir hastalik s6z konusuysa,
durum tamamen farkhdir. Ana babanin danigmaya gelmesi
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i¢in higbir neden yoktur.

Sonra, geni Amerikali bir ekip tarafindan bulunan ve
kirk yasina dogru ortaya ¢ikan Huntington koresinde oldu-
gu gibi, bireyin yasaminin ancak ge¢ donemlerinde kendini
gosteren bazi hastaliklar vardir. Cogunlukla, bu kez hekimi
gormeye gelen, ana babasindan biri hasta olan yetiskin yasa
gelmis ¢ocuktur:

- Doktor, babam bu hastaliktan 6ldii. Bende de var mi?

Bu konuda tibbi gevrelerde siiregelen bir tartisma vardir:
gercek soylenmeli mi? Soruya yanit verilmeli mi? Hekimler
ve biyologlar bazen en ¢ok ac1 ¢gekenin kendileri oldugu gibi
garip bir izlenim verirler. Makul olalim. Dramatik durumda
olan hekim degil, potansiyel hastadir. Hekimin rolii hastanin
yerine karar almak degil, onun karar vermesine yardimci ol-
maktir. Hekimin bagkalarinin yerine kesin karar1 vermeye
hakki bulunmadigi, son derece acih ikilemler vardir. Bazen
gercekten de nazik olan roliimiiziin tiimii ya da gogu, hasta
bilmek istiyorsa, bilmesine yardim etmektir. O zaman kap1
bir karmagiklik ugurumuna agilir. Hekim, uzman bile olsa,
tartismali, aydinlatmali, ama karara yoneltmemelidir. Ken-
dini gizleyebilmeli ve sorunu degistirmekten sakinmalidir.
Bu tip sorunlar konusunda egitilmis psikologlarin destegiiyi
olacaktir. 7

Kore konusunda, ilgili kisilere, hastaliga yakalanip yaka-
lanmayacaklarin1 6grenmeyi isteyip istemediklerinin sorul-
dugu bir anket yapildi. Buna gore, %80'i bilmek istiyor. Ana
babasindan biri hasta olan bir yetiskinden, gercek hangi hak-
la saklanacaktir? Gergegi bilmesi ve yasamini onu bekleyen
seylere gore planlamas: hangi hakla reddedilecektir?

Insanlik ergin yastadir. Cogu yetiskin, korkung ve
kagimilmaz bir olasihg1 yalniz cesaretle degil, ama ayrica
bazen hi¢ akla gelmeyen carelerle karsilamasini biliyor. Bir
yetiskine kanser tanis1 kondugunda, ona genellikle daha
once higbir sekilde bilgi sahibi olmadig: seyler ogretilir. Ha-
zirhiksiz yakalanmigtir. Korede oyle degildir. Burada, hekim,
hastalig: taniyan ve bilmek isteyen birine hitap eder. Kendi-
si test yaptirmaya gelen kisi, yaniti duymak igin gereken ol-
gunluktadir. Hekime diisen sey, bilgi verme gorevini yerine
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getirmektir.

Yine aym1 hastalik konusunda, bir bagska durumla
karsilasilabilir. Yirmi yasinda geng bir yetiskin kendisinin
koreye yakalanacagin biliyor, ama bekledigi ¢ocugun gen
tasiyicisi olup olmadigini bilmek istiyor. Eger tasiyorsa, kan-
siyla birlikte cocugu diigiirmeye mi karar verecekler? iste
burada karar onlara kalhiyor. Herkesin bu tiir sorular iizerin-
de diisiinmesi ve kendi yanitlanin1 bulmasi gerekir. Genel bir
kural yoktur.

Kisisel olarak, ben boyle bir durumda olsaydim, kirk yil
icinde hastahgin sagaltilabilecegi diigiincesini izlerdim, diye
diisiinme egilimindeyim. Her tiirlii gikta, boyle bir sans var...

Ama israr ediyorum, burada yalnizca bana 6zel bir goniig
soz konusudur. Eger gercekten bagima gelseydi ayn diisiin-
ce tarzinda olacagimdan emin olunamayacag soylenebile-
cektir. Bu yiizden, benim duygulanm da, diger meslektasla-
nminkiler gibi, higbir sekilde bir kesinlik tagiyamazlar. Karar
vermek, anne ve babalara kalir. Bilimcilerin ve hekimlerin
her seye verecek yanitlan yoktur.

Geriye, kore gibi ileri yaglarda ortaya ¢ikan baskin hasta-
liklara yakalanmis kisilerin tibbi dosyalanna ulagilabilmesi
sorunu kalir. Bir sigortaci bunlan inceleyebilecek midir? Na-
zik bir soru. Ya igveren? Tek ayncalik, bir takim tibbi kosul-
lann esasen talep edildigi bir takim riskli meslekleri —sofor-
lik, pilotluk gibi~ kapsayacaktir. Hi¢ kimsenin kalp hasta-
lanna karg1 aynmcilik yapildigini 6ne siiremedigi havacihk
mesleginde, saghk durumunun iyi olmasi kosuldur...

Toplum, bu tiirden tibbi bilgilere ulagilma bigimini titiz-
likle diizenleyebilmelidir ve diizenlemek zorundadir. Sorun
yeni degildir.

II- Cok etkenli hastaliklar
Tek etkenli hastaliklar, kalitsal hastaliklanin ne timu, ne

de en ¢ok goriilenleridir. Yineleyelim, bulagic1 hastaliklar da
dahil, hastaliklarin ¢ogunun kaltsal bir bileseni vardir. Ama
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bu kez bunlar ¢ok etkenlidirler. Tanimlan s6yledir:

Cok etkenli hastaliklar, bir ya da birgok genin ise karigtig
hastaliklardir. Bu, onlar igin zorunlu ama yetersiz bir kosuldur.
Beslenme, yasam tarzi, iklim, kirlilik, hattd duygusal ve psikolojik
baglam, ya da yalmzca bir bakteri, mantar ya da bir viriisle temas
gibi, bir ya da birgok gevresel etkenin miidahalesi gerekir.

Bir insanin, su ya da bu hastaligin yatkinlagtinc: genine
sahip oldugunun bilindigi andan itibaren kesin olarak hasta
olacag: iddia edilemez. Belli bir saghkh yasam, ya da daha
uygun bir iklim, alinan 6nlemler ve bazen yalnizca 6zel bir
yasam mutlulugu, bambagka bir sonuca ulastirabilir.

Cok etkenli hastaliklann genlerinin taranmasina gelince,
bu, yalnizca risklerin degerlendirilmesinden ibarettir. Suglanan
genlerden birinin tagiyicis1 olmak, ek bir risk etkeninden bag-
ka bir seyi gostermez. Cok etkenli hastaliklarin ¢ogunun ye-
tiskin yasta ortaya ¢ikmasi rastlanti degildir. Gergekten de,
hastaligin baslamasi igin, yasamak, dolayisiyla da tehlikeye
atilmak gerekir! Yasam dedigimiz seyde, haliyle, aramizdan
bazilan allerjiye yakalanacak, digerleri astimla kars1 karsiya
kalacak, bazilan da romatizmadan, kalp yetmezliginden, su
ya da bu kanserden ac1 gekecektir...

On ya da on bes y1l sonra, hig sliphesiz bu hastaliklara
yatkinlastinc temel genetik etkenlerin, ya da tersine, bunlar-
dan koruyan etkenlerin listesine sahip olacagiz. Belki bazi in-
sanlann genel direncini artiran 6zel genler de kesfedecegiz.

Bireyler iki durumla karsilagmis olacaklar: ya bir patolo-
jik yatkinhgin bilinmesi buna gore davranilmasin saglaya-
cak; ya da bunun bilinmesi heniiz 6nlemeyi de sagaltim1 da
saglayamayacak. Bu ikinci durumda, bilmenin yarar olacak
mi1?

Tibbin, karsilarinda hila giigsiiz kaldig:

cok etkenli hastaliklarin taranmasi gerekir mi?

' Ongormiig olma zevki igin 6ngormek higbir ige yaramaz.
Ongoriicii tip, tip olarak kalmak zorundadir. Hastanin yara-
nna hizmet etmelidir. Ama her olgu 6zeldir ve diigiince tarz-
lan ayrilabilir de geligebilir de. Ornegin, baz: insanlar, Alz-
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heimer’e yakalanip yakalanmayacaklarini 6nceden bilmek
isteyeceklerdir. Test onerilmeden once, hekim onlara soyle
diyebilir:

- Belki risktesiniz belki degil, ama yapacak bir sey yok.
En azindan simdilik.

- Olsun, diyecektir hasta, ama yine de bilmek istiyorum.
Mutlak bir kesinlik olmasa da, kendimi bu olasiliga gore
ayarlayacagim.

Ve onlarin gerekgeleri de, yalnizca bir risk s6z konusu ol-
dugu igin, daha ¢ok bilmemeyi yegleme diisiincesine daya-
nan benim gerekgelerim kadar gecerli olabilecektir.

Kuskusuz, risk ne kadar biiyiik ve iyi degerlendirilmigse,
bilinmesi de o kadar iyidir. Eger tasidigim yatkinhk geni, ba-
na bu hastaliga bin kat daha fazla yakalanma riski veriyorsa,
bunu bilmem riskimi yalnizca ii¢ kez artiran bir geni tasidi-
gim1 bilmemden daha yararhdir! $u an igin yapilacak higbir
seyin bulunmadig: hastaliklar icin bile, ben kendim de, ke-
sinlige ne kadar ¢ok yaklagilirsa o kadar ¢ok bilmek isteme
egilimi tasiyorum

Ama, bir kez daha soyleyeyim, karar verecek kisi, iyice
aydinlatilmak koguluyla, ilgili kigidir. Su ya da bu hastahiga
yakalanmak igin, bozuk alleli tasimayanlara oranla ii¢ ya da
bin kez fazla riske sahip olmanin ne anlama geldigini de
aciklamak gerekir. Burada da, bir takim ekiplerin, danigma-
ya gelen kisileri bilgilendirip tavsiyelerde bulunmalari
zorunludur.

Onlemleri bilinen ¢ok etkenli hastaliklarin taranmasi

Onlemler bilindiginde, tarama sorunu ¢ok farkli anlam-
lar kazanir. Geng bir kadina meme kanserine yatkinhik geni-
ne sahip oldugunu soyleyebildigimizi disiinelim: kendini
daha iyi izleyecek, onu daha iyi izleyecegiz. En ufak bir be-
lirtide, sagaltim gorecek. Bu, bircok baska kanser igin de ge-
gerli olacaktir.

Bir bagka durumda, yetigkin diyabetine ya da hipertansi-
yona yatkinlik geni saptanan bir kisi igin, basit bir beslenme
rejimi ve biraz bedensel hareket, riski azaltmaya eni konu
yeterli olabilecektir.
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Bu durumlarda, riskli bireyler en iyi 6nlemlerden yarar-
lanir ve sanslarin artirirlar. Kuskusuz, kanser gibi hastalik-
lar (su son yirmi yil iginde sagaltim oran gok yiikselse de)
hala ¢ok korkutucudur ve drnegin bazi kadinlar, meme kan-
seri genine sahip olduklarin bilmek istemediklerini, bunun
kendilerini altiist edecegini soylerler. Tepkileri anlasilabilir,
ve kimseyi zorlamamak gerekir. Bununla birlikte insanlan
egitmek, bilgilendirmek, tarama ve 6nleme konusundaki 6n-
lemlere neden direng gosterdiklerini anlamak mimkiindiir.

Yetigkinlerin egitimi, onlar1 bu risk etkenlerini kabullen-
meye hazirlamadi. Bu farkh hastaliklari daima kaginilmaz
bir yazg) olarak diigiinliyorlar. Bir “kusur”a sahip olma, De-
mokles’in kilicimin tehditi altinda bulunma diisiincesiyle
yasamak istemiyorlar. “Digerlerinden farkh olarak bende
bu da var” dediklerinde, kendilerini toplumdan bir par¢a
dislanmus hissetmekten gekiniyorlar. Insanlari, bunda olaga-
niistii bir sey bulunmadig1 diisiincesine ahishrmak gere-
kiyor. Hepimiz “kusur” tasiyicilariyiz, ama herkesin kusuru
farkhdir. Ve ne iyi ki, 6zellikle bunlardan birgogu artik gare-
siz degildir. Yenilik budur. Aynca, daha 6nce gordiigiimiiz
gibi, baz1 yatkinliklar bize bir nedenle zararh olabilirken bag-
ka bir nedenle de yararh olabilmektedirler.

Tiptaki ilerlemeler, hastaliklarin sagaltilabilmesinden
bile 6nce, bunlan yine de kismen 6nlemeye ya da etkisizles-
tirmeye olanak sagladigina gore, insanlar uygun bir tutum
benimseyebilirler. Baz1 6nlemlere aligkanhk kazanilinca da,
bunlar, iizerinde neredeyse diisiinmeksizin hep birlikte tabi
oldugumuz en basit yagama disiplininden daha fazla zor-
layic1 olmazlar.

Sunu yememesi, bunu yapmamas gerektigini bilen beg
yasindaki bir gocuk, genellikle bu duruma gayet iyi uyum
saglar.

Bugiinkii gii¢liik, tibbi ilerlemenin hizh gitmesi ve eski
kusaklann yeni kusaklara oranla daha az uyum gosterebil-
melerinden kaynaklamyor. Yetigkinlikte kazarilms kaliplar,
davraniglan katilagtirir. Diigiinme aligkanliklan daha az es-
nektir, ilerlemeye alismak daha giigtiir. Buna karsilik geng-
ler, ¢ocuk yastan itibaren iyice bireysellesmis baz: kisisel
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saghk koruma bigimlerine alistirilabilirler.

Kugkusuz bu durum, bazi toplumsal davraniglanmizin
hizla doniismesine katkida bulunacaktir. Ama egitimin
amaci da bu degil midir? Her kusagin kendi gelenek ve als-
kanhklann aktarmasi yeterli olmaz, gelecek kusaklara bun-
lan agma araglannin da verilmesi gerekir. Cocuklanmiz boy-
lece yalmizca herkesin farkhihgini kabul etmeyi degil, fazla
sorun etmeden bu farklihga uyum saglamay: da bizden da-
ha iyi 6grenecekler.

Korkular ve gergekler

Ne yazik ki, daha iyi bilgilenmis olmalan gerekenlerden
baslayarak, birqok insanda degisim korkusu var. Tibbi ilerle-
me onceden edinilmis diisiincelerini altiist etmeye gorsiin,
biitin diinyalan yikihyor. Oysa, baz:1 suistimalleri agiga ¢i-
karabilir, sapmalara engel olmak igin ¢6ziimler onerebilir,
genetik bilginin ticari kullanimlanin 6nleyebilir, kisacas, bi-
limsel kazanimlann kétiiye kullanilmasina kars: gergekten
miicadele edebilirlerdi. Ama hayir. Bir avug “diisiiniir”, in-
sanhk durumunun evrimi lizerine dokunakli bir kaygiyla
egiliyor; dehsetle titriyor ve insanlann dogumdan itibaren
genetik bir kimlik kartina sahip olacaklan sistemin yalmzca
diigiincesi kargisinda bile, “Diinyalarin En lyisi” hayaletini
yiikseltiyor. Diigiinebiliyor musunuz, herkes hastaliklann
¢oguna iliskin olarak tasidigi risk etkenleri konusunda
dogru bir degerlendirmeye sahip! Cehennemin laneti! “Ge-
nom lizerinde yiiriitiilen polisiye ¢alisma”ya yuh olsun'! Ah,
“insan kulugkasi tizerindeki genetik engizisyon”un ¢izdigi
karanlik gelecek! Yoo, “demokrasi” her biri kendi kiigtik tib-
bi kuliibesine kapatilmig “damgali insanlann evrensel imala-
t1”"ndan sonra ayakta kalamayacaktir, “bir insan, bir kulii-
be... ve kopeklere iyi bir sekilde sahip gikilacaktir”! Olacaklar
aynen budur. Bunun korkusuyla iirperilir, tirtir titrenir. In-
sanlann yasamlanni yasamadan 6nce okumak zorunda kala-
caklan zaman, insanhk ve onun 6zgilir iradesi neye doniis-
miis olacaktir?

Isin kotiisii gu ki, ben tiim bu diigiinceleri hatah buluyo-
rum.
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Ozgiir irade, 6zgiirliik, hicbir zaman biyolojik yazgimi-
zin sanssiz rastlantilanm kabul etmekten ibaret olmamugtr.
insanlik durumunun onuru, pekgok seyin yani sira hastalik-
lann kokiini kazimak ve dogal felaketler, sanssizlik, aa,
yoksulluk, adaletsizlik karsisinda savasmak igin her seyin
yapilmasini gerektirir. Ve sonra, insanin kendi risk etkenleri-
ni tanimas! yasamini “okumasi” demek degildir ki! Hayir. O
yasarm gercekten yasamak igin agilmasi gerekecek engelleri
onceden tanimaktir. Yagam, bizim iyi ya da koti biyolojik
sansimizla 6zetlenemez. Biyolojik varhigini insani kimligin-
den uzaklastirmaksizin daha iyi taniyabilme ve ona hakim
olabilme olgusu, insanda 6zgiin olarak bulunan insaniligin
degerinin de artmasini saglayacakdtir.

Genlerin 6nerecekleri, insanlannsa kullanacaklan masal-
s1 bir doneme giriyoruz. Kor bir genetik belirlenimcilik ve
hatalanna boyun egmemiz neden gereksin ki? Hastalik ve
aa insan yazgisinin yiiceligine asla bir sey katmamstir.

Insanal kaygilan igindeki felaket tellallanmiz, o zaman
yeni bir anlayis kategorisini one siiriiyorlar: 6ngoriicii tibbin
athlimiyla ortaya ¢ikacak yeni nevrozlan ve kaygilan diisi-
niin, diyorlar. Ama kendileri, diisiinme ¢abalanm bunlan
betimlemeye kadar gétiirmiiyorlar. Bu konuda soylenebile-
cek tek sey, hastahk hastalannin gevrelerini yakinmalara
bogmak igin tiptaki gelismeleri beklemedikleridir. Moliére
buna tanik oldu. Ve ben, herkesin kendi tibbi risklerini dog-
ru bir sekilde saptama olanagina kavugmasiyla birlikte, ne-
den takintih davranig sahiplerinin ve hastalik hastalannin
oranimin da artacagim anlamiyorum. Daha kiiltiirlii ve daha
bilgili bir toplum, yersiz kaygilara, her kosulda, cahilligin
karanhgindan daha az uygun olacaktir.

Ojenik sapma tehlikesi mi? Evet, elbette vardir. Bu dog-
rultudaki girigsimler, bilimsel sifat tasisin ya da tagimasinlar,
gosteris meraklis1 budalalarca ne zaman uygulamaya gegiril-
mek istenseler, esasen hemen her seferinde hedeflerini 1ska-
lamuglardir, tipki bir zamanlar Nobel édiilliilerden olugacak
bir sperm bankasi kurmak isteyen o Amerikal sarlatanlarda
oldugu gibi! Bernard Shaw’un, “sizin zekaniza benim giizel-
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ligime sahip olmasi igin” diyerek, ondan bir ¢ocuk isteyen
cekici aktriste soyledigi gibi:

- Benim giizelligimi ve sizin zekaniz1 aldigin disiintin,
bayan!

Evet, tim aynmci ya da totaliter nitelikteki 6jenist proje-
yi agiga ¢ikarmak, engellemek, yakalamak gerekir. Ama bu
yeni bir sorun degildir. Antik ¢agda ve ¢ok daha onceleri,
bi¢im bozukluguyla dogan bebekleri 6ldiiniyorlardi, en giig-
sliz olanlar oliime terkediliyordu, soylu siilaler elde etmek
i¢in -bildigimiz sakincalar1 pahasina- gerektiginde enseste
bagvuruluyordu!

Diktatorler, teknik olanaklar1 daima kendi yararlarina
cevirdiler ve kullandilar. Onlar1 bu olanaklar yaratmiyor.
Totaliter baski, aynm gozetmeksizin ulasabildigi her seye
hiikmeder! Ve biz asla gilginhigin diktatorliigiinden ya da bir
psikopatin sannlarindan korunmus durumda degiliz. Ama
bu da yazg: degildir. Yurttaglarin da sdylemek durumunda
olduklan sozler ve kargi gitkma gorevleri vardir. Ama uygar-
higimizin acisim gektigi toplumsal ve siyasal sorunlar, top-
lumsal ve siyasal ¢oziimler gerektirir. Bu alanda tarzlan bir-
birine karistirmak zararh ve ozellikle de etkisizdir.

Gelecekte yasayacagimiz yabancilagmaya genetik ilerle-
menin neden olacagini vehmedenlere gelince; onlar da, top-
lumsal adaletsizligin ¢6ziimiini bilimsel ilerlemede goren
XIX. yiizyl bilimcileri kadar anlayis kithg) igindeler. Yanilg:
bakigiml.

1931'de, fasizmin alabildigine tirmamisa gegctigi donem-
de, Aldous Huxley Diinyalarin En lyisi'ni yazarken, genetigi
degil, bir tiir kurmaca totaliter toplumu elestirip yeriyordu.
Esasen tibbi bilgilerini de, kendisiyle ayn1 hiimanist disiin-
celeri paylasan erkek kardesi, genetik¢i Julian Huxley’den
ediniyordu. Oysa, bugiinkii biyolojik ilerleme diismanlari,
romancinin, tiim yetenegiyle kendini igine yuvarlanmaktan
korumus oldugu bir yanhs yorumda bulunuyorlar!

Tibbi ve biyolojik alanlardakiler de dahil, her yeni teknik
ilerleme insanhga yeni sorunlar getirir. Bunlar1 ¢6zmek, is-
teklerinin diizeyini yiikseltmek, topluma, yurttaslara diiser.
Demokratik denetimin etkinlik, toplumsal yapilarin belir-
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ginlik ve esneklik bakimindan giiclenmesi gerekecektir.
Toplumsal govde, yeni 6zgiirliik alanlan agarken, yam sira
daha fazla seyi dogrulamak, diizene sokmak zorunda kala-
caktir. Toplum gelistigi 6lg¢iide, durmadan daha yogun ve
daha farkhlagmis bir “néron” sebekesiyle insan beynine ben-
zetilebilecek bir karmagikhigi da benimseyecektir. Bu onu
belki daha kirilgan —ama bir beyinden daha kirilgan ne ola-
bilir?-, ancak ayn1 zamanda da ¢ok daha esnek ve tepki ve-
ren yeni ¢oziimlerden yana zengin kilacaktir.

Dogal olarak burada, ilerlemeciler ile tutucular arasinda-
ki sonsuz ¢atigmaya tanik olunur. Ama yine de, herkes igin
saghgin fethi, insan dogamizin ortadan kaldirilmasinin ve
tek-bigimlilestirilmesinin habercisi degildir! Bu yalnizca yeni
gelisme kosullarindan birini olugturacak! insanlar saglhklan-
n1 yonlendirmeyi daha iyi 6grendikge, nedenlerini anlama-
diklan felaketler igin giinah kegisi arama egilimleri de azala-
cak. Bireyler, sorunlara maruz kalacak yerde, onlann bir
boliimini daha iyi yonlendirecekler. Kisacasi, biraz daha
uygarlasmus olacaklar.

Bu degisim bir dram mi olacak?

Bu, her seyin 6nceden ¢6ziilmesi demek degildir. Gergek
gecis sorunlan ortaya ¢ikacaktir. En basta ben, bunun bilin-
cindeyim.

Ama bu, benim yaptigim segimleri stirdlirmemi, ytiritti-
len aragtirmalan insanhigin elindeki olaganiistii bir koz ola-
rak gérmemi ve bu gegisin olabilecek en iyi yola sapmasi igin
elimden geleni yapmami engellemez.

Evet, verilere ulagilmasi konusunda hazirliklar ve yasal
diizenlemeler yapilmasi, yeni tibbi gizin korunmasi, hekim-
lere ve biyologlara ait olan ve olmayan kararlann simirlarinin
gizilmesi, hastalarin ve tliim toplumun bilgilendirilme hakki
i¢in miicadele edilmesi gerekecek.

Toplumda, ille de her zaman uzman olan kisilerce istle-
nilemiyebilinen yeni igler ortaya ¢ikacak. Ornegin, gocuklan
egitmek igin, once, aliskin olmadiklar: sorunlar iyi Ogrete-
meyecek Ogretmenlerin egitilmesi gerekecek. Biyologlarin,
hekimlerin, genetikgilerin ise karigmalar1 gerekecek.
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Genetik devrimin ortaya attig) tartismal sorunlarin tii-
miine, bir kalemde ¢6ziim bulamayacagiz. insann ilerleme-
sinin her evresinde oldugu gibi, basitlestirmekten, yeni iki-
lemlerimize tartisgma olanag vermeyen kesin yanitlar ge-
tirmekten kaginmamiz gerekecek. Herkesin olgunlagsmasi ve
giderek kendi yanitlarin1 bulmasi gerektigini bilerek, her so-
runun ¢ok yoni oldugunun bilincinde olmamiz gerekecek.

Omegin, bugiinden itibaren diigiinebilirizz Duchenne
miyopatisinin ya da hemofilinin ya da kirilgan X hastaliginin
ve digerlerinin gen tagiyicilarinin ve yapay olarak dollenmis
embriyonlann atilmasin saglayan, “yerlesim 6ncesi” denen
tan1 aracina kargi nasil bir tutum alinmali? Bu yeni teknige
kosulsuz evet mi demek gerekiyor, yoksa onu tiimden red-
detmek mi?

Kuskusuz, az ¢ok yakin bir gelecekte, ticari amagh 6zel
klinikler, dogacak gocuklarinin cinsiyetini, boyunu, gozleri-
nin rengini ya da atletik yapisin1 segmek isteyecek giftlere bu
testleri sunabilecekler. Simdilik bu tiir testler yalmzca riskli
ciftlere oneriliyor. Her zaman incitici olan gocuk aldirmadan
kaginilmasini saglayan bu teknik, heniiz gergekten yaygin-
laghnlmasina imkan vermeyecek kadar agir ve pahal olsa
bile, kayda deger bir tibbi ilerlemedir. Ama biz hekimlerin
gorevi, daha dnceden korkung derecede 6ziirlii bir gocugun
dramin: bilen, ya da ogrenebilecek durumda olan giftlerin
bundan yararlanmalarini saglamaktir. Buna kargihk, boyle
bir testin amac1 ve ondan yararlanma kosullan da, bir yasa
araciligiyla, kesin kurallara baglanmalidir. '

Ama bu yeni tan1 aracina ilke olarak neden karsi ¢ikihir?
Riskli kadinlar, gocuk diigiirmeye ve bazilannin 6jenist teh-
like konusunda besledikleri diigiincenin bedelini 6demeye
devam etmek zorunda mi kalacaklar? Neden korunma gare-
si olarak actya maruz kalmak gereksin? Bu adamlar agilma-
masi gereken sinir1 nereye ¢ekiyorlar? Ciinkii onlar yerlesim
oncesi tammya HAYIR derken, bir yandan da, fazlaca duy-
gusallik gostermeksizin, rahim igindeki ceninin iizerinde ya-
pilan dogum 6ncesi taniya EVET demekteler. lyi de neden?
Yalnizca, agir bir 6ziir tasiyan ceninlerin yok edilmeleri (o
halde se¢im!) yillardir giindelik tibbi uygulamada yer aldig:
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icin mi? Oysa ki, 6jenist tehlike yapay olarak dollenmis emb-
riyonun atilmasinda oldugu kadar, taranmig ceninin diisi-
riilmesine bagsvurmada da vardir. Bu iki tibbi uygulama da
(diger bir¢oklannda oldugu gibi) bir takim yolsuzluklara
konu olabilir.

Trafik, ategli silah bulundurma, hekimligin icras, ilagla-
rin pazarlanmasi... biitiin bunlar kurallara baglamiyor, yeni
tibbi tekniklerin kullanimu igin de ayni1 sey yapilabilir.

Su ya da bu ideolojik kayg: adina, bagkalan yerine karar
verme egilimi yaygindir. Ama genetikgilerden ve hekimler-
den istenen bu degil. Esasen bu yiizden, bir etik kurulun
roli karar vermek degil, ama aydinlatmak olmalidir. Fransiz
Etik Kurulu, ilkede yalmizca danigman konumundadir, ama
her zaman i¢in yargi¢ ve hakem oldugu izlenimi verir. Kurul
uyelerinin kendileri de bu konuda arada derede kalirlar.
“Etik” diye adlandinlan tartigmalarla dogrudan ilgili olan
kisiler, genellikle bu Ulusal Etik Kurulu'nun iiyesi degildir.
Omegin bugiin kurulda hicbir hasta temsilcisi yoktur. Ku-
rul, yardimh ya da yardimsiz dogumlardan da bol bol s6z
eder... Ne ala. Gelgelelim iiyelerinin ¢ogu iyice olgunluk
yaslanndadir! Saygi da gorseler, goriisleri, yalnizca bagkala-
n i¢in konusan insanlannkiler kadar deger tasir. Konuyla
dogrudan ilgili kisilerin sesini duymak daha iyi olurdu.

Bu kosullarda bilimcilerin roli nedir? Bildiklerini aktar-
mak. Meslektaglarin ve toplumu bilgilendirmek onlara diis-
mektedir. Bu oncelikli bir 6devdir. Bu kitabin yayimlanma
nedenlerinden biri de budur. Toplumu ilgilendiren kararla-
nn konuyla ilgili kigilerce ve bilerek alinabilmesi igin, genis
kitlelere yonelik bilgi aktarma organlari olugturmak onlarin
isidir.

Hangi tarama testleri? Kimin igin? Uygulama sinirlan
neler olmali? Ne gibi 6nlemler alinmali? Hangi diizenleme-
ler yapilmah? Ne tiirden aragtirma gabalar gerekir? Hangi
alanlarda gerekir? Bu tiirden kararlar, se¢ilmis olanlar tara-
findan alinmak zorundadir. Segmenlerin dogru bir bigimde
ve titizlikle bilgilendirilmeleri, bu nedenle gereklidir.

Simdilik tiim bu sorunlarin agikga ve yaygin bir sekilde
tartisilmasi 6nemlidir. Okullarda, iiniversitelerde, is yerle-
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rinde, herkesin katilabilecegi tartismalar diizenlenmelidir.
Iste en iyi demokrasi giivencesi, suistimallere karst nlem
almanin yolu. Ciinkii karar topluma, yurttaglara, uzman ol-
mayanlara aittir. Bilgiyi elinde tutanlar, bu bilgiyle kendi
erklerini saglamlas':rmak degil, o bilgiden baskalanni da
yararlandirmak zorundadirlar. Biiyiiciilerin, samanlarin, gu-
rularin zamamn gegti. Bilme, herhangi bir ayricalik ya da 6zel
bir gig¢ degil, yalmzca ek gorevler verir.



XIII

GENETIK HASTALIKLARDA
ONGORUDEN SAGALTIMA

Insan genomu programinin hizlanmasi, on ya da yirmi yil
i¢inde, hastaliklardan ¢oguna ait genlerin taninmasini um-
mamuza imkan veriyor.

Bir geni tanimak, kimyasal birimlerinin, harflerinin dizi-
sini okuyabilmektir. Bir kez daha s6yliiyorum, bir genin igle-
vini kesin olarak bilmek i¢in, onu okumak yeterli degildir.
Ama yiizlerce patolojik ve onlara denk diisen saglam genin
(patolojik genler, hasta insanlarin genlerinin dizisiyle hasta
olmayanlarinkiler kargilagtirilarak saptanir) bu siradan “ko-
ti” okunmasi, genlerin iglevlerinin bilinmesine varacak ve
biitiin iilkelerde tibbi aragtirmalar: hizlandiracaktir. Ulusla-
rarasionlarca ekip, yeni sagaltim yollan aragtirmaya koyula-
caktr. Farkli aragtirma stratejileri denenmis olacaktir.

Taninan her yeni gene, diger bir deyisle s6zliigtin her ye-
ni s6zciigiine bir sagaltim bulunmasi igin, beg ila yirmi yillik
biyolojik ve tibbi aragtirmanin hesap edilmesi gerekecegi dii-
siinilebilir. Hig stiiphesiz, sagaltic1 tip, 2020 yilindan itibaren
yeni bir yol alma ritmi benimseyecektir.

Genetik kalitimizin hatalarini diizeltmek igin iki yontem
vardir. Ya, bir ilag ya da uygulanacak bir rejim bulmay: uma-
rak bozuk gende dile gelen patolojik mekanizmanin aydinla-
tilmasina gahsilir. Bu klasik sagaltic1 yoldur. Ya da, dogru-
dan genom tizerindeki yazim hatasinin diizeltilmesine ¢alisi-
lir: bu dort beg yildir deneysel olarak ilk adimlan atilan ve
artik kabul edilmis olan terimiyle gen sagaltim: yoludur.
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Aragtirmalar, genlerin ifadelerinin iistiinden ve altindan
giden bu iki yolda, kosut bigimde yiiriitiiliiyor. Birindeki ge-
lismenin digerini kosullandirmas: miimkindiir.

Klasik sagaltim

Burada, gen sonrast aragtirma diye adlandirilan alana giri-
lir: genin dizisi, dolayisiyla da ilke olarak onun triint, yani
proteini bilinir. Buradan yola ¢ikarak, tipki Sherlock Holmes
gibi, sug kosullarini ortaya gikarmay: ve olaydaki sug ortak-
larin1 yakalamay: umarak saglam islevi kosullayan farkh fiz-
yolojik mekanizmalann izi siiriilmeye galigilir.

Soylemesi yapmasindan daha kolaydir. Genellikle genin
ve onun proteininin normal islevine kadar izledigi fizyolojik
yol ¢ok az bilinir, hattd hi¢ bilinmez. Bozuk gen ile en azin-
dan bir baslangi¢ noktasina sahip olunur. Sherlock Hol-
mes’iin tersine, biyolog sugluyu hemen tanir, ama zararh
kotii geni etkisizlestirmek ve ona engel olmak igin sug aletle-
rini aragtinr. Diger bir deyisle, suglanan genden yola ¢ikarak
bundan etkilenen biyolojik sistem biitlinlinii anlamaya
calisir; daha sonra, devrenin hangi noktasinda islerin bozul-
dugunu ortaya ¢ikarmaya ugrasir ve o noktadan itibaren
arastirmacilann etkili bir ilag ya da uygun bir rejim bulacak-
lanni umar.

Burada geleneksel biyolojiye benzeyen, otuz kiisur yilin
deneyimine dayal arastirmalar s6z konusudur. Bu aragtirma
yolunun ¢ok 6nemli sonuglar sagladig1 ¢ogunlukla unutulur.
Onyargih diisiincenin tersine, bugiinkii bilgi durumunda bi-
le genetik hastaliklarin tiimi de garesiz degildir. Bu yontem
yirmiden fazla genetik hastaliga etkin bir sagaltim bulunma-
sina olanak saglamsgtir.

En bilinen ornek olan fenilketoniiriyi alahhm; bu hastalik
icin tim bebeklere, dogumlannin tgtinci giiniinde bir tara-
ma testi uygulanir. Hemgire topuklarindan bir damla kan
alir ve laboratuvar, fenilalanin adi1 verilen bir maddenin dii-
zeyini arastinir: hasta ¢ocuklann kanlarinda bu maddenin
yogunlugu normalin ¢ok tistliindedir.

Hastaligin mekanizmasi aydinlatilmigtir: normal gocuk-
larda, bir enzim, fenilalanini organizma tarafindan iyi kulla-
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nilabilen bir bagka iirline donitistiiriir. Hastaliga yakalanms
¢ocuklarda bu enzimi kodlayan gen bozulmustur ve enzim
birestirilmez. Fenilalanin, doniistiinilmek yerine organizma-
da birikir ve belli bir esigi gectiginde zehirli hale gelir. Sinir
sistemine saldinr ve agir zihinsel gerilige yol agar.

Fenilalaninin birikmesi nasil engellenir? Elbette, eksik
olan enzim bebeklere verilebilirdi. Ama bu ¢ok karmasik bir
islemdir ve simdilik yapmasin hala bilmiyoruz. Buna karsi-
lik, fenilalaninden yoksun bir diyetin, organizmada fenilala-
nin yogunlugunu kabul edilebilir bir oranda tutmak ve
zehirliligini ortadan kaldirmak igin yeterli oldugu saptan-
mugtir. Birgok besinde bu madde vardir ve fenilalaninsiz bir
diyetin nasil olacag: artik gok iyi bilinmektedir. Testi olumlu
¢qikan ¢ocuklarin ana babalarina, yasak olan ve higbir zaran
olmayan besinlerin listesi verilir. Cocugun hasta olmamasi
i¢in, bu rejimin yirmi yasina kadar uygulanmasi yeterlidir.
Gergekten de, fenilalanin fazlasinin yalnizca gelisim siiresin-
ce zehirli oldugu saptanmustir. Yirmi yasindan sonra, agiri
yogunlukta bile zehirleme 6zelligini kaybeder.

Bu, bugiin tek bir 6zel rejimle sagaltimi tamamen yapila-
bilen bir genetik hastaligin ¢ok basit bir 6rmegidir. Yannin
genetik testlere dayah 6ngoricii tibbindan tek farki, burada
bir molekiiliin kanda aranmasidur.

Bagka genetik hastalhklar da kah rejimlerle, kah belli
maddelerin zehirliligini etkisizlestiren ilaglarla, kah su ya da
bu vitamin gibi, eksik olan iiriinlin disardan verilmesiyle
oldukga iyi bir sekilde denetlenebiliyorlar.

Ama miyopati, mukovisidoz ya da drepanositoz (Afri-
ka’da ¢ok sik rastlanan agir bir anemi tiirii) gibi bir¢ok has-
taliklarda patolojik mekanizma ok karmasiktir ve gen tanin-
mis oldugunda bile, bugiinkii arastirma olanaklanmizi agar.
Ornegin drepanositoz geni taninali yirmi yildan fazla olu-
yor, ama hep ayni engellere garpiliyor ve hastalik karsisinda
gu¢siz kalimyor. Clinkii genin ve yerine konmasi mimkiin
olsa bile eksik proteinin taninmis olmas: yeterli degildir.
Geriye islevsel proteindeki hedefe tam isabet ettirmek kalir.
Genellikle giigliigiin basladig: yer de burasidir.

S6z konusu protein nasil verilmeli? Kana m1 enjekte edil-
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meli? Oysa onun hiicrelerin igine, hem de en uygunlarinin
icine girmesi gerekir.

Yolculuk yalnizca engellerle dolu olmakla kalmamakta,
ama oOzellikle de proteini, yani dev bir molekiilii hiicrenin
icine sokmak kolay olmamaktadir. Hiicre duvarindaki
kigiik delikler ancak ¢ok se¢meci olarak agilir. Onlar aldat-
mak, tamima sistemlerini oyalamak, engelleri etkisizlestir-
mek, sugortag) bulmak gerekecektir. Hiicre igine girmek bir
bankanin kasa dairesini zorlamaktan daha giigtiir.

Biyologlann becerisi, biiyiik 6lgtide, hiicre savunuculan-
n1 kandirmaya ¢alismaktan ibarettir. Bir proteini bir hiicre-
nin igine sokmak, tamam da, bu ¢ogu zaman imkéansizdur.
Bir fili fare deligine sokmak gibi bir sey. Tek sorun bu olsun,
filin yerini fareler alacaktir. Molekiil evrenindeki oyunun
kurallan da buna izin verir: proteinlerin yerine kiigiik mole-
kiillere bagvurulur. Gergekten de, protein, genellikle yalniz-
ca bir bagka protein tistiine yerlegmis bir ahci iistiindeki kii-
cik pargasiyla is goriir. Bu fenomen iyi incelenirse, dogal
proteinin etkin bigimi, daha kiigiik bir molekiil yardimiyla
taklit edilebilir. Buna, analogue [benzer] iiretmek denir. Bu,
proteinin etkin parcasini uyaran, onun ¢ok kiigtiltiilmiig bir
betimlemesi, adeta 6zetidir. Goninmeden gegebilme, havada
durabilme ve hiicresel duvarlar asabilme iistiinliikleriyle
birlikte, proteinin biitiiniiyle ayn etkiye sahip bir hi¢.

llag tekellerinde galigan biyologlar, 6miirlerini bu tiirden
aldatmacalar: aragtirmakla gegirirler:

- Orada, bir protein eksik, derler kendi kendilerine. Ama
onun, genellikle kendinden bir pargay1 alic1 gibi davranan
bagka bir proteine yerlestirerek etkidigini biliyorum. Normal
biyolojik mekanizmanin harekete ge¢mesi igin birlesmenin
olmasi ve aliciin etkinlestirilmesi yeterlidir. Pekala, aliciya
uyabilecek bir molekiil, bir analogue arayacagim...

Is, uygun kilite uygun anahtar bulmaktan ibarettir. Oysa
ilag laboratuvarlarinda galhsan kimyacilann elinde, genellik-
le ne ise yaradiklarini bilmedikleri yiiz binlerce kiigiik mole-
kil takimi vardir; kullanilacaklar: yeri arayan, her bigimde
binlerce anahtar. O zaman, anahtar1 kaybedilmis bir kapiy
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agmaya gelen cilingir gibi davranilir: e kisi eldeki proteinin-
kine yakin olanina ve gegisi saglayanina -astlayincaya kadar,
molekiiller denenir, birbiri ardindan sinaiurlar. En iyi bilegik
bulunduktan sonra, hekimler klinik dencvlerine girisirler,
molekiiliin zararsizhgini, goreli etkinligini dogrularlar ve
birkag¢ yil sonra da ilag tekeli liriinii pazara :iirer. Hastalar
“yeni” bir ilaca, ya da eskisinin daha iyilegtirilmis bir gesidi-
ne sahip olurlar.

Siklosporin (organ nakilleri sirasinda bagigiklik sistemi-
nin savunmasini azaltmay: saglar) gibi hi¢ de kiigiimsen-
meyecek pek ¢ok ilag, bu yolla, biraz rastlantiyla, uygununu
bulana kadar binlerece molekiiliin sinamasiyla bulunmus-
tur. ilaq laboratuvarlarinin takintilarindan biri, ellerindeki
molekiil stogunu gesitlendirip zenginlestirmekten ibarettir.
Digerlerinde oldugu gibi bu alanda da higbir sey doganin, o
biiylik toplayicinin deposuyla boy olglisemez.! O yiizden
laboratuvar yoéneticileri, hi¢ duyulmadik 6zelliklere sahip
molekiillerin ¢ikarilabilecegini umduklar: bilinmeyen bitki-
leri aramak tizere, botanikgileri ¢ok uzaklara, donencelere ya
da ekvatora, denizlerin diplerine gonderirler. Ve tiim bunlar
yalnizca kendi yi1ginlarin1 zenginlestirmek igindir.

Bugiin genellikle yeni bir dogal molekiil kesfetmek, onu
icat etmekten daha kolaydir. Elbette kimyacilar, botanikgile-
rin getirdigi kiigiik harikalardan etkilenseler bile onlarin ye-
nilerini yaratmaya ugrasmaktan geri durmazlar.

Kavrayis giiglerine ragmen, molekiil arastirmacilari, go-
riildigi gibi temelde deneme yanilma stratejileriyle yetin-
mekte ve el yordamiyla hareket etmekteler. Protein bilgisin-
de kokten bir ilerleme olmadig) siirece, hig siiphe yok ki, bu
ampirik yonteme bagh kalinacaktir. Yasamin kimyasi daha
emekleme donemindedir.

Gen sonrast aragtirma, protein diizeyinde miidahale et-
mekten ibaret olan bu biyolojik yontemin iginde yer alir.
Ama yillardan beri ciddi giigliiklere garpmaktadir. Bu bilim-
sel alan temel aragtirmalarinkinden daha kiigiik degil ve o da
kendi devrimini bekliyor. Oysa, bu tiir aragtirmalar bugiin
hala inanilmaz derecede zanaatsal yontemlerle yiiriitiiliiyor.
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Temel arastirmalan yapan biyologlann olanaklan pek az
ve daha da kétiisii, sinai yontemlerin tekelini herhalde ilag
tekellerinin ¢ok kisa vadeli verimliligi hedefleyen daha
uygulamaa aragtirmalanna birakmay: yegleyerek, bu simirh
olanaklarla yetiniyorlar.

Oysa ki, gen sonrasi aragtirma, biitiin patolojik genlerin
zincirleme tanimlanmasiyla karsisina ¢ikan yogun is progra-
minin iistesinden gelmek istiyorsa, kozasindan gikmak, ar-
tan isteklerini gozden gegirmek, biiyiik olgekli uygulamalar
yapmak zorundadir.

Bu arada, molekiiler tepkimelerin rahatsiz edici incelik-
leri karsisinda, gogu zaman dilimizi yutacak, eli kolu bagh
kalacagnz.

Bereket versin, genetigin kullanilabilme yolu agildigin-
dan beri, kargimiza baz: kestirme sokaklar gikti. Sagaltimlan
bulmak igin, artik molekiiler fizyolojinin labirentlerinde dur-
mamacasina kaybolmak zorunda degiliz. Bozuk bir protein
diizeyinde is gormek, eksik bir enzimi yerine koymak bizim
alanimizin diginda mi1 kaliyor? Pekala. Proteinleri kendi kap-
risleriyle bagbasa birakalim ve tistlerinden gegerek is gérme-
ye ¢alisalim: dogrudan DNA diizeyinde. Proteinin yerine
bagkas1 koyulamiyorsa neden eksik ya da bozuk gen bir
bagkasiyla degistirilemesin? Neden iyi gen DNA’ya nakledil-
mesin? Ne de olsa yaklagik onbes yildir, genetikgiler, deney
kaplan iginde bu tiir gen rekombinasyonlanyla ugrasiyorlar.
Genler aras1 degis tokus ve aktanm, laboratuvar deneyle-
riyle yetinirken neden yeni tibbi yollann, gen sagaltyminin
kesfedilmesini saglamasin ki?

Gen sagaltiminin ilkesi

Gen sagaltim diigiincesi on y1l kadar 6nceye dayanir. O
zamanlar yalnizca bir tip kurgusuydu. Biraz diisleniyor, he-
niiz pek az inaniliyordu. Bununla birlikte Amerika Birlegik
Devletleri'nde, 1989’da, gen sagaltiminin onciileri olan pro-
fesor Steven Rosenberg, Michael Blaese ve French Anderson
tarafindan, son evredeki kanserli hastalar iizerinde birkag
deneme girisiminde bulunuldu. Sonraki yillarda, deneyler
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cogunlukla in vitro [organizma diginda, laboratuvar ortamin-
da] olarak, hiicre kiiltiirleri {izerinde, ardindan daha iyi ve
bunlara kosut olarak da insan hastaliklannin deneysel or-
neklerini sunabilen hayvanlar iizerinde siirdiinildi. Daha
sonra teknikler diizeltildi ve gelistirildi, ama gen sagaltimu
hila deneysel aragtirma diizeyindedir ve insan iizerindeki
denemeler aynksidir. Ancak ilk sonuglar ortadadir.

Yontemi anlamak igin yine ayn1 6rmegi, geleneksel sagal-
timin uygulandig) bir hastalik olan fenilketoniiriyi alalim.
Testi olumlu g1kan bebeklerin organizmalan, fenilalanini d6-
niighiirecek uygun enzimi biregtiremez. Yirmi yil fenilalanin-
siz bir diyetle mi gegirilmek zorunda kalinacak, ki bu, hig de
kiiglimsenecek bir is degildir?

Bakis agimiz1 degistirelim. Biraz diisleyelim. Ya bu bebe-
ge her seye ragmen uygun enzim verilmeye galisilirsa? Dog-
rudan degil, elbette; bu yolun ¢ok sayida fizyolojik engel ba-
nndirdigini gordiik. Ama iyi bir gen aracihigiyla: bebegin za-
rar gormiis genomu ilizerine, uygun enzimi iiretme komutu
verebilecek diizgiin yazimh sdzciigii isaretlemek yeterli ola-
caktrr.

Bu kez, fizyolojik mekanik onanm aragtinlmayacak; ya-
zihmun diizeltilmesiyle “yetinilecektir”! Sonug ilizerinde de-
gil, komut tizerinde is gorilecektir. Ciinkii molekiiler biyo-
lojinin biiyticiiliigii, genin proteinden, yani yaradanin yarat-
tig1 kuldan daha kolay kullanilabilmesini ongériir. Bu, hig
siiphesiz biz genetikgilerin genellikle ne kadar inangsiz oldu-
gumuzu da agikhiyor.. Ne Tann, ne gen, bizi higbir sey yil-
dirmaz!

Kendini begenmisligi birakalim. Sunu itiraf edelim ki,
biraz el ¢abuklugu gosteriyorsak da, oyunu nasil ve neden
basardigimiz1 ¢ok fazla bilmiyoruz. Eger genler iizerinde
etkimek, bize, onun iiriinlerine etkimekten daha kolay geli-
yorsa, bunun nedeni, 6ncelikle doganin bunu yapmay: iyi
bilmesi ve bu durumda bizim onu kopya etmemizin yeterli
olmasidir. Genetik islemlerin gignndan ¢ikmasindan kor-
kanlar heniiz hig¢bir sey gormediler: doga en biiyiik gen is-
lemcileriyle kayniyor. Bunlar virislerdir. Ve bizim sakinimh
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Oykinme girigimlerimiz, onlarin yapabildigi yikimlara yol
agabilmekten muhtemelen ¢ok uzaktir.

Gergekten de, viriisler, genom yolsuzlugunda ve parazit-
liginde uzmanlagmig ufagin da ufag) yaratiklardir (en bi-
yikleri ancak en kiigiik bakteri kadardir). Bir viriis, protein
bir kihfla korunmus kiigiik bir DNA parcasindan bagka bir
sey degildir. En basit ifadelere indirgenmis bu canh sistem-
ler, kendi gereksinimlerini kargilamakta oldukga yeteneksiz-
dirler. Dolayisiyla zamanlarini, yalmzca bencil yararlan igin,
daha iist organizmalarin igine yeni genetik bilgileri —kendi
bilgilerini— dahil ederek gegirirler. Bunun sonuglar1 gogun-
lukla iyi huylu, bazen korkung (AIDS salgini gibi), ama hep
rahatsiz edicidir! Virislerin, dogamin yarattig1 bu varhiklann,
canhlann dogal diizenine asla en ufak bir saygisi olmamigtir.

Biiyiik vinis ailesi, engin genom evreninde kendine say:-
siz 6zel alan ayirmugtir. Viral fauna en az hayvan faunasi ka-
dar gesitlidir. Yagmacilar1 ve daha zararsiz yoldas olanlan
vardir. Bazen ekolojik kopukluklar ortaya ¢ikar ve iyice si-
nirlandirilmis, goriiniiste yola getirilmis vinislerin, yeni bir
toplulukla iligkiye girdiklerinde korkung bir bigimde ortahg
kinip gegirdikleri olur. Viral tutum en yikic1 genetik sapma
ve kaymalari sever. Oyle ki, bu genom sémiirgecisi ve istila-
cilaninin, genom tilkesinin bu gift yonli casuslarinin, canlila-
rin evriminde sorumluluk tasiyip tasimadiklan bile sorul-
mugtur! .

Amerika Birlesik Devletleri'nin en iinlii virologlanndan
birine, Robert Gallo’ya gore; “Viriisler, kagmig olan hiicresel
genlerdir (...). Onlarin kagiginin, belki de bir hayvandan dige-
rine, bir tlirden digerine genlerin yerini degistirerek, evrim-
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de yarah bir rol oynamig olmasi mimkiindur'”.

Viriislerin biitlin becerisi, yerlestikleri hiicrelerin iginde
kendi genlerini gostermekten ibaret olduguna ve aralann-
dan bir ¢ogu, bu isi kendi genlerini ev sahibi hiicrenin geno-
mu lizerine agilamaya kadar vardirdiklanina gore, viriisler-
den yana olalim.

“lyi” genler nasil agilarir? Viriis-stop yapacagiz ve iyi
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limana gotiirmek istedigimiz genleri doldurup, onlar: “vek-
tor” olarak, ulagim araci olarak kullanacagiz. Insan at1 evcil-
lestirdi de viriisii neden evcillestiremesin! Gen sagaltiini’'ndan
s0z ediliyor, ama neredeyse viral sagaltin’dan s6z etmek bile
mesru olurdu.

Tabii ki, bu viriislerle biraz ugrasmamiz gerekecek. Ya-
tisirmak, igdis etmek ve mizaglarini gemlemek. Kisacasi,
onlan evcillestirmek ve vahsileri zararsiz is takipgilerine
dontstiirmek.

Gergek su ki, bugiin genetikgiler viriisleri u¢ noktada
diizeltip, yontabiliyorlar: sonugta temizlenmis, taninmaz ha-
le gelmis, islevleri bizi ilgilendiren tek isleve, yararh arag
olma islevine indirgenmis ¢ok iyi bir viriis elde etmek igin
kiigiik gen havuzlarinda goéniillerince kesip yapistiriyor, su
geni gikarip digerini ekliyorlar. Bu durumda, “rekombinant”
(genleriyle oyananmis, genleri yeniden biraraya getirilmis)
diye adlandirilan, insan igin ¢aismaya hazir viriisler elde
ediliyor.

Doga bizim kullanimimiza iki tiir viriis sunar: hiicre igi-
ne girip onun genomuyla birlesenler ve hiicreye gecen, ama
hiicre genomunu donitistiirmeksizin kendi genlerini goster-
mekle yetinenler.

Retroviriis ilk tiriin tiyesidir. Genomlar: daha sonra hiic-
re DNA's1yla birlesebilen DNA’ya doniisebilme 6zelligine sa-
hip RNA’dan olustugu, yani alisilmis siireci tersine ¢evirdigi
i¢in retro* denir. Uzun yillar genetik kodun yalnizca gekirdek
DNA’sindan protein biresimini yonlendiren sitoplazma
RNA’sina iletildigine inanildi. DNA’dan RNA’ya genetik kod
anlayisi, 70°li yillarin ortasinda “transcriptase inverse” ya da
Frangilizcede “reverse” diye adlandirilan bir enzim sayesin-
de tersinin miimkiin oldugu kesfedilene kadar, “molekiiler
biyoloji dogmasi1” diye adlandirilan seyin bir pargasiydi. Ret-
rovirisler, kendilerine genetik iletilerini hiicrenin sitoplaz-
masindan ¢ekirdegine dogru ters yonde aktarma olanag; ve-
ren bu enzimi tretirler, retro 6ntakis1 buradan gelir.

* Retro: Geriye doniik [¢.n.].
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AIDS viriisii bu retroviriislerden biridir: sessizce bir ak
yuvarin genomu igine yerlesir, sanki hicbir sey olmamstir.
Ama yapacagin1 yapmustir. Yillar sonra etkinlesir, ya da bize
hala kismen karanhk goriinen bir olayla yeniden etkin hale
geger. Retroviriis o zaman korkung zararlar verir, giinkii or-
ganizmaya saldiran mikroplann yok edilmesinde uzmanlas-
mig ak yuvarlann, T lenfositlerinin bir grubunu, dogrudan
ya da dolayh olarak 6ldiirir.

Zararsiz hale getirildikten sonra molekiiler biyoloji labo-
ratuvarlarinda kullanilan, AIDS’den daha az korkung bagska
tlir retrovirisler de vardir. Bunlar, hedef hiicrelerin geno-
muyla birlesebilme ve dolayisiyla da onlarn doniigtiirebilme
ustiinliigline sahiptirler. Burada gergek bir genetik as1 s6z
konusudur. Ama uygulamada bir uygunsuzluk vardir: bun-
larin genleri yalnizca hiicre boliinmesi, yani mitoz sirasinda
ev sahibi hiicre genleriyle birlegebilir. Dolayisiyla, artik bo-
liinmeyen hiicreler igin hi¢bir sey yapamazlar.

Diger tiir virisler, hiicreye girip genoma girmeyenler
olarak gruplamir. Bunlar gekirdekte, ama kromozomlann di-
sinda kalirlar ve genleri ev sahibi hiicrenin mekanizmasin
somiirmekle yetinerek kendilerini gosterirler. Boylece su ya
da bu proteini, su ya da bu enzimi tiretirler... Bu kez her sey,
sanki hiicre gercek bir genetik agidan yararlanmak (ya da za-
rar gormek!) yerine bir genetik proteze sahipmis gibi
cereyan eder. Adenoviriisler genellikle bu ikinci tiir viris gru-
buna girerler (Yunanca'da adén, bez demektir; 50'li yillarda
bu virislerin ilk taninanlar, tiroit gibi, organizmanin bez ya-
pilarina saldiranlanydi). Sik¢a kullanilani, dogal kosullarda
akcigerleri etkileyen ve iyi huylu enfeksiyon hastaliklarina
yol agan bir adenoviriisttir.

Genomla birlesmeyen bu tiirden bir vektor, bize bu kez;
boliinmeyen bir hiicrenin igine istenen geni yerlestirebilme
ustiinliigii sunar.

Boylece, barinak pesindeki gogebe genler iki farkh
vektor turu kullanabilirler: bir tanesi, onlarin hedef hiicre
genomuyla birlesmelerini saglar; digeriyse, kidh barisq1 bir
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ortak yasam halinde, kah ¢ogalp hiicrenin zarari1 pahasina
gelismek suretiyle, yalnizca kendilerini ifade etmelerine
imkan verir. En azindan dogada, isler boyle ytrr.

Sagaltimla ugrasan genetikgi bu iki tiir virisii de kulla-
nabilecektir. Kuskusuz, oncelikle vahsi viriisii zararsiz hale
getirmesi, yani patojen 6zelligini yok etmesi gerekecektir. Bu
islem, laboratuvarlarda, en basta ev sahibi hiicreye zarar ve-
rerek ¢ogalanlar olmak tizere, 6ldiiriicii genlerin art arda yok
edilmelerine imkan veren klasik yontemler yardimiyla virii-
sin islevi degistirilerek miikemmelen yapilabilmektedir.
Boylelikle viris, hiicrenin igine girmesini ve orada asalak
olarak bulunurken, kalan genlerinin, kah hiicre gekirdegiyle
birlestikten sonra ortaya ¢ikmalarimi kah bu genleri hemen
ifade etmesini saglayan tiim ustalik ve donanimi korunmak
suretiyle etkisiz [inactif], yani zararsiz hale getirilir.

“Zararh” pargqalar bir kez etkisizlestirildikten sonra, tim
fazlaliklar kesilip bunlarin yerine hedef hiicreyle birlesmesi
istenen gen yerlestirilir. Viriisler, gogunlukla ¢ok ufak, bazen
yalnizca birka¢ genlik genomlara sahiptirler ve bizi il-
gilendiren gen igin yer agmamiz gerekir! Artik “ zararsiz”
olan viriis bundan sonra yalnizca bir vektor, ya da bizim
dedigimiz gibi, bir “flize” dir. Boylece, hasta genin yerini al-
masi i¢in hazirlanmis iyi durumdaki gen alinir ve fiize viriis
tlizerine yiiklenir. Geriye bunu dogru hedefe yoneltmek ka-
lir. Genellikle organizmanin sagaltimi istenilen dokusuna
yonlendirilmesi i¢in kana enjekte edilmesi yeterli degildir.
Flizemizin, sagaltim1 s6z konusu olan hastaliga gore, karaci-
ger, dalak, kas, beyin vd... hiicrelerine gergekten de girmek
istemesi gerekir.

Normal kosullarda, bu viriisler tiim dokular igin bir ge-
kime (biyologlar tropizm derler) sahip degillerdir. Ornegin
AIDS viriisi, ak yuvarlarin digerlerine de bulasmakla birlik-
te, bir grubuna, T4 lenfositlere 6zel bir diiskiinliik gosterir.
Deneysel olarak kullanilan adenoviriislerinse akcigerlere
kars1 digkiinliikleri vardir. Bir kez etkisizlegtirildikten sonra,
fizelerimizin daha iyi kullanilmalan gerekir.
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Onlarin istenen genleri yemesi yeterli degildir. Istenen
hedefe dogru; yani Parkinson hastalig1 i¢in beynin siyah cev-
herinin néronlari, Duchenrle miyopatisi igin kas hiicreleri,
mukovisidoz igin bronglarin mukoz hiicreleri vb. gibi, hasta
hiicrelere dogru yonelmelerini saglayacak hedef arayic1 bir
baslikla, bir tropizinle donatilmalar gerekir. Molekiiler biyo-
loglarin bugiin tiim ¢abalari, vektor viriislere bagka yere
gitmeden yalnizca kasin igine, ya da yalnizca beynin bir par-
¢asinin i¢ine, ya da yine yalnizca bronglarin ve akcigerin vb...
icine girmelerini saglayacak su ya da bu genetik diziler ekle-
yerek, onlan iyi bir tropizmle donatmaktir.

Ozellikle, bir retroviriis s6z konusu oldugunda, fliizemi-
zin genomlarini bir sonraki kusaga aktaran gametlere (iire-
me hiicreleri) zamansiz bir bigimde yonelmesini istemeyiz.
Cinki simdilik, onlarin degisime ugramasinin olasi biyolo-
jik sonuglarinin heniiz iyi degerlendirilmedigini bilerek, tire-
me hiicrelerine dokunmak istemiyoruz.

O halde, gen sagaltimiyla ¢oziilmesi gereken ve tistesin-
den gelinme yolundaki ilk sorunlardan biri, fiize viriislerin
hedeflerinin 6zgiillestirilmesidir. Daha sonra, viriis bir kez
istenilen hedefe ulagtiginda, aktarilan genin ev sahibi hiicre-
de kendini etkili bir bigimde ifade edebilmesine ugrasmak
gerekir. Bu, biyologlarin simdiden yapabildikleri bir seydir.
Hiicre igindeki genetik disavurumun mekanizmalarim
uzunca bir siireden beri biliyorlar.

Ama ozellikle dogrudan ev sahibi hiicre genomunda
asalak olan vektor virtsler icin, daha nazik ikinci bir sorun
vardir. Viriis nereyle, genomun hangi boliimiiyle birlesecek?
Cok fazla bilmiyoruz. Girdigini biliyoruz, ama nereye girdi-
gini bilmiyoruz. Saglam bir genin ortasina yerlesip, boylelik-
le bir mutasyona ve genin etkisizlesmesine neden olmasin-
dan korkulur. Kurtaric1 gen 6nemli islevi olan bir geni kir-
mak durumunda kalsaydi, bu bir yikim olurdu. Bu tarz tim
riskleri yok etmek s6z konusudur.

Genom tzerindeki nakil yerinin ¢ok kesin olarak hedef-
lenmesini saglayacak yontemler gelisme siirecindedir. Yon-
tem ne olursa olsun, iyilestirici genin uygun yere -miimkiin-
se kot genin yerine—, ya da en azindan zararlh olmayacag



Ongariiden sagaltima 229

umulan bir yere konmasi s6z konusudur. Ama asla tiimiiyle
emin olabilecek durumda degiliz. En basta da disardan ge-
len genin, islevleri altiist oldugunda kansere neden olan on-
kogenleri kirmasindan korkuyoruz. O zaman gen nakli ¢ok
fazla zarara yol agabilir.

Gergekte, arastirmacilar bunu sorun ediyorlar, ama
hemen belirtelim, bugiine kadar kaygilar asla dogrulanmadu.
Islem hayvanlar iizerinde defalarca denendi ve garip bir bi-
¢imde, kimse nedenini bilmeksizin, ne bir kayma ne de iizii-
cii bir sonug gozlendi. Nakledilen genler kendiliginden uy-
gun yerlere konmus izlenimi veriyorlar. Ama hig siiphesiz,
ancak bu sansh dogal mekanizmanin gizi aydinlatildiktan
sonradir ki, kesin olarak kaygilardan kurtulacagiz.

Bu ilk iki sorun; iyi genin tasiyic1 vektoriintin istenen do-
kunun igine gonderilmesi, sonra da onun, bir retroviriis soz
konusu oldugunda genomun uygun yerine yerlestirilmesi,
heniiz tam olarak ¢6ziimlenmis degildir.

Geriye ¢oziilecek tiglincti bir giigliik kalir: nakledilen gen
ne kadar siireyle etkisini gosterecek?

Bu, hedeflen dokudaki hiicrelerinin dogasina baghdur.
Organizmada iki tiir doku vardir: kesin olarak olgunluga
erismis ve artik boliinmeyen hiicrelerden olusan dokular.
Bunlar, 6rnegin, kas ve beyin hiicreleridir. Gelismeleri sira-
sinda beyin ve kas hiicreleri belli bir esige kadar gogalirlar.
Oraya ulasinca da, artik ¢cogalmazlar. O halde her birey kas
hiicreleri ve noronlar igin azami stoguna sahiptir. Bunlar
yalnizca kaybedebilir. Gen sagaltimi agisindan, beyin ve ka-
sin bu o6zelligi belli bir iistiinliik sunar. Onlarin hiicrelerine
yeni bir gen eklendiginde, gorece rahatizdir. Hiicrenin bo-
linmesi ya da yerine bir bagkasinin gegmesi ve disardan ge-
len genin kaybolma tehlikesi yoktur. Hiicre korunmustur.

Ana hiicrelere dayanarak boliinen hiicreler s6z konusu
oldugundaysa sorun ¢ok farkhdir. Sitoplazmaya enjekte edi-
len, ya da hatta hedef hiicrelerin genomu iizerine nakledilen
yabanc1 gen, hiicrelerin 6liimiiyle birlikte ortadan kalkar.
Eger viriis tarafindan degisime ugratilmamis bir ana hiicre-
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nin boliinmesiyle ortaya ¢ikmis iki yeni hiicreye rastlanirsa
(bugtin ¢ogu zaman ana hiicrelere ulagilamiyor, ama yalniz-
ca onlardan dogmus islevsel hiicrelere ulasilabiliyor) isleme
yeniden baglamak gerekir.

Birinci ve ikinci duruma ornek olusturan miyopati ve
mukovisidozdan (deneysel protokollere konu olan iki hasta-
lik) yola gikarak, somut olarak neler oldugunu goérelim.

MIYOPATI’'de, bozuk gen kas hiicrelerini etkiler ve on-
lari, yoklugunun yavas yavas bozulmalarina neden oldugu
distrofin adli vazgegilmez bir proteini birestiremez hale ge-
tirir. Kas hiicreleri olgunluga eristikten sonra artik boliin-
mezler. Eger iyi bir gen yardimiyla kas hiicreleri donustiiri-
liirse, 6lmeyeceklerdir. Her birimiz bir 6miir boyunca kul-
lanacagimiz kas hiicrelerine sahibiz. Uygun bir bigimde d6-
niistiiriilen hiicreler yasamlarini siirdiireceklerdir. Tek so-
run, hiicreler bozulmadan 6nce onlara miidahale etmektir. O
halde miimkiinse kas sorunlar1 kendilerini gostermeye bas-
lamadan, yani ¢ocuklar ii¢ ya da dort yasina gelmeden... M-
dahale ne kadar geg yapilirsa, islevsel hiicre sayis1 o kadar
azalmis olacak ve sagaltim da o derece etkisiz kalacaktir.

MUKOVISIDOZ'a gelince, o, 24 saatte bir yeniden iiretilen
ve bronglan saran hiicreleri etkiler. Bronglarin epiteli gergek-
ten de hergiin kendini yeniler. Bu epitel farklilasms hiicreler
ureten ana hiicreler igerir. Eger, yalnizca farkhilasmus hiicre-
ler donustiiriiliirse, iyi genin yardimiyla 24 saat olan yasam -
siireleri boyunca is goreceklerdir. Daha sonra, doniigmemis
taze hiicreler gelecektir. [sleme yeniden baglamak gerekir.

Ya ana hiicreler (ama bunu yapmasini heniiz tam olarak
bilmiyoruz), ya da farkhilasmis hiicreler doniistirilir. So-
nuncu durumda, virisiin stirekH olarak verilmesi gerekecek-
tir. Ongoriilen sey budur. Mukovisidoz sagaltimi igin klinik
deneyler Amerika Birlesik Devletleri’'nde baslad1 ve iyi gen
tasiyicisi viriis sagan aerosoller hazirlandi. Sagaltim basit go-
riinir: hastanin yapacagj, her giin burundan bir piiskiirtme
uygulamaktan ibarettir.
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Ama yeni bir sorunun ortaya ¢tkma tehlikesi vardir: do-
kulara stirekli olarak viriis bulagtnldiginda, organizma tep-
ki verir. “Bu viriis evin lyesi degil, ¢cagrisiz bir konuk, bir
diisman” der ve onu atar. Yineletici viriise kars: bir bagisik-
ik tepkimesi ortaya gikacaktir. Coziim, viriisiin antijeninin
(ytizeyinde tasidig ve antikorlar tarafindan yabanci cisim gi-
bi taninmasini saglayan kiigiik taninma molekiilii) her defa-
sinda, neredeyse viriisiin her verilisinde, degistirilmesinden
ibaret olabilir! Burada da yine, dogadan kopya gekilecektir.
Ortalig) her kinip gegirisinde antijen 6zellikleri tiimiiyle de-
gisen grip virisi gibi ¢ok fazla degiskenlige sahip viriislerin
stratejileri benimsenecektir. Daha iyisi, Ingilizcede stealth de-
nen, antijensiz bir viriis tasarlanabilir (radarlan bozan ugak-
lar gibi “kagak” bir viris!).

Kisacasi, biyolojide sikga oldugu gibi, sorunlar ¢oziil-
diik¢e ¢ogalmaktadir. Bu tiir, hiicreleri yenilenen dokularla
ugrasilan olgulara yararh olacak sey, ana hiicreler lizerinde
¢alismanin yolunu bulmaktir.

Su 1993 yilinda, ¢ocuklarin bagisiklik sistemlerinde bir
eksiklige yol agan “kabarcik” hastahig: igin, Necker Cocuk
Hastahanesi'nden bir Fransiz ekibin giristigi is budur. Aym
hastalik igin 1991°de Amerikal bir ekip, hasta bir gocugun
kan hiicrelerinde iyi genle yiikld bir retrovinisi birlestirerek
olumlu ama gegici sonuglara sahip bir gen sagaltimi1 deneyi
yapmustl. Fransiz ekip, bu kez geni, dogrudan kanda bulu-
nan belli hiicre dizilerinin sirekli Gretiminin kaynagindaki
kemik iligi ana hiicrelerinde birlestirmeye ¢aligarak, iglemi
iyilestirmeyi tasarhyor. Ekip, 1993 Mart'inda, hasta iki ¢ocuk
tizerinde klinik deneylere girismek lizere, Fransiz yetkilile-
rinden yesil 151k ald1.

Gen sagaliminin deneysel ¢aligmalan
hangi agamada?

Gen sagaltiminin insanlarda denenmesi heniiz giindelik
kullanima girmedi ve esasen idari mercilerin iznine bagh.
Kabarcaiga yakalanmis ¢ocuklarin yanisira insan tizerindeki
denemeler, 6zellikle hemofili ve mukovisidoz igin siiriiyor.
Ama hala, ¢ogunlukla hiicre kiiltiirleri ya da hayvanlar iize-
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rinde yapilan deneyler evresindeyiz.

Miyopati igin de durum boyledir. Simdiden, distrofin bi-
restirilmesini engelleyen bozuk gene sahip hiicrelerin kiiltiir
ortamindaki davraniglar gozlenebiliyor. lyi genin tagiyicisi
bir viriis hiicrelere enjekte edilir ve onlarin doniisiimlerinin
sonuglar1 kimyasal yontemlerle 6lgiilebilir. Bu hiicrelerin, o
zaman iyi enzim liretme yetenegi edindikleri ve dolayisiyla
da hatalarinin diizeltildigi dogrulandi. Sonra, farelerde iyi
gen nakli denenerek, daha ileri bir asamaya gelindi.

1993 Subati’'nda biyolog Axel Kahn yonetiminde galisan
Fransiz aragtirmacilardan olugan ekipler, eksik geni tagiyan
bir adenoviriisii farelere enjekte ederek onlardaki yetmezligi
diizeltmeyi bagarmis olduklarin1 duyurabildiler. Etki, viri-
siin kas igine enjeksiyonundan sonra alt1 ay daha siirebili-
yordu.

Arastirmacilar, miyopatili laboratuvar kopeklerine uy-
gulamak amaciyla, distrofinin gergek genini aktarabilecek
yetenekteki viriisleri biiyik miktarlarda iiretmeye ugrasi-
yorlar. O zaman, daha sonra insan iizerindeki ilk deneylere
baglayabilmek igin, neler oldugu goriilecek.

1993 yihinin bagina damgasini vuran diger bir gen sagal-
tim1 deneyi, beyinle ilgilidir. Jacques Mallet yonetiminde,
yine Fransiz ekiplerince yiriitiilen bu deneyler, hiicre kiil-
tirleri ve yetigkin siganlar lizerinde birbirine kosut olarak
gergeklestirildi. Girigimin amaci, bu kez beynin igine saglam
gen degil -biiyiik norolojik hastaliklardan ¢ogunun geni he-
niiz taninmus bile olmadigindan daha o noktaya gelinmedi-,
ama basit bir “igaretleyici” gen nakletmekti. S6z konusu gen,
kolayca maviye boyanan dolayisiyla da dokular iginde bireg-
tirildigi andan itibaren kolayca saptanabilen bir enzim kod-
lar. Arastirmacilar boylece sinir hiicrelerinin kiiltiirlerinde
oldugu gibi sigan beyninin hedeflenmis boliimlerinde de ge-
nin uygun yere ulastigin1 ve diipediiz kendini fade ettigini
dogruladilar. Gen, mikroskopik enjeksiyondan 24 saat sonra,
¢ok hizhi ve kalia1 bir bigimde ortaya ¢iktr. Enjeksiyon yapil-
mig bolgedeki hiicrelerin neredeyse tiimiinde maviye boyan-
mis enzimin varhg) saptandi. Arastirmacilar buradan, ade-
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noviriisin sinir hiicrelerine “bulasma oran1”nin ytksek ol-
dugu ve dolayisiyla bu kosullarda, bu viriis tiiriintin mi-
kemmel bir vektor olarak goriindiigii sonucuna vardilar.

Bu ilk deney sirasinda kullanilan viral gereg ¢ok umut-
landiniaidir. Eger adenoviriis basit bir isaretleyiciyi yola ¢gika-
rabiliyorsa, hastalarin eksik maddelerinin biresimini yonet-
me yetenegine sahip genleri hi¢ sasmaksizin beyne sokabile-
cek demektir.

Alzheimer gibi, yetiskinlerde goriilen agir norolojik
hastahklarla ilgili genler heniiz taninmamstir ve Parkinson
hastahigiysa genetik kokenli gibi goriinmemektedir. Ama bu
hastalardaki eksik maddelerin bazilar: biliniyor. O halde, bu
hastaliklardan bazilarimin genleri taninmadan bile, yetersiz
noronlara, ilaglarin yaptig: isi yapacak bu dogal maddeler
i¢in kodlayic1 olan genler nakledilebilir. Patolojik genler ta-
nindik¢a, iyi genlerin aymi sekilde nakledilmeleri elbette
diigtiniilebilir. Bu, yakin bir gelecekte, 6rnegin, on yillik bir
caba sonunda, 1993 Mart'inda Ingiliz-Amerikan ekiplerce
geni taninan Huntington gibi bir hastalik igin s6z konusu
olabilir.

Gen sagaltimy, birkag yillik deneysel ¢alismayla teknikle-
rini onemli dlglide gelistirdi. Farkh hastahklar i¢in hayvan
modelleri ¢ogaltildi ve viral geregler, gelecekte insan tizerin-
de yapilacak daha sistematik klinik g¢alismalarin habercisi
olarak ¢ok olgunlastirildi. Deneyciler artik viral gerecin di-
sinda, tipki baz1 protein tiirleri gibi, virtisten ¢ok daha kolay
bir bigimde kullanilabilecegi umulan ve hemen hemen her
yere girebilme 0Ozelligine sahip kiigiik yag tanecikleri olan
lipozomlar gibi, baska tiirden vektorlerin yolunu da kesfedi-
yorlar. Gergekte, birgok aragtirmaci viral olmayan gen sagal-
tim1 yoluna biiyiik umutlar baghyor.

Ama bugiin i¢in gen sagaltimi, nasil miimkiin oldugu
gercekten de ayrintih bigimde anlagilmaksizin, bir hatay: dii-
zeltebiliyor izlenimini vermektedir. Aslinda, bu islemlere ta-
mamen hakim olunmasi i¢in, mekanizmalarin, protein diize-
yindeki isleyisleri de dahil olmak tizere, ¢ok kesin bigimde
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¢oziimlenmesi gerekecektir. Simdilik yalnizca neler olup bit-
tigini daha kesin bi¢cimde inceleme asamasindayiz.

Ama, sonugta, her sey ¢ok hizli ilerleyecektir. Gen sagal-
timinin ilk adimlar1 atilah beg yil oluyor. Bes yil, yeni bir
tibbi protokol i¢in hig bir sey degildir. Ozellikle de bu tiir cok
karmasik aragtirmalar icin. Yirmi otuz yil iginde, bagka pato-
lojiler igin ilag ve rejimlerin klasik yolu daha uygun olarak
kalacak olsa bile, gen sagaltimi, 6zellikle kanser vakalarinda
bir¢ok hasta igin hig stiphesiz yeni bir sagaltim cephaneligi
saglayacaktir. Ayni1 zamanda ila¢ sagaltimi da, muhtemelen
yeni ve parlak gelismeler gosterecektir.

Gen sagaltimi stratejisi, basitligi icinde mucizevi gori-
niir. Gergekte, tip alaninda bu kadar devrimci goriinen bu
deneyler, molekiiler biyologlanin 80’lerin basindan beri ken-
di laboratuvar deneylerinde neredeyse giindelik bir bicimde
kullandiklari tekniklere dayanmaktadir.

Giindelik, ama yine de agik degil. Yapilabiliyor ama, yi-
neleyelim, nedeni ¢ok fazla bilinmiyor. Vinis ni¢in tercihen
su ya da bu hedefe dogru gidiyor? Hiicre igine girmeyi, ora-
da bazen genomla birlesmeyi nasil ve neden basanyor? ligi-
li genleri alakoydugu igin mi? Elbette. Ya sonra? Bu genler
nasil galistyorlar? Nereden geliyorlar? Nasil birlesiyorlar?
Viriislerin kokeni nedir? Sonsuz gesitliliklerini neye borglu-
lar? Bunnlar birer giz. Baz1 varsayimlara sahibiz, senaryolar
tasarliyoruz, ama bu konudaki bilgilermiz hala ¢ok bulanik.
Virisleri kullaniyoruz, ama onlarin tiim sirlarim1 bilmekten
heniiz ¢ok uzagiz. Arastirmalarin bugilinkii durumunda
onemli olan, hi¢bir seyin icat edilmedigini, ama doganin
kopye edilmesiyle bile degil, yalnizca baz1 6gelerinin evcil-
lestirilmesiyle yetinildigini anlamaktir.

Tip tarihini uygarliklarin tarihiyle karsilashirmamuz gere-
kirse, bundan bes ya da on bin yi1l 6nceki tarimin ve hayvan
evcillestirmenin ilk baslangiclanindan o6teye gitmedigimizi
soyleyelim. Biz heniiz tibbin neolitik donemindeyiz! Yo, bu
bir hi¢ demek degil. 90’l1 y1llarda sagaltim amagh viral evcil-
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lestirmenin ortaya ¢ikigy, tartismasiz bigimde tibbin tarih 6n-
cesinin sonunu igaretleyecek. Ama en olaganiistii olan, gele-
cektedir. ise baglarken, sagaltici tip 6ngoriicii tibba baskin
cikacaktir elbette. Sonra, yaraticr tip sagalticl tiptan nobeti
devralacaktir. Hiimanizmanin yeni goreviyle birlikte tama-
men yeni bir dyki baglayacaktir.

Bundan dort yiiz y1l 6nce, Leonardo da Vinci dogayi
kopyalamay1 ve kus kanatlarin1 model alarak ¢ok incelikli
ugan makineler icat etmeyi disliiyordu. XX. ylizyihn agir,
pahali, kirletici, giiriltiilii teknolojisi, sanatginin- girigimle-
rini merakh amatorleri ilgilendiren naif fantaziler diizeyine
getirdi. Uglincii bin yilin, Leonardo da Vinci'yi giindeme
getirecegine inamiyorum. Biyoloji ve bio-sanayideki atilim,
Ronesans devlerinin tutkularini giincellestirecek ve sonunda
sanat ve teknolojiyi uzlagtiracaktir. Dogay: evcillestirdikten,
yagmaladiktan, ona eziyet ettikten sonra, onu yalnizca ger-
¢ek anlamda taklit etmenin degil, ama, daha da iyisi, onu
yeniden icat etmenin zamani gelecektir. Clinki rastlantisal
buyurganliklarinin adaletsizligi oniinde egilmemiz gerek-
meksizin, onun biitiin inceliklerini benimseyecegiz.
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... Bizim (biyologlarin), hapsedilme tehdidini de
iceren sayisiz ve kesin kuralla dizginlenmesi gere-
ken biiyiik isadamlar: oldugumuz soylenir. Tiim
bunlar genlerimizi olugturan DNA"mn olast en
kotii seyleri kigkirtabileceginin diigiiniilmesi nede-
niyledir. Bu tamamen aptalca; cevremizde beni,
DN A’'dan daha az {irkiiten bagka bir 6ge diigiine-
miyorum.

James Watson, 1977

yan profesyonellerinin genetikgilerin ugursuz giiglerini

lanetlemeleri igin, 70°li yillarin basinda, biyologlarin,
DNA rekombinasyon tekniklerini olusturarak laboratuvarla-
rinda dogay1 taklit edebileceklerini kesfetmeleri ve boylece
molekiiler biyolojiyi kuramsal gettosundan ¢ikarmalan yet-
ti. Bilimi, 6zellikle de insanin bilinmesiyle ilgili oldugunda,
seytanlagtirmaya ¢alisan insanlara daima rastlanur.

On bes yildir, genetikgilerin uluslararasi kiigiik toplulu-
gu, bilimsel perhiz, sakimimlilik, otosansiir, kendini sinirla-
ma, erteleme, yani kisacasi, Watson’in bu boliimiin epigrafi
olan sozlerini kendisinden aldigim, rasyonalizmin canlan-
diricis1 Fransiz filozof Pierre-André Taguieff'in giizel bir bi-
cimde soyledigi gibi, aragtirmalarm goniillii olarak kesilmesini
buyuran bir tiir entelektiiel baskiyla kars: karsiyadir. Tagui-
eff’in dedigi gibi: Fransiz usulii bilim kargit1 vahiycilik, birgok
agidan, 60°l1 yillarin sonunda Amerika Birlesik Devletleri’nde bag-
latilan biiyiik “acemi biiyiicti” avimin kiigiik ve gecikmig bir yansi-
masmdan bagka bir ey degildir’.
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Belki gecikmis yansima; ama su son yillarda Avrupa’da,
simdi de bizi ylizyll sonu korkularimizdan kurtarmaya
yazgil, ahlaki uzmanhgini tuhaf bir bigimde biyoloji ve tib-
ba takmis tiim bu “etik komiteler”i —de Gaulle’lin deyimiyle
bu yeni tiir “1vir zivir“1- yaratan, bu gecikmis yansimadir.
Siras1 gelmisken, tiim sanayilesmis tilkelerin bilimsel biitce-
lerinin ¢ok biiyiik boliimiinii yutan niikleer ve askeri arastir-
malar gibi diger gergek tehlike ve sapmalar konusunda bu
komitelere danismay1 diisiinen var mi1? Oysa bana, insanl-
gin gen sagaltimindan ¢ok askeri elektronikten kaygi duy-
masi gerekirmis gibi geliyor.

Hig siiphesiz, bilimin seytanlastirilmasindaki bu yeni
akim amacina ulagsamiyor; perhize ¢agri, dogum kontroliin-
de oldugu gibi bilimsel kontrol i¢in de zavalh bir yontemdir.
Ama gelin de, Taguieff’in terimleriyle, yalnizca kugkunun
manti$ma boyun egen, kaygan zeminden baskaca kanit tani-
mayan ve sapmalar1 6nleme adina, mutlak tutuculugun biyo-
loji sapagina, hatta bilimin totaliter denetimine dogru bizzat
sapan yeni lanetgilere laf anlatin.

Biyolojideki ilerlemeler ve insanin kendi iizerinde edin-
digi yeni olanaklar, ahlakgilarin hayal giiglerini her zaman
calistirmistir. Bazilari bizi, gelecegin doktor Frankenstayn'la-
nnin korkung bir “biyokrasi”si olarak betimlemekten ¢ekin-
miyorlar. Sanki gergek bir saygisizhk olasihgr varmus gibi,
bizi “insan genomuna ve biitinliigiine sayg1”nin kutsal ilke-
siyle tehdit ediyorlar. Boyle bir yaklasim, bu alandaki ilk so-
rumsuzun bir takim kopyalama hatalar1 yapmadigi, onlarsiz
biyolojik evrimin asla olamayacag: “mutasyonlar”a bagvur-
madig1 zamanlar, her déllenmede her zaman farkh yeni bir
varlik olusturan ve “ufak tefek diizeltmeler”le yetinen doga
oldugunu unutmak demektir.

Ayrica, ayn1 zamanda hekim de olan bir baska filozofun,
Frangois Dagognet'nin’ soyledigi gibi, bizim genetik konu-
sundaki kaygimiz, tek model olarak, tiiriin ireme engeline
takildig1 hayvanlara gonderimde bulunmak gibi bir dar go-
rigliiliigi yansitmaktadir. Ama bakis tarzi, karisma ve me-
lezlesmenin sikga goriilen fenomenler haline geldigi bitkisel
alan da dahil, canhlarin biitiiniine dogru genisletildiginde,
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soz konusu tabu ortadan kalkmaktadir. Ve nedeni bellidir:
¢ok eski zamanlardan beri insanlar, bitki tiirleri tizerinde ka-
sith degistirmeler uyguladilar. Insanin canlya iligkin manti-
g1 bu yolla sarsildi.

Ve sonra, canlinin dogal diizenini kutsallastirmak niye?
Biyolojik yonden, programlanmig olmamaya programlanmisg
insan, nigin basarisizliklar1 da dahil olmak lizere, genetik lo-
tarya karsisinda diz ¢okmek ve ona sayg1 gostermek zorun-
da olacaktir ki? Genetik kalitimiza egemen olmak hig siiphe
yok ki, insanin evriminde yeni bir evreyi isaretleyecektir;
buna donecegim. Bu evrimi bir kdibusmuscasina tasarlamak
zorunda degiliz.

Insan genomunun bilinmesiyle ortaya gikan kayglar su
soruyla 6zetlenebilir:

- Simdilik bize yalnizca hastalarin iyilestirilmesinin s6z
konusu oldugunu soyliiyorsunuz. Cok iyi. Buna kars1 ¢ik-
mak zor. Ama, siz genetikgilerin, az ya da ¢ok yakin bir ge-
lecekte, insari kendi kararimiza gore donistiirme erkine,
clice ya da devlerden, giigli ya da zayiflardan, iistiin
zekal1 ya da ilkel kolelerden olasacak “irklar” yaratma erkine
sahip olmayacaginiz1 bize kim garanti ediyor? Megalomani-
niz ya da itaatkarliginiz sonucu, davranis genlerimizle, hatta
zeka genlerimizle “oynama” egilimi duymayacaginiz1 bize
kim soyliiyor? Simdiden “gen nakledilmis” fareler yapiyor-
sunuz, “gen nakledilmis insan” cehennemi ne zaman?

Bu kaygilar, insanin genetik kalitina iligkin olarak geri,
kolayc1 ve biyolojik bilgiye dayanmayan bir bakis1 yansitir.
Son yirmi bes yildir molekiiler biyolojinin gelisimi, bize, ge-
netik rekombinasyon mekanizmalarinin ve genlerin disavu-
rumunun iki seyi glivence altina aldigini1 6gretti: insanin son-
suzgesitliligi ve insan fenotipinin' bozulabilmez karmagikhig:.
Bu iki biyolojik gergekten bir pargacik haberdar olan herkes,
Jim Watson gibi, hicbir seyin tizerinde ¢alistigimiz o mole-
kiilden, yani DNA’dan daha az tirkiitiicii olmadig1 ve bunda
yeni bir Pandora kutusu® gérmenin giiliing olacag: sonucuna
varacaktir.
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Karmagiklik tahrip edilebilir, ama onu kolaylagtirmak,
onunla “oynamak”, onu azaltmak istemek hi¢ de gercekgi
degildir. Insanhgin genetik olarak tekbigimlilestirilmesi
fantezisi bir tiir biyolojik anlamsizliktir. Bunu istesek bile
yapamazdik.

Insanlik, genetik yasalar1 kendi yararina kullanabilir,
kullanabilecektir, ama onlan degistirebilemez. Animsatmak
gerekir mi; donemin yaygin yinelemesine uygun bigimde,
“bir ustiin rk”in ayiklanmasi yoluyla tiiriin iyilestirilmesi
anlamindaki Nazi tipi 6jenizm, tam bir fiyasko olmustur.
Psikopat diktatoriin sannlan, genetigin bilgisine higbir sey
borglu degildi. Bu sanrilar, toplama kamplar: ve gaz odalan
aracihgiyla girisilen bir soykirimin soéziimona-bilimsel
dogrulamisindan bagka bir sey degildi.

Ekonomik bunalim ve milliyetgiliklerle her tiirlii karan-
likgiliklarin tirmanis donemlerinde, 1rk¢1 ve totaliter tim ide-
olojik hortlamalan bikip usanmadan ifsa etmek, entelektiiel-
lerin ve bilimcilerin gorevidir. Ama ge¢misin vahseti gele-
cegin agilimlan karsisinda bizi dehgetten donakalmis bir
halde birakmamal, tabu haline gelmis s6zciikler aracihigiyla
hedefimizi sagirtmamalidir.

Eger Nazilerin saptirdig: biitlin nosyon ve kavramlarn
(“nasyonal sosyalistler”"deki sosyalizm kavramindan bagla-
yarak) sozciik dagarcigindan kovmamuz gerekseydi, diisiin-
mekten diipediiz vazgesmemiz gerekirdi! Ojenizm teriminin
de, Hitler'den uzun zaman o6nce, ok degisik bir kaderi oldu.
Sozliik anlami “iyi dogmus” olan eugenés, Yunanca eu (“iyi”)
ve genos (“dogum”) koklerinin yardimiyla XIX. ytizyil sonun-
da Ingiliz F. Galton tarafindan yaratild: ve s6zctik, gok genel
bigimde, insan topluluklarina 6zgi vasiflan iyilestirebilecek
yontemleri ¢agristiriyordu. Donemin somiirgelestirme akimu
icinde, bazilar1 kaginilmaz bir gekilde ona irk¢1 bir yananlam
verdiler. Ama bu anlam sonugta tiimiiyle marjinal kald1. Ge-
leneksel olarak “sol” entelijansiya, terimi dogalhkla huma-
nist bir igerikle benimsedi. Korunma ve saglik 6nlemleri gibi
tibbi ilerlemeler, dogal olarak “6jenizm”in, yani insanin bi-
yolojik kosullarinin iyilestirilmesinin kapsamina giriyordu.
Igerigini yeniden tanimlamak kosuluyla, bu terimin bugiin



240 Cmudun Genleri

bizi neden korkutacagin anlamiyorum.

Bana gelince, ben, iki tiir 6jenizmi birbirinden ayiran Ta-
guieff gibi bir felsefecinin goriisiinii paylasiyorum: “duzeltil-
mis” ¢ocuklara sahip olmay: istemekten ibaret olan, ama
canliya ve sosyal evrime iliskin anlayisimizin bugtinki du-
rumunda, ¢ogunlukla Nazi ve irk¢ nitelikte sanrilardan bas-
ka bir seye yol agmayan “pozitif” 6jenizm. Ve, yalnizca agir
derecede hasta ve acil bir sekilde 6ziirli olacag) bilinen ¢o-
cuklarin dogumundan kaginmaktan ibaret olan “negatif”
Ojenizm

En son tibbi tekniklere bagvurarak agir hastaliklar1 olma-
yan bir ¢ocuga sahip olmak, gebeligi onleyebilmek, gocuk
diisiirme hakki, yani iyi anlagilmis 6jenizm, kuskusuz bire-
yin tiimiiyle ozgiir segimiyle uygulandiginda iyi bir seydir.
Biz zengin iilke topluluklarinin bu tartigmalari, bizim kendi
iilkelerimizde yararlandigimiz dogum kontrol sisteminin
olanaklarina ulagsmaya ¢alisan yoksul iilkelerin kadin ve er-
keklerine oldukga sasirtic1 gelebilecektir.

Sanghay Universitesi'nin gagrilis1 olarak Gin’e yaptigim
son yolculuk sirasinda, bu koca metropoliin belediye bagkan
yardimcisi olan ve dile getirdigi kaygilariyla birgok sorunun
goreceliginde karar kilmama yol agan bir bayan tarafindan
kabul edildim. Bu bayan bir'ara bana dedi ki:

- Ulkemizdeki dogumlar1 gorece iyi kontrol etmeyi ba-
sardik: her aileye bir ¢ocuk. “Nicelik”in kontroliinii giiven-
ceye aldiktan sonra, simdi de “nitelik”in kontroliinii sagla-
yacagiz...

Biraz sagkin ve kaygil olarak ona bakip sordum:

- Nasil yapacaksiniz?

- Ojenizm uygulayacagz, diye yanitlad: yalnizca.

Bugiin Fransa’da boyle bir s6z, insanlar1 galeyana ge-
tirirdi. Tartismamiz sirasinda, onun kafasindakinin de aynen
buradaki gibi, saghikli ¢ocuklar dogurabilsinler diye, Cinli
kadinlarin ceninleri igin bir test uygulamaktan bagka bir sey
olmadigini kavrayabildim. Ama >, bizden farkl olarak, agik,
dolaysiz ve sozciik oyunlarina basvurmadan konusuyordu.
Fazlasiyla sorumluluk yiiklenmis bu kadin igin 6jenizm s6z-
ciigii tabu degildi. Ve Cin gibi hala son derece yoksul bir iil-
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kede, dogum kontrolii korkung sosyal ikilemlerle karsilassa
ve oldukga ters etkiler dogursa bile (her ailenin yalnizca bir
¢ocuga sahip olmasi yoniindeki baskinin, kirsal kesimde, .
dogan kizlarin bazen sistemli bir sekilde 6ldiiriilmesine ne-
den olmasi gibi), sonugta, onun tamamen haklh oldugunu
diisiiniiyorum.

Gergekte, totaliter rejimlerin normallestirici fantazileri-
nin ¢ok otesinde, ylizyilin bu son ¢eyreginde biyoloji, insan
diistincesini gesitlilik ve karmasikligin mantigina alistirmak
i¢in hig siiphesiz en fazla ugrasmis olan bilimdir.

Kendimi gelecegin ahlaki sorunlarini ¢6zmek igin higbir
sekilde yetkin gormiiyorum. Ben daha ¢ok, gelecek kusakla-
nn neyi kabul edilebilir ya da edilemez sayacaklarini bilmek
i¢in o kusaklarin kendilerine giivenme egilimindeyim. Ah-
lakin kendi degismezleri vardir, ama bunlar, bilim ve bilgiy-
le birlikte evrimlesirler. Bugiin bilgisizlikle kendimize yasak-
ladigimiz seylere, belki de yann, daha iyi bir bilmenin 15181n-
da izin verecegiz. Okuru rahatlatir mi1 bilmem ama, gene-
tigin yasalarina egemen olmanin kaygilanacak fazlaca bir
yan1 bulunmadigini, buna karsihik umut verecek ¢ok yani
oldugunu bana diisiindiiren nedenleri, burada goézden
gecirmek isterim.

Cesitliligin genetigi

Buraya kadar patolojilere yol agan mutasyonlari, geno-
mun oyunbozanlik roliinii tstlenenleri gordiik. Gergekten
de genom programinin en acil hedefi, bizi genetik hastalik-
lara karg: silahlandirmaktir. Ama uzun donemli hedefi daha
temellidir ve biyolojik diizenlenisimizin biitiiniinii daha iyi
anlamay1 amaglar.

Kusaklar boyu biriken mutasyonlarin hepsi (bu ortalama
olarak her 300 bazda bir degisiklik noktasi, yani genomun
biitiiniinde yaklasik on milyon polimorf nokta eder) hasta-
liklara yol agmaz. Cok siikiir. Kalitimla aktarilan bu mutas-
yonlarin biiyiik ¢ogunlugunun higbir kétii sonucu yoktur*.

Oncelikle, mutasyonlardan ¢ogu, basit bir istatistik olgu
sonucu genomun kodlayic1 olmayan bolgelerini (DNAnin
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%90'nindan fazlasi) etkiledikleri ve uslu uslu sessiz kaldiklar:
igin: gozlemlenebildigi lizere, fenotipte kendilerini disa vur-
mazlar. Sonra da, bu kez as1l genlere (protein kodlayan, DNA
dizilerinden yaklasik %10'nuna) diiskiin mutasyonlann ¢o-
gu “notr” olduklan igin... Ya ana babanin alleliyle kodlanan
proteinle ayni isleve sahip “es anlamh” bir protein kodlayan
geni degisime ugratirlar. Ya da organizmanin diizgiin isleyi-
sinde bir degisiklik yapmaksizin, yalnizca insanlarin gesitli-
ligine yol acan farkh proteinleri kodlarlar.

En sonunda, geriye genomu bozan mutasyonlar kalr.
Yiiz bin genimizi etkileyen yaklasik bir milyon mutasyon
noktasi oldugu varsayilabilirken, tek ya da ok etkenli, yak-
lagik ii¢ bin genetik hastalik saptanmigtir. Mutasyonlann ge-
sitlendirici rollerinin, bozucu rollerinden daha agir bastig:
goniliiyor.

Bozuk kabul edilen genlerin sayisi hesaplanmak istenir-
se, kafaniZda genlerimizin bir milyon, ya da yalmzca 997 000
polimorf noktasin1 gonliiniizce birlegtirmeye ¢alisin” Gene-
tik rulet diigleyemeyecegimiz kadar gok fazla sayida bireysel
birlesim saglar. Biz, su ya da bu deri rengi ya da bagka bir
yapisal Ozelligi saglayan on kadar 6zel allele ayncalk tani-
mak isteseydik bile, geriye kalan milyonlarca allel sonsuz
cesitliligimizi giivenceye almaya yetecekti... Insan tiiriinii
tekbigimlilestirmek hig de kolay degildir. En fazlasi, ve biraz
koti bir sansla, baz1 gekinik" hastaliklan kolaylagtirmay:
basaracaktk ki, bu da esasen, ok sinirh bir topluluk iginde
kusaklar boyu uygulanan her endogamide ortaya ¢ikan bir
seydir ve degiskenligin, potansiyel “mozaikliligi” de diyebi-
lecegimiz genel kaynagina gergek bir zarar vermez.

Bireysel degisiklikler her tiirlii genetik akil yliriitmenin
baslangi¢ noktasidir. Bu temel gozlem verisi Darwin’in ilk
esin kaynag) oldu; bu veriolmaksizin onun dogal ayiklanma
kuraminin hig¢bir anlaminin olmayacag) ¢ogu kez unutulur.
“En uygun olanin ayiklanmasi”’na gelince; tiiriin ortamin
sonsuz gesitliligine uyum saglamasina izin vermesi nedeniy-
le, Darwin’den sonra ileri siiriildiigiiniin tersine, ¢ok daha az
tekbic¢imlilegtiricidir.

Evet, biz farkh olmaya mecburuz! Birkag saniye igin (da-
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ha fazlasina dayanilmaz) tamamen 6zdeg varliklarla dolu bir
diinya diislemeye ¢alisalim!

Rahatlayalim. Boyle bir olasilik, bir biyolojik olanaksiz-
liktir. Sonugta kendimizi paylamaya, farkhilik “hakki“mizi
ileri siirmeye, bizi sagduyuya zorlamasi igin tim etik kay-
naklan harekete gegirmeye hig gerek yok.

Hosumuza gitsin ya da gitmesin, her birimiz insan ttiri-
niin ayni biiytik izlegi izerindeki farkh birer degisikligiz. Su
son yirmi otuz yillik biyolojik arastirmanin en sasirtic1 kesif-
lerinden biri (60'hh yillarda Jean Dausset’nin onciiliiginii
yaptig1 HLA sisteminin aydinlatilmasiyla), yalnizca protein
diizeyinde degil, genlerimiz diizeyinde de s6z konusu oldu-
gu anlasilan bu olaganiistii insani polimorfizmdir. Mutas-
yonlar ve DNA rekombinasyonlan bizim en iyi korumalan-
miz, normallegtirici heveslerimizin karsisindaki en etkili en-
gellerdir. Farklihiga ve dolayisiyla bireye saygi icinde 6zgiir-
liikk, bundan boyle bir hiimanist talepten daha fazla bir sey-
dir: haklihigin1 genlerimizde bulmustur.

Genetik kalitimizin olaganiisti degiskenliginin kesfi,
yalmizca irk kavramini degil, tiire 6zgii temel ozellikler di-
sindaki biyolojik “norm” kavramini da sonsuza kadar yikt1.

Leonardo da Vinci giizelligin olgiitii olacak bir altin say1
bulunduguna inaniyordu. Cabalarina ragmen onu asla bula-
mad1. Cok miikemmel bir nedenden dolay1: ideal norm, bi-
zim basitlegtirici zihnimizce yaratilmis bir soyutlamadan
baska bir sey degildir. Miikemmellik gibi giizellige atfettigi-
miz kurallar da bir kiiltiirden digerine, bir donemden dige-
rine, hatta bir bireyden digerine gore degisir. Insanin 6zdeg
baskisi1 yoktur! Kuskusuz, evrim her yeni tiire ait yeni islev-
lerin ortaya ¢ikmasina katkida bulunur. Ama her tiriin ne
bir ana 6rmegi ne de modeli vardir. Biiyiik evrim kuramcila-
nndan biri olan Théodosius Dobzansky'nin yazdig: gibi,
genetik kosullanma, yalmzca, tek bir insan dogas: degil, ama insan
dogalari oldugu anlamna gelir’. Norm, norm okmamasidir.

Bu biyolojik gergek, evrimin mantigini dile getirmekten
baska bir sey yapmaz.
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Farkhllik, tiiriin devamu igin zorunludur. Ogrencilerimle
beraberken daima su diistincenin tizerinde dururum: hepi-
miz farkli oldugumuz igin hala buradayiz. Aksi halde, ne siz
ne de ben olacaktik. Burada olmami, benim gibi olmamsg (bu-
glin de benim gibi olimayan), ama belki de benim bizzat daya-
namayacak oldugum bir saldiridan sag kalabilmis olan ote-
kine borgluyum.

Dogada saf soy yoktur. Olsaydi, hayatta kalamazd. La-
boratuvarda tiretilenler, ister hiicreler, ister drosofiller [sirke
sinegil ya da beyaz fareler s6z konusu olsun, 6zglirliigiin be-
delini hemen yasamlariyla oderler. Eger sivrisinekler farkh
bocek oldiiriiciilerine kars: seytans: bir direng gosteriyorlar-
sa, bu onlarin genetik polimorfizmleririn her defasinda ba-
zilarinin kendilerini kurtarmalarini, sonra da gelecek yok
edici bombardimana kadar biiytliylip gogalmalarin saglama-
st nedeniyledir. Gelecek, direngli azinliklarda, marjinallerde
ve uyum gostermeyenlerdedir! Imdi, insan sivrisinekten
daha az polimorf degildir. Yoksa, diinyanin bizzat yaratms
oldugu cetrefil karmasikliklarina nasil uyum saglardi?

Bu polimorfizm, elli bin ya da yiiz bin y1l 6nce homo sapi-
ens’in ilk marifetleri doneminde oldugu gibi, bugiin igin de
dogrudur. Kiigiik avci-toplayict gruplar neden yasamlarini
siirdiirebildiler? Tiim erkekler av igin uygun bacaklara ve
gozlere, tiim kadinlar yenebilecek ot ve taneleri kesin olarak
tanima yetenegine ve hep birlikte atesi ya da barutu yeniden
icat etme becerisine sahip olmalan nedeniyle mi? Tam olarak
boyle degil. Bunu iyi biliyoruz.

Her insan grubu, tipki bugtinkii gibi, miyoplarina, arti-
ritlilerine, keskin gozliilerine ya da kosu sampiyonlarina; ya-
vas diisiinenlerine, hizli diisiinenlerine, liderlerine ve diplo-
matlarina, melankoliklerine ve neselilerine, sanatgilarina ve
eylem adamlarina, serserilerine ve ahldk hocalarina vb... sa-
hipti. Kisacasi her tiirden ve 6zellikle de her konumdan in-
sanlar bulunuyordu!

Donemin kiigtik stiriileri, en azindan benim gibi Roy Le-
wis’in olagantistii romani Babarmi Nigin Yedim’e" inanirsaniz,
muhtemelen kendi “tutucular”ina ve “ilerlemeciler”ine bile
sahipti. Onlarin da, Vanya day: gibi, toplanma qighg: Back to
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the trees! (“Agaglara doniis!”) olan kendi tepkicileri ve baba
Edouard gibi atesi icat edip cayirlar1 yaktiktan sonra, “Ola-
naklar olaganiistii!” diye haykirmaktan geri durmayan di-
rengli icatgilan1 vard. .

Tarihéncesine dair ¢alakalem yazilmis bu giliing yapitta
bilerek basvurulmus anakronik 6gelerin ardinda, yazarin
derin bir antropolojik gerceklige parmak bastigina inaniyo-
rum. Hig siiphe yok ki, yazarin kendilerine atfettigi bilgece
dilin 6tesinde, ilkel (ve yine de biyolojik olarak bizim kadar
ya da az farkla evrimlesmis) insanlar, Roy Lewis’in yeniden
kesfettigi gibi, bugtin bizi bélen davranislarimiz1 aratmayan
farkhilik ve incelikteki davranislariyla insani entrika ve gii-
liingliiklere sahip bir gesitlilik igindeydiler.

Musée de 'Homme'un son sergilerinden birinin, Hepi-
miz akrabayiz, hepimiz farkliyiz seklindeki giizel bashgin agik-
lamak gerekirse, biz birbirimize benzeriz ve hepimiz farklh-
y1z. Evet. Bundan yakinmak igin ve bunun gizlenmesi igin
higbir neden yok.

Mavi gozlii mi kara gdzlii mii, ince-uzun mu kisa my,
beyaz tenli mi siyah ya da esmer mi... olmak daha iyidir?
Herkesin, en azindan bir parga uygar oldugunu ileri siiren
herkesin hemfikir olacag: gibi, bunlar sagma sapan soru-
lardir. Ama zihinsel yeteneklerle, zekayla ve davranislarla il-
gili sorunlara gelince, karisiklik genel bir hal alir. Bazilari,
yetenek ve zeka farkliliklarinda genetik bir kokeni kabul et-
mekle insanliga kars: bir sug islediklerini disiineceklerdir.
Digerleri, genlerimizin bazi sorumluluklar oldugunu baha-
ne ederek tiim giigleriyle herkesin zekasini kendi dlgtitlerine
gore olgmek ve davranislarimizin tiim gizini hayvanlarda
kesfetmek isteyeceklerdir.

Gergekte bunlar nedir?

Ornegin zeka diye adlandinlan sey, dogal ya da insanin
yarattig1 cevrenin kavranmasini hedefleyen bir yetenekler
mozaigidir. Bu yeteneklerin biresim mekanizmas: hig siiphe-
siz tilkenmez olanaklara sahiptir. Bir zeka geni degil, ama
daha ¢ok her insanin zekasinin tek, karmasik ve dinamik dii-
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zenlenisini olusturan onbinlerce 6zellik temelindeki bir gen
yigininin olmasi, gergege daha uygundur.

Akla uygun tek ¢ikarsama bir zeka bulunmadig), zekanin
sayisiz bigimlerinin oldugudur.

Ortam burada fazlasiyla rol oynar.

Baz1 halklar, digerleri tarafindan ayricalikli kilinandan
farkl zeka bigimleri gelistirmek zorunda kalabilirler. Bir
grup insana yasamini Kalahari ¢oliinde ya da ekvator or-
manlarinda siirdiirmesi igin gereken zeka, elbette New York
ya da Paris’teki bir biiroda ¢alismak i¢in gereken zekanin esi
degildir. Aym zeka degildir, ama kesinlikle esdegeridir. Bo-
simanlann ya da Pigmelerin goziinde, bizler cahil kisileriz.
Bosimanlarin, birbirinden ince farklar1 olan ve sabah ya da
aksam ¢iginin damitilabilecegi sayisiz bitkileri ayristirdiklan
yerde, biz yalnizca bir ¢6l goriiriz... Pigmeler ise, Joseph
Conrad'in Karanhgin Yiiregi'nden* bagska bir sey gormedigi
yerde, ormani kolayca okurlar.

Ama genetik gesitlilik ayn kiiltiir igindeki bireyler ara-
sinda da rol oynar. Zeka burada da, genetikgilerin polymorf
diyecekleri gibi, ¢ok bi¢imlidir. Miizisyenin zekas1 matema-
tik¢ininkiyle belli bir benzerlige sahip goriiniir, ama mate-
matikgilerin ve miizisyenlerin kendileri ¢ok ¢esitli mizaglara
sahiptirler. Ressamin zekasi yoneticinin, organizatorin, dip-
lomatin, diizenbazin, filozofun, deneycinin, ¢algi yapimcisi-
nin, icatginin, hatibin, egitimcinin, vb. zekalarindan baska ve
sairinkiyle biraz benzerligi olabilen romancininkiyle ayn de-
gildir. Digerlerinin zekasindan yararlanabilme zekasina da
sahip olmak ve bu durumda, anlasilacag) tizere, en biiyiik
cogulculugu savunmak miimkiindir!

Cevre ve kiiltir her seyi agiklamaz, sonugcta genlere de
basvurmak gerekir. Bir zeka biciminde miikemmel ve ne

* Karanhigm Yiiregi, Joseph Conrad (gev. Sinan Figek), iletisim Yaynlar,
1994. Bu, roman boyutundaki uzun 6yki, yazarin “somiirgecilik” ve “ah-
1ak” sorunlanyla ayrnintih bigimde hesaplagtig: giigli yapitlarindan biri
olarak tanmr [¢.n.].



Programlanmamaya programlanmiy 247

yapilirsa yapilsin, 6grenmeye ne kadar galisilirsa galigilsin,
bir digerinde diiz ahmak olunabilir...

Kuskusuz kiiltiirel gevreme de egitimime de borglu ol-
madigim kendime ait bir sorun karsisinda, uzun siire ben de
¢ilgina dondiim: ¢abuk anlayamama sorunum var; askere
cagnlan lise mezunlarinin IQ ortalamasi 100 goriiniirken, o
donem bana soylenene gore 80 civarinda, ok kotii bir IQ ile
degerlendirilmeme yol agan bir tiir yavasliktan sikayetgiyim!
Tip egitiminin sonuna gelmis tecilli bir 6grenci olarak, key-
fim yerindeydi! Ve bunu bir dram haline getirmediysem de,
bazilarinin, olayin anlamini kavramak igin ¢ok zaman harca-
digim igin boyle davrandigimi s6yleyeceklerini biliyorum...
Lisede de ayni sey. Gergek bir tembel olmaksizin (hayir, ha-
yir, ben imrenilecek seckin “parlak tembeller”den degildim),
ortaokul ve lise y1llar1 boyunca kafamda bir tiir bogluk vardi.
Sonuncular arasinda yer aliyordum. Beni donduran, olup
bitenleri gabucak anlayabilmekteki o yetersizligimdi ve bu
yetersizlik hala, insanin topluluk karsisinda parlamasina
imkan veren o riiya gibi belagati gostermemi engeller! Ama
sonunda kendime geldim. Ciinkii o zamandan bu yana bu-
nu telafi edecek bir sistem buldum gibime geliyor. Ben hala
kaginilmaz olarak en son anlayanimdir, ama bir kez anladik-
tan sonra da, genellikle ondan en basta yararlanabilen ben
olurum. Ve hi¢ kimse boyle bir sey beklemedigi igin de, bu
bana sasirtici1 olmanin tistiinliigiinti saglar! Boylece sonunda
durumumdan belli bir yarar saglamanin yolunu buldum.
Bundan azami 6l¢tlide yararlaniyorum. Bu, benim, kendisi de
biraz yavas olan on yasindaki oglumu bile rahatlatmami sag-
liyor. Kullandigim hileleri ona aktariyorum...

Zekanin ve onun farkh bireysel goriiniiglerinin muhte-
melen genetik bir temeli var. Bu tartisilmaz gibi goriniiyor.
Ama bu durum bizim bu karmagik biitiinligii 6l¢memize
asla yardimci olmaz. Tarafsiz olmadigimi kabul ediyorum,
anlasilacag: gibi, zeka testlerine hi¢ deger vermiyorum, 6zel-
likle de orduda uygulananlarina! Bu bir yana, goriigiimii
degistirmeye yatkin degilim. Zekanin 6l¢limiinii bagkalarina
birakiyorum.
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Davranislar i¢in de ayn1 sey s6z konusudur. Genlerimiz
olay1 agiklayabilmekten uzak olsalar bile, davramiglarimizin
genetik kokenini a priori yadsimak bana olanaksiz gorinii-
yor. Ama davranig genlerini dogrulamaya kalkisacaklardan
da degilim. Uzunca bir siire, bu tip sorular beni gekmedi. Su
eski dogustanlik ve kazanilmighk tartismasi beni her zaman
fazlasiyla sikti ve okumalarimi da asla bu konuda yogun-
lagtirmadim. $u ya da bu davramsin %40, %60, %90 oranin-
da dogustan ya da kazanilmis oldugunun bilinmesi sorunu,
bana hep garip goriindii ve sagduyuma aykiri geliyordu. Bu,
bazi biyologlarin isaret ettikleri gibi, bir dikdortgenin alani
i¢in uzunlugunun mu genisliginin mi daha 6nemli oldugu-
nu sormak gibi bir seydir. Beynin gelisimindeki en 6nemsiz
islevi kosullayan en ufak geni degistirir ya da yok ederseniz,
norolojik ya da zihinsel bir patolojiyi kigskirtmak gibi biiytik
bir risk alirsiniz. Baglangigtaki genetik uyari ile nihai fizyolo-
jik ya da zihinsel sonug¢ arasindaki yolun uzunlugu ve kar-
masiklig1 ne olursa olsun, dogustanlik da %100, kazanlmis-
lik da %100 pay tasir.

Zorunlu ve yeterli olmayan kosullarin ezeli diyalektigi
buradadir. Genlerin biiyiik giicii vardir, ama bunu yasanan
ortamin herkesin bireysel tarihi boyunca az ya da ¢ok etkili
olan sayisiz etkeniyle paylasmak zorundadirlar.

Yine de hayvanlarin davranigi, beni, davraniglarimizin
pek ¢ogunun tartismasiz bigimde genetik bir temeli oldugu-
nu distinmeye yoneltiyor.

Insan bes ya da on bin yildir evcil hayvanlar, 6zellikle de
kopek tizerinde davramigsal ayiklama uyguluyor. Avcilik,
saldir, bekgilik ya da hatta hos arkadaslik yetenekleri igin
ayiklanmis kopek irklan var.

Bir kopegin asir1 saldirganhiginin ya da gegimliliginin az
¢ok hayvanin egitilis tarzina bagh oldugu her zaman soyle-
nebilir. Ama karsilagtiginiz ilk kopek sahibi bu goriise karsi
¢ikacaktir. Elbette, bir kanis de saldirganlastirilabilir, ama
kanisindogal egilimi onu boyle olmamaya zorlar. Bunun ter-
sine, bir dobermani kanis gibi munis kilmakta bazi zorluklar
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olacaktir. Ve bir kanisi siirekli olarak ¢ileden ¢ikmig durum-
da tutmak igin, onu diipediiz nevroza sokmak gerekecektir,
ama iste o zaman da insan davranisi s6z konusu olacaktir.

Kuskusuz, tiirler néronal karmasikliga dogru ne kadar
¢ok evrimlesirlerse, alistirma ve egitimin etkisi de o kadar
baskin olur. Bu durum kuslar igin gegerlidir, memeliler igin
daha ¢ok gegerlidir, “ge¢ biiyliyen” bir primat olan insan-
daysa agik¢a boyledir. Insanin davranigi, hig siiphe yok ki,
kopeginkinden ¢ok daha kolay sekillendirilebilir.

Ama kopeklerdeki davranisin genetik ayiklanigi insan
davranislarinin bazilan icin de ayni seyin olabilecegini dii-
sindiriiyor. Hayvansal yanimiz1 azzimsamamak gerekir.

Yine de, baz1 topluluklarin genetik olarak saptanmis su
ya da bu 6zel davranis gizgilerine sahip olup olmadigin bil-
meye ¢alismak, bana yaniltic1 geliyor. Her tiirlii sikta, bura-
da, yararsiz oldugu kadar sorun yiiklii bir bilgi s6z konusu-
dur. En sonunda, bazen aklima takilan diistinceye gore, eger
baz1 davranislarin temelinde genlerin bulundugu ve gevre-
nin de genleri ayikladig1 kabul edilirse, evrim kuramini
tlimiyle tutarh kalmak igin, genlerin kiltiriin de etkisi al-
tinda olduklarin1 s6ylemek hakkimiz vardir, zira kiiltiir, in-
sanin yarattig1 cevredir.

Bazi halklarin, cografyanin ve ayni zamanda da tarihin
rastlantilariyla deri, sa¢ ya da goz rengiyle degil de genetik
olarak kahitilmis baz1 davranis 6zellikleriyle taninabilir ol-
masinda bizi sasirtacak ya da kaygilandiracak bir sey yoktur.
Ve burada kazanilmis ozelliklerin kahtilmas: degil, dogal
ayiklamanin klasik mekanizmasi s6z konusudur.

Insan toplulugu kusaklar boyunca ve zorunlu olarak bir-
¢ok ytizyillar ve bin yillar siiren belli bir yalitim i¢inde yasa-
dig1 andan itibaren, belli karakterler igin “genetik sapma” di-
ye adlandirilan olay ortaya ¢ikar, yani bu karakterlere uyan
allellerin siklik grafigi baslangctaki topluluga gore degisime
ugrar. O zaman, dogal ya da insani g¢evrenin baskisi altinda-
ki su ya da bu topluluk bazi morfolojik, fizyolojik, hatta dav-
ranissal 6zelliklerle digerlerinden biitiintiyle farklilasir. Dik-
kat ederseniz, diger on bin ya da yiiz bin 6zellik arasindan
“baz1” Ozellikler diyorum... Bu da, s6z konusu genetik “sap-
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ma”nin, en azindan birkag bin yilla sinirh zaman pencere-
mizden bakinca, alt tiirler ve ardindan da tiirler yaratmaya
yonelmeksizin, belli bir topluluk polimorfizmine (yine de bi-
reysel polimorfizmden daha az diizeyde olmak iizere) yol
actigin agiklar (yalitilma insan igin asla degismez bir durum
degildir, farkh topluluklar arasinda dollenme siirer).

Bazi davraniglanin genetik kokenli olup olmadiklarinin
dogrulanmasi igin galigmalar yapildi. Ornegin alkolizme yat-
kinlik konusunda. Alkole karsi su ya da bu 6l¢ilide direngli
genlerin degil, icmeye egilimi olan insanlarin incelenmesi s6z
konusuydu. Bu aragtirmalar, bir¢ok tartismalara yol agti; bel-
ki hakl olarak. Belki de degil. Taraftarlik ve tutku ne bu tiir
araghirmalari ilke olarak reddedenleri ne de bunlan yiiriiten-
leri kurtarir.

Alkol igmeyi sevmenin muhtemel bir genetik yatkinlik-
tan kaynaklanabilecegi goriisiiniin kendisinde bir sagmalik
yoktur. Hig¢ kimse, 6rnegin sekeri ve tuzu az-ya da ¢ok sev-
meye, az yeme ya da daha ¢ok oburluga, vb. kars: genetik bir
yatkinhig: oldugunu kegfedince sok olmayacaktir. Sigman ki-
siler, yalmizca Odip komplekslerini asamadiklar1 ve depresif
ya da nevrotik olduklan igin yiyeceklerin iistiine atlamazlar.
Insan fazla kilolu ve gayet dengeli olabilir. Psikanaliz asla
zayiflamaya yardimci olmamustir!

Esasen bu konuda girisilen bir¢ok giizel deney, fareler-
de, dolayisiyla muhtemelen insanda da, toklugu denetleyen
genetik bir mekanizma bulundugunu gostermistir. Ve eger
genel olarak toklugu denetleyen ve beslenme davranisiyla
ilgili olan genler varsa, bir giin tuz, seker, alkol ya da gev-
remizde serbestce bulunan psikotrop ya da zehirli tim diger
maddelerden zevk almay: denetleyen genlerin kegfedilmesi
sasirtic1 olmayacaktir.

Her 6zel olguda, bilimsel yontem tahmin ve varsayim-
larin dogrulanmasini, basit bir yatkinhgin kesin bir gerek-
lilik haline getirilmemesini ve insani biyolojik ¢esitliligin
normal bir goriniimiinin 6ziir olarak kabul edilmeye
doniigtiiriilmemesini gerektirir.
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llerdeki aragtirmalar alkolizme, oburluga ya da diger
6zel davraniglara karsi bir yatkinlik geni olup olmadigini
gosterecektir. Eger dogruysa, érnegin alkolik davranis ya da
yeglenirse “alkol tercihi”, bir genetik yatkinlik (belli bir gev-
rede ve bireyin tarihindeki belli sanssiz kogullar yiiziinden
ortaya cikabilecek bir yatkinhk) ise, buna aligilacaktir. En
azindan, gergekten bu gereksinimi duyan ve bu tercihin ger-
¢ek bir agmaz haline geldigi insanlar igin bir ilag hazirlan-
masini saglayacak esige sahip olunacaktir. Eger yanlissa, o
zaman da belki genetikle hig ilgisi olmayan baska nedenler
aranacaktir.

Dogru ya da yanhs, uyum saglanacaktir. Geriye, bu bilgi
ne olursa olsun, onu saptirmamak kalacaktir.

Insanin kendine dair edindigi bilgilerle sogukkanlilik
icinde yagsamasi gerekir; gerceklerden, farkliliklanmizdan ve
onlarin genetik kokenli olmalarindan korkmamak gerekir.
Bu bana ¢ok 6nemli goriintiyor. Cogunlukla, diistincelerden
korkulur. Bilgi karsisinda birgok insan sogukkanh degildir.
Gozlerini belli olgulara ¢evirmekten yorgun diiger, tiikenir
ve kendi dogmatizmlerinin gorak topraklarini ekerler. Ger-
cegi bilmek daha iyidir... bir seyler yapabilmenin en iyi
yoludur.

Karmagikligin genetigi

Ama davranis genleri varsa, bizi nasil bir gelecek bekli-
yor? Eger insan genomu dizilemesi onlan tanimaya, onlarin
dokiimiinii yapmaya olanak saglarsa ne hale gelecegiz? Eger
genetikciler genlerle oynayabilirlerse, her birimizin zeka ve
davranisi ne hale gelecek? Insanoglunun geylestirilmesine,
insanhktan ¢ikisina dogru mu gidecegiz? Diinyalarin en iyisi
cehennemine mi yonelecegiz?

Is goriindiigiinden daha karmagiktir ve cehenneme de
isteyerek gidilmez.

Ama sonugta, gelin oyunu oynayalim: genetik hastalik-
larda yaptigimiz gibi davranus genleri avina ¢ikalim. En azin-
dan neler oldugunu gormek igin, zihin jimnastigi yapabiliriz.

Morfoloji ya da patolojide oldugu gibi, davranis alanin-
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da da bir ozellik ya da bir karakter, bazi insanlarda olup diger-
lerinde olmayan bir seydir.

Ozellik tanmmlandiktan sonra, hastahiklarin aragtirilmasin-
daki yollar izlenecektir. Topluluk iginden 6rnekleme yap-
maktan ve insanlar1 (miimkiinse ayni aileden olanlar1), bu
ozelligi olanlar ve olmayanlar diye ayirmaktan baska ¢6ziim
yoktur. Sonra, iki 6rnegin genomlari, farkh yerlerinin igaret-
lenmesi i¢in karsilastirilacak. Boylece belli bir 6zellige sahip
olan insanlarin genomlarinin belli bir bolgesinin, o 6zellige
sahip olmayanlarininkine gore tamamen farkli oldugu
gortilebilecektir. Kisacasi, sanki diyabete, meme ya da kolon
kanserine, manik depresif psikoza ya da Alzheimer has-
taligina vb. (bunlarin hepsi, bireyin gelisimi ve yaglanmasi
sirasinda genlerin ve ortamin gifte denetimi altindaki “gok
etkenli” patolojik 6zelliklerdir) yatkinlastiric1 genler arani-
yormuscasina, tibbi genetigin klasik yolu izlenecektir.

Buraya kadar higbir 6zellik ve sihirbazhik yok. Ancak za-
yif nokta, akil yiirlitmenin Onciillerinde, arkadan gelecek
olan yonteme imkan veren ve bir 6nceki paragrafin basin-
daki ozellik tanunlandiktan sonra’da yatmaktadir.

Bireysel davramiglarin genetik temelini aragtirmak iste-
mek yetmez. Her seyden Once, s6z konusu davraniglan
tanimlamak gerekir. Ve, dehsete bile diisecek olsak, tim
gugliigiin ortaya ¢iktig1 yer burasidir. Hastalik genlerinin
taninmasindan farki -ki, bu fark ¢ok onemlidir-, genel
olarak bir hastaligin ya da en azindan patolojik bir send-
romun taninabilir olmasidir. Buna karsilik, bir davranis 6zel-
liginin nesnel olarak tanimlanmasi, degerlendirilmesi ve
ozellikle de diger davranis etkenlerinden yaliilmasindan
daha zor bir sey yoktur.

Anlamak igin, en basit goriinenini ele alahm. Ustelik ger-
cekten bir davranis ozelligini degil, ama bellek gibi, bir
zihinsel yatkinlik 6zelligini ele alalim. Bellegin 6lgiilebilir bir
ozelligi, 6rnegin diizensiz bigimdeki belli sayida harf, rakam
ya da s6zciigii aninda, on dakika sonra, ertesi giin animsama
yeginligi yahtilabilir. Herkesin amimsayabildigi sozciik,
rakam ya da harf sayis1 6lgiilebilir. Miikemmel. Ozellikle de
bu tiir anlik ya da kisa stireli bellekle yetiniliyorsa. Kiilttirel
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baglam ve 6grenme tara gibi ¢ok fazla - tken karmasasinin
denetimi altindaki uzun streli bellekle ujgrasildiginda, giri-
sim hemen ve agikg¢a daha karmasik bir hzl aiir. Ve dileyen,
deney 6znelerinin, Victor Hugo’nun bir siiri1." alt1 ay, bir y1l,
on yil aradan sonra da animsamalarinin ,ozlenebilir ve
siradan yetenegini degil, ama aymi siirin ayrn siirelerde
animsanmasinin dogustan gelme yatkinhgini nesnel olarak
karsilagtirsin, eger karsilastirabilise. Karsilastiramaz, ¢linkii,
uzun stireli bellegi psikolojik ve kiiltiirel baglamindan
soyutlamak miimkiin degildir.

Ustelik hepimiz sezgisel olarak, bu tiirden bellege alma
karmagasinin da kalitsal bir karaktere sahip oldugunu ve
ayni aile iginde bireyden bireye belirgin bigimde degistigini
biliyoruz.

Simdi de, saldirganlik gibi, gercek anlamda bir davranig
ozelligine gegelim. Baz1 insanlar, kosullardan ve egitimden
bagimsiz olarak, digerlerinden daha saldirgandir. Bu tartisil-
maz. Ama saldirganlik nasil 6l¢iiliir? lyi aragtirin.

Sonuglarindan m1? Islenen cinayet sayisinin 6lgiit alin-
mamasini salik veririm... Duygusallig1 tiimiiyle bir kenara
koyarsak, bu 6lgiit, asla eyleme gegmeksizin yogun 6ldiirme
istegi duyanlarin tiimiini birden 6rneklemimizden dislar!

O halde daha yumusak saldirganlik belirtilerini 6lgen bir
test diistintilebilir. Eli agir bir deney arkadasina iade edilen
tokat sayis1 gibi bir seyler... Ben, test yapan psikologlara
glveniyorum, onlar bu alanda iiretken diigiincelere sahipler.
Ama kendimi hi¢ aldatmiyorum. Deney kosullarinin sert-
ligine itiraz edecek gegimsizler her zaman olacaktir.

Bagka bir ornek olarak, utangaghgi nasil olgecegiz?
Kesinlikle bir 6zelliktir bu da. Ama kendini diga vurama-
maktan ibaret bir davranig: nasil 6l¢meli? Yanaklarinizin kag
kez kizardigimt sayarak mi? Yeni bir bulus olarak RBL
(rougeometre a balayage laser*) kullanilabilir. Ama bu du-
rumda bile, ylizii kizarmayan biiyik utangaglar vardir ve

* Lazer taramah kizaniklhk élger [¢.n.].
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ayrica kizginhk ya da hosnutluk nedeniyle kizarmak da
mimkiindir...

Ya sanatsal yetenek? Karmasikhgin bu dorugunu 6l¢gmek
i¢in nasil basit bir test diiglinecegiz?

Ya askin ¢ekimi? Neredeyse hi¢ kimse buna karg: koya-
madigindan bu bir ézellik degildir, gegelim. Dolayisiyla, da-
ha ¢ok tartismasiz bir 6zellik, ya da ozelliklerin siirekliligi,
her kiginin mutlulugu ya da azabi olan agk “mizacindan”
—-omegin herkeste az ya da ¢ok rastlanan ¢apkinhktan ya da
duygusal baghlktan- s6z edelim. Ama genetik sevda hari-
tasimi hangi Olglitlere gore diizenleyecegiz? Bu alanda,
edebiyat ve sanat hala bizim en iyi ¢6ziimleme araglanmiz
olmak durumdadr.

Ve utanmaninki ne olacaktir? Ya kotii yiirekliligin? Iki
yuzliligin, ahlaki taskinhklarin, yalan sdylemenin, safhigin,
kiskanghgin, baghhgin, kurnazligin, dalkavuklugun, hay-
ranhigin, kiiskinligin...?

Ne yapilirsa yapilsin, karmagiklik tek tek degerlendiril-
mez.

Pekald. Ama en karmagik davraniglan, daha temel, bir
. bakima daha “ilkel” davranislar halinde aynstirarak, bu so-
nuncularin genetik ¢oziimlemesini yapamaz miy1z?

Denemek giinah degil. XIX. ylizyihn ve XX. yizyil
baglannin hekimleri, psikiyatristleri, psikologlan davranig
tipolojilerini merakhydilar; ne ki, bunlar yine de arastirma-
cllarin kendilerine 6zgi farkh kistaslara boyun egme gibi
olumsuz bir egilim gosteriyorlardi. Buna karakter bilimi adi
veriliyordu, ve eger “bilim” ise, 6znel bir bilim olsa gerekti.
Canl tiirlerinin tersine, insan davraniglan her tiirli dogal
siniflamadan kurtulmak zorundaymis gibi gorinmektedir.
Bunun nedeni vardir. Birbirlerinden iireme olayindakine
benzer bir engelle yalitilmamuglardir, ama birbirlerine geger-
ler, birbirlerini dolledikleri bile soylenebilir, 6yle ki, hareket-
lilikleri ve akigkanhiklan her tiirli sistemlegtirme niyetini
sonugsuz birakir. Insan davraniglan igin de bir Linné
siniflandirmasi gergeklestirme olasihig: ok diigtiktiir.
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Daha yakinlarda, 60’1 yillarda, bivologlar, etolojinin,
yani hayvan davranislarini gozleme biliminin su son otuz yil
icinde elde ettigi onemli sonuglar1 6rnek almak suretiyle, in-
san davranislann genetik bir temele oturtmaya niyetlendiler
ve ayni yanhsi yaptilar. Belli bir kalitsalligin s6z konusu ol-
dugu davranslarin dogrulanmasina girismek igin, kisiligin
“birincil etkenleri”nin listelerini olusturmaya calistilar. Bu
goziipek biyologlann bazilan tarafindan segilen 6zellikler
sasirticiydr: “birincil etkenler” listesinde “yilirek yumusaklhigi
ya da sertligi”, “istem denetimi”, “toplumsallik ya da igine
doniikliik”, “egemen olma ya da boyun egme davranis”
tliininden ozellikler yer aliyordu ve... “uygulamaci anlayis ve
bohemlik” bile unutulmamigti'! S6z konusu ¢alisma, sonug-
ta, bu andigim 6zellikler igin higbir agik kalitimsallig: ortaya
¢ikarmadi. Rahat bir nefes aldik: egemen olma ya da boyun
egme davranisinin genlerinin kesfi ve nekledilmesi acil bir
giindem maddesi degil. Ve sinifli toplumun ortaya ¢ikisinda
da genetik degisimlerden korkmamza gerek yok gibi gorii-
niiyor. Aslina bakarsaniz bundan biraz kugkulaniyorduk.

Dalga gecmek kolay, elbette. Ve, insan davranislaninin
genetik kaynaginin pesinde, tehlikeli yollarda seriivene atil-
mis ve daha da atilacak olan meslektaglara kars: hosgori ve
sabir gosterilmesini en basta ben savunacagim. Ciinkii bu
alanda zayif noktas: olmayan yontemler tasarlamak kolay
degildir. En azindan oOncelikli bir nitelik tasimadiklan
soylenebilse bile, mutlak anlamda mesruiyetlerini koruyan
bu tip arastirmalarda, anlamli sonuglara ulasabilmek igin
daha pek ¢ok yontembilimsel deneme-yanilmadan gegmek
gerekecek.

1993 Temmuz'unda, bir Amerikal1 ekip homoseksiiel ve
heterosekstiel denekler arasinda, genomun bir bolgesindeki
actk¢a anlamh genetik farkliliklan ortaya koyan bir arashr-
manin sonuglarini yayimladi. Homosekstiel toplulugun
buna tepkisi fazlasiyla boliinmiis goriiniiyor. Yarisi, bu olasi
biyolojik gesitliligin, homoseksiiel davranisi kesin bir sekilde
su¢ olmaktan ¢ikaracagini soyleyerek bayram ediyor. Diger
yansiysa, kdh bu arastirmada homoseksiiel davranisa pa-
tolojik bir yananlam verme girisimi gordiigii igin, kah boyle
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bir aragtirma, homoseksiiellige iliskin olarak bazilarinin faz-
lasiyla bagh kalmaya devam ettikleri psikanalitik yorumlara
kars sertge saldirdig igin ayaga kalkiyor.

Gozlenen istatistik farklhiliklarin yorumlanmas (istatistik
farkliliklarin gergekten belirgin oldugunu ve yontem hatasi
olmadigim —boylesi bir sansizhk iyi niyetli arastirmacilarin
basina ilk kez gelmeyecektir— kabul etmek kosuluyla) aslin-
da ¢ok zor olsa da, boyle bir ¢alismanin sonuglar1 bana
makul goriintiyor. Buna kargilik bu tip aragtirmalarin ivedi-
lik tasidigini sanmiyorum: biitiin kiiltiirlerde azinhkta
kalmakla beraber, homoseksiiel davranis higbir patolojik
karaktere sahip degildir. Yalnizca, insanin farkl cinsel
davraniglarinin son derece genis olan tayfinin bir ucunda yer
alir ve nesnel bicimde incelenmesi, hig stiphesiz bir kez daha
bizim sonsuz gesitliligimizi gostermekle sonuglanacaktir.
Heterosekstiel davranisin kendisi de ¢ok gesitlidir ve pratik-
lerinden bazilar1 gogunlukta olmaktan uzaktir! Bu durumda,
eger insanin cinsel davranisini ille de ¢ocuk yapmaya bagla-
mak istemiyorsak, “normallik” kavrami epey sorunludur.
Oysa insanin agki, hayvanlarin sevisme prtiklerinden, iireme
kaygisindan kurtulmus olmasiyla ayrilmaz mi asil? Azinhk-
ta olmakla beraber, homoseksiiellerin —~bugiine kadar onca
toplumsal engelle karsilasmis olan kadins: yaraticihgin, kim
bilir, belki de sonunda gergek atilimin1 yapmasim1 bekler-
ken—, uygarhgin kiiltiirel ve sanatsal disa vurumlarina, yani
insanoglu tarafindan yaratilan her tiirli giizellige, onemli bir
bigimde katkida bulunduklarim1 yadsimak giigtiir.

Biitiin bunlar cinsel tercihlerin kismen her bireye 6zgii
biyolojik yatkinliklarca belirlenmis olmasini dislamaz: kiil-
tiirel ortam, bireysel tarih ve gerisini tamamlayan, herkesin
kendi 6zgiir iradesi. Boylesi bir “genetik” arastirmadaki ger-
cek giicliik, insanhk durumunun bu goriinlimiine getirdigi
yanitlardan ¢ok daha fazla soruya yol agmasidur.

Ayrica, bu haliyle homoseksielligin iyilestirilmeye
gereksinimi yoktur! Tabii ki, her sey bir kez daha karmasik
oldugundan, bazi homoseksiiellere durumlarinin fazlasiyla
1zdirap verdigini gormezden gelmek miimkin degildir.
Ama hig siiphesiz sorun yaratan ve bu 1zdiraplara yol agan,
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davranisin kendisi degil, daha ¢ok onlarin azinlikta kalan
davraniglarinin toplumsal olarak kabul gormemesidir. Uy-
garligimizin, “sapkinlar”inin séziimona bir norm igine
girmesine yardim etmekten daha ¢ok, kendi onyarg: ve
hosgoriistizliiklerinden kurtulmaya ihtiyac1 var.

Tim bu goriisler, beni, hastalik genlerinin aragtirilmasi-
nin yine de, insan1 su ya da bu cinsel tercihe yatkinlastirdig:
varsayillan genlerin aragtirilmasindan ¢ok daha oncelikli
oldugunu disiinmeye yoneltiyor!

Gergekten de insan, parasal imkanlan, giindelik dav-
raniglarimizda belki rol oynayabilecek genlerin izini siirmek
icin kullanacak yerde, drnegin sitmaya kars: bir as1 gelistir-
meye calisan, ya da tropikal tilkelerde hala milyonlarca in-
sani1 6ldiiren bu enfeksiyona kars1 koruyucu genleri arastiran
biyolog ekiplerine ayirmanin daha yasamsal olacagini
diisiinmeden edemiyor.

Buna karsiik, Afrika’y1, Asya’yi, Amazon’u kirip
gecirenler de dahil olmak iizere, biitiin hastaliklar: iyiles-
tirebildigimizde; insanlik onuru, ilag tekellerini, karsihigim
6deyemeyen topluluklar igin de ilag aragtirmalar1 yapmaya
zorlamak isteyecegi ve artik kimsenin aglik, yoksulluk ve
tuzu kuru iilkelerin ilgisizligi yliziinden hasta olmasin is-
temeyecegi zaman, davranigsal 6zelliklerin kalitimi iizerine
oldukga incelikli sorular sorma vakti gelecek.

Ciinki, sunu unutmayalim; 6zdes genetik tehlikeler kar-
sisinda yakay: en az kurtarabilen, daima en yoksul olandir.
Iste ivedi, oncelikli ve bugiin ¢oziilmesi s6z konusu olan
sorun. Ve bu sorun ¢6ziildiigii, hastalhk ve fiziksel acilarin
¢ogu barbar zamanlarimizin uzak bir anisindan bagka bir sey
olmadig1 zaman, gelecek bin yilin ¢ok uygarlasmis ogren-
cilerinin de hig siiphesiz yeni sorunlar tizerinde yogunlasa-
cak zamanlari olacaktir, ve ben simdiden 2642 yilinin genetik
sinavi igin olasi bir konu diigliiyorum:

XIX. yiizyildan bu yana, insamn gegitli yatkinhiklar: genetik
etiyolojileri tam olarak soylenmeksizin betimlendi. Birgok aragtir-
mact boylece tutkulu baglanmamn ve giic istencinin gizine ulas-
maya ¢aligtilar... Insan davramginin genetik ¢oziimlemeye uyabi-
len ozelliklerini tarmmlamaya olanak saglayan yontemleri yazimz.
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Bugiin bu sinavdan ¢akacagimi belirtmem bile gereksiz!

Simdilik bu bigimde tanimlanabilen davranis 6zellikleri,
gercekte yalmzca asin, istilaci, bireyin biitiin diger davranig
bilegenlerine baskin ¢tkma egilimindeki 6zellikler, kisacasi
patolojik 6zelliklerdir. Oysa bu 6zellikler, asil, bireyin biitiin
davranigini stereotipik bir davraniga indirgeyerek basitlegtir-
me egilimiyle diger ozelliklerden ayrilirlar. Her sey, sanki
davranig Ozelliklerinin nesnel olarak tanimlanmasi, bunlar
ancak kabaca degistikleri ve katilaghklan andan itibaren
miimkiinmiiscesine cereyan eder. Zihinsel hastaliklarin
gorece iyi siniflandinlabilmeleri hig siiphesiz bu yiizdendir.
Zihinsel saghga gelince, onu aynntih bir sekilde agiklamasini
hala bilmiyoruz.

Bu, olup biten seyleri biyolojik agidan agiklamaya galis-
manin mesruiyetini engellemez. Dahasi, agiklama diizey-
lerini birbirine karistirmamak kosuluyla, hepimizde bulun-
masi gereken kararh bir isteng olmak zorundadir.

Diislincenin kendi yasalan vardir, ama diisiincelerimizin
en ugucusu bir sinir akiminin, hareket eden elektronlann,
acgilip kapanan bir proteinin tepkiselliginin... ve de su ya da
bu anda bu mekanizmalan denetleyen genlerin sonucudur.
Ve biz bilimcilerin gérevi, bu tiir mekanizmalari daima daha
iyi, daha incelikli bigimde anlamaktir. Ama, insanin karma-
sikligina yol agan etki ve nedenler zincirinin labirentinde,
yolumuza igaretler koymaya gahstigimizdan beri bagimizin
dondiigi de bir gergek. Bir karmagiklik diizeyini bir digeri-
ne baglayan kopriileri kegfetmeye girismekten daha hassas
bir sey olamaz. Genler hig siiphesiz davramislanmizin s6z-
ciik dagarciginin bir pargasimi olusturuyorlar. Ama sozciik
ile climle arasinda bir ugurum, ciimle ile kitabin geri kalan
arasinda da bir bagka ugurum var.

Beynin yapisinin ve isleyisinin kendisi, siiphe yok ki,
onun anlama yetisine sahip oldugu seyden daha karmasik-
tir. Bunlar bizim kullanma aliskanhginda oldugumuz ve el-
bette fazlasiyla diiz olan mantiksal yollara meydan okurlar.
Biz bir piyanonun igindeki fare gibiyiz; fare, nereden gel-
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digini ve nasil ortaya giktigimi bilmeksizin miizigin sesini
duyar, ¢iinkii kendini agan bir diinyada, kendini agan bir sis-
temde dolagmaktadir. Ve ona yapilacak uzun agiklamalar
olan biteni daha iyi anlamasin1 saglamayacaktir!

Her birimizin genetik kalitinin biitiinii, tikel allelleriyle
birlikte, zekasina, psikolojisine, davranisina eslik eder. Ama
bir insanin davranigi ve kendi yagsam oykiisii boyunca gos-
terdigi eviim genlerinde kayith degildir. Onlar, biricik bir
genom ve seyrinin degistirilmesi miimkiin olmayan biricik
bir yagam Oykiisiintin iki bakimdan da orijinal sonucudur.
Davraniglar, son ¢oziimlemede, genlerce belirlenmis olabilir.
Ama yalnizca son ¢6ziimlemede.

Karmagik seyleri basitlestirmeye g¢aligmayalim. Onlar
kimi zaman neden ve etkilerin dogrusal dizilisinde ¢oziim-
lenemeyecek kadar ¢ok karmasiktr.

Ben bu nedenle, ne kadar koétii niyetli olurlarsa olsunlar,
gelecegin doktor Frankengtayn’lannin insan davraniglann
“normallestirme”yi bagaramayacaklanna inaniyorum. Her
insan davranigi diger birgoklariyla 6zel bir denge kurar. Bize
ait olmayanlan keserek iistesinden gelmeyi bagaramaya-
cagiz bin bash bir ejderhadir o. En ¢ogu, insan davranisin
patolojik kilarak bozabilmeyi diisiinebiliriz. Ama bunun igin
genetige ihtiyag yoktur. Eger bizi qildirtmak icin DNA ile oy-
nama sanatinin kesfini beklemek gerekmis olsaydi, biz hala
kovulmay: bekleyerek cennette olacaktik, ¢linkii Watson ve
Crick ikili sarmahh kegfederek bilgi agacinin elmasin
1sirdilar! Oysa ben ilk giinaha inanmuyorum.

Yasam yikihp bozulabilir, basitlestirilemez. Ama kar-
magiklasgtirarak yenilenebilir de.

Diger bir deyisle, genetikteki parlak ilerleme ytiziinden
insanin seylestirilmesinden korkmak gerekmiyor. Insan dav-
ranuglari, birkag basit kural aracihigiyla seylestirilemeyecek,
belirlenemeyecek kadar ¢ok karmasiktir. Kiismeyi, actyn, iyi-
ligi, umudu, sanatsal ve entelektiiel hazzi, kisacasi, bizleri
yalnizca hayvan degil, ama 6zgiil olarak insan yapan seyleri
hangi genetik islem yonetebilir ki?
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oktor Obispo uzun omiirliiliik hakkinda konugmaya
coe koyulmustu. “Bu konu hald bilim dncesi evrede, diye
vurguladi. Agiklayici bir varsayim olmaksizin birgok gozlem var.
Olgularn basit bir kaosu. Ve ne garip olaylar, ne sagirtict anoma-
liler! Orneg§inagustos boce§ini bir boga kadar uzun yagatan nedir?
Yada bir kanaryay: koyunlarin vi¢ kusagimin yasam siiresinden da-
ha uzun yagatan kimdir? Kopeklerin on dért yasinda yaglanmas
ve papaganlarin yiiz yasina gelince yagamlarim tamamlamalar:
nasi oluyor? Nasil olur da digi timsahlar ii¢ yiiz yagmna kadar iire-
meyi siirdiiriirken, insan tiriiniin digisi kirk ile elli yas arasinda
kisirlagir? Tanrim! Bir turna balhig: hicbir yaghlik belirtisi goster-
meden iki yiiz yagina kadar yagarken, nasil olur da bu zavall: yas-
It Jo Stoyte...”

Jo Stoyte, Aldous Huxley’in 1939'da basilan Genglik' adli
sasirtici taglama romani igin icat etmis oldugu altmis yasin-
daki o Amerikali apoplektik* milyarderdi. “Bu zavalli yash
Jo”, boylece, sonsuz gengligin gizini ¢6zmesi igin doktor
Obispo’yu tutmustu. Doktor da bunu, sahip olduklar: iki
yuz yasa gore miikemmel bir saghkhlik sergileyen iki kutsal
sazan baliginin metabolizmasinda bulmay1 umuyordu.

Biz, ¢ok yakin zamana kadar, insanin ve diger canl tir-
lerinin uzun Omiirliiliigi tzerine, elli y1l 6nce Huxley’in

* Apopleksi: Beynin dolagim sistemiyle ilgili her hangi bir patoloji sonucu,
gesitli beyin iglevlerinde bozuklukla seyreden sendrom. [¢.n.].
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doktor Obispo’nun agzindan soylediginden pek de fazla bir
sey bilmiyorduk: Olaylarn basit bir kaosu. Ve ne garip olaylar,
ne sagirtict anomaliler! Hala daha, insan tiiriiniin kopek ya da
beyaz sigandan elbette daha iyi, ama timsah, kaplumbaga,
baz1 papaganlar, turna balig1 ve kuskusuz sazan baligindan
daha kotii durumda oldugunu saptamak durumunday:z!
Bizim sinirimiz en fazla yiiz, ya da yiiz yirmi yil. Kim olur-
saniz olun, daha iyisini bagsarmak olas1 degil.

Ama insan yaslanmasindaki yliz yirmi yil sinirinin tiire
Ozgii bir biyolojik saatin varhgina bagh oldugunu ve bu
saatin gergekten de varoldugu, kim bize kanithyor?

Elimizde buna ait kesin bir kanit yok, ama yaslanmanin
biyolojik olarak ve tiire 6zgi bigimde programlanmis oldu-
guna dair kuvvetli sanilanmiz var.

Bizim tiriimiize en yakin olan ve yalnizca iki- kromozom
kaynasmasiyla farklilastigimiz sempanzeyi ele alalim. Elbet-
te aym “biyolojik saat”e sahip degiliz. Bizim en yashlarimiz
yliz yas civarinda, onlarinkiyse ellisinde gibi goriniiyor.
Kuskusuz, sempanzelerde ihtiyarlara insanlardakinden da-
ha seyrek rastlandig1 ve her kosulda seksen yasinda ya da
daha yash sempanzelerin olup olmadiginin gergekten bilin-
medigi sOylenebilecektir. Gidip sormadik onlara ve onlarin
belediye kayitlar1 yok. Primatolojiye (primatlarin kendi
dogal ortamlannda gozlemlenmesi) gelince, o da gegmisi
otuz yildan fazlaya uzanmayan bir disiplindir.

Ama sonugta, degisik dogrulamalar aracihigiyla, insan
yasamunin ufku yiiz yas civarinda yer alirken, biraz yanilsak
bile, sempanzelerin elli yas1 ge¢mediklerini diistinme egilimi
vardir.

Sanki bu iki kuzen tiir arasindaki tek genetik fark, sem-
panzede insandakinden iki kat hizli bir ritme sahip olan o
inli biyolojik saatin programlanmasindadir. Onlar bizden
iki kez' daha hizh yasayacak ve daha once yaslanacaklardi.
Bizse, en azindan sevgili kuzenlerimizin goziinde, koca
uyusuklar gibi daha yavas ritimde yasama egilimindeydik.
[ki tiir arasindaki morfolojik ve zihinsel farkliliklarin tiimii,
yasam uzunluklarimizin da bagh olacag: gelisme ve olgun-
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lasma hizinin bu tek genetik degisikligi tarafindan saglanmig
olabilecekti.

Sempanzelerin, tibba ve Sosyal Sigorta Kurumuna sahip
olmadiklar igin bizden daha az yasadiklar1 da s6ylenebilir-
di. Bize gelince, yazgisal yliz yirmi yag sinirini neseyle as-
mak igin tibbi ilerlemeye giivenmemiz yetecekti.

Oysa, hayir. Burada iki farkh kavram s6z konusudur.
Biyolojik uzun Omiirlilik tizerine yapilan tartigmalarda
yasam kosullarina, onun rastlantilarina, iyi ya da kotii bes-
lenmeye, hijyene ve tibbi ilerlemeye siki sikiya bagh olan or-
talama omiir beklentisini hesaba katmak gerekmez. XIX. ytiz-
yila kadar ortalama 6miir beklentisi otuz bes ya da kirk yas:
gesmiyordu. Yine de bundan iki ytiizyil, iki bin ve hatta bel-
ki de yirmi ya da kirk bin yil 6nce bile, oransal olarak
bugiine gore ¢ok daha az sayida olsalar da, seksen ya da yiiz
yasinda ihtiyarlar vardi. Cocuk ve logusa oliimleri, enfek-
siyon hastaliklan, kithk ve aghgin rehin aldig yasam beklen-
tisi bugiinkiinden ¢ok daha diisiik olsa bile, insanin omtir
uzunlugu ayniydi.

Omiir uzunlugu, saglik ve yasam kazalarindan bagimsiz
bir sekilde, genetik olarak programlanmig goriinmektedir.

Bunu destekleyen bir bagska gozlem: yaslanmayi ok
garip bir bigimde etkileyen genetik hastaliklar vardir. Tek bir
gen kopmasi nedeniyle on yasindaki ¢ocuklarin kiigiik ih-
tiyarlara dondiigii progerin ( s6zciik anlami, “erken yaghhk”)
ya da aym bigimde yirmi yagsindaki geng eriskinleri etkileyen
Werner hastalig: gibi tek etkenli hastaliklar s6z konusudur.
Bu iki hastahlikla ilgili genler iki farkli kromozom iizerine
yerlesmistir; bu, progeria igin 2. kromozom, Wemner hastahg
igin 14. kromozomdur. Trizomi 21 tagiyicisi kisilerde de bel-
li bir diizeyde erken yaslanma gozlenir. O halde erken yas-
lanma patolojisi, bizim genetik programimizda yaslanmay:
kosullandiran baz: seyler oldugunu gostermektedir.

Alzheimer hastalig1 genellikle yash kisilerde ortaya
¢ikar, ama bu da normal bir yaslanma siireci degildir. Gergek
bir beyin hastahgidir. Yiiz yasindakilere gelince, onlar daima
bilingleri agik olarak oliirler. Normal olarak yaslanmig bir
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adam, “bunak” haline gelmez. Tim yetilerine sahip olarak
tiikenir. Progeria ya da Werner hastaligina yakalanmis kisi-
ler de, eger ayrica Alzheimer hastaligina da tutulmamuslarsa,
zihinsel yeteneklerini kaybetmezler.

Goniniige gore, hiicrelerimizin genleri kinlmaya basladi-
ginda yaslanmaya koyuluyoruz; bunun da anlami, karsihik
olarak “geng” kaldigimiz siirece (bu alanda her sey gorelidir)
genlerimizi bu bozulmadan koruyan genetik etkenlerin de
oldugudur. Bu onarim mekanizmasy, tiirlere ve belli 6lgiiler
icinde, her tiiriin bireylerine gore farkh olarak diizenlenmis
gorinmektedir. Bugiin diinyada onlarca aragtirma ekibi,
kromozomlanmizin uglarinda yer alan kiigiik DNA pargala-
riyla (bunlara telomer denir) ugragmaktadir; her hiicresel
bolinmede uzunluklanndan biraz kaybeden bu pargalar,
genleri baz1 enzimlerin yol agtig1 hasarlara kars: korumakla
gorevlendirilebileceklerdir. Nitekim, CEPH ile igbirligi halin-
de ¢alisan Kanadal bir ekip, yakin bir tarihte, yalnizca
telomerlerini incelemek suretiyle, yiizii asmis birgok kisinin
yasini yalnizca bes yilhk farklarla tahmin edebildi!

Her kosulda, eger yaslanma fenomeni genetik olarak
denetleniyorsa, bunu dogrulamak ve ilgili genlerini bulmak
kolay olacaktir. Bu kez, davranis 6zelliklerinde oldugu gibi
tanimlamalar sorun olmayacaktir. Uzun 6miirlilik fenotipi-
nin tanimlanmasi ok kolaydir: doksan beg yasin otesinde,
imrenilecek bir 6miir uzunluguna sahipsinizdir! Daha sonra
yuz yasindakilerin genomunu ile ortalama topluluk i¢inden
alinan bir 6rmeginkini karsilastirmak yeter.

Yontem, birinin genomunun digerininkinden nerelerde
farkll oldugunu soylemekten ibarettir. Hastalik genleri igin
yapildig gibi ailelere basvurulur ve yiiz yas civarinda olan-
larin genomu, en az doksan bes yagindaki erkek ve kiz kar-
deslerinin genomuyla birlikte titizlikle ve adim adim in- -
celenir -bu, artik arastirilan herhangi bir gen igin yapilan ve
genetik harita gelistirildikge biiyiik dl¢iide kolaylasacak olan
bir seydir. Calisma ¢ok fazla dmege dayanabilir, ¢linkii Fran-
sa’da yiiz yas civarinda yaklagik 5 000 kisi oldugunu tahmin
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ediyoruz. CEPH’de 1991’den bu yana, Chronos diye adlandir-
mig oldugumuz bir program gergevesindeki bu arastirmaya
yoneldik.

Yontem hem basit hem de sersemleticidir. Clinki bu kez
bir hastahigin degil, biyolojik bir tistiinliigiin genlerinin aras-
tirilmasi s6z konusudur. Bugtiniin teknikleriyle, ilgili gen-
lerin taninmasi birkag y1ldan fazla zaman almayacaktir. Kus-
kusuz genlerin bulunmasiyla degil, ard1 sira, 'kodladiklan
proteinlerin kesin islevlerinin ve bir giin, yaslanma ve uzun
omiirliliikte igerilen biyolojik mekanizmanin aydinlatil-
masiyla sonlanacaktir. Daha birkag ay once, bu yolla, yag
metabolizmasina karisan ve 6zellikle ¢ok yashinsanlarda sik
olarak ortaya ¢ikan ¢ok bilinen bir. allel tanind.

Bugiin arastirmacilarin gergek sorunu, daha uzun siirede
yaslanma yetenegine bagh olan uzun 6miirliiliik ile hastalik-
lara direng gosterme yetenegine bagh olan uzun Omiir-
lilliigin ayristirilmasindan ibarettir. Clinkii ytiz yas civarin-
dakilerin genomu ile topluluk ortalamasindakilerin genomu
arasinda gozlenen farkliliklar, iki tiir gene atfedilir: bizi yet-
mis ile doksan yas arasinda enfarktiis, kanser, diyabet gibi
Olduriicii hastaliklara direngli kilan genler; adeta yasamin
karbiiratoriini, diger bir deyisle bireye gore degisen ve dok-
san ile yiliz yirmi yil arasinda yerlesmis biyolojik saatini
ayarlayan ikinci tiir genler.

Iki fenomen belli bir dereceye kadar birlikte giderler ve
en azindan bir kesisme bolgesine sahip olmalar gerekir. On-
celikle hastaliklara direngli olundugu igin, ardindan da daha
uzun siire yasamay siirdiirebilme yeteneginden dolay: ¢ok
yasl hale gelinir.

Biz bugiiniin genetik teknikleriyle, bu iki fenomenin
dogasini anlamadan bile, hastaliga kars: direngli olmay1 ve
hiicresel yaslanma siirecini kosullayan genleri bulabilecek
durumdayiz. Her kosulda, biyologlar ciddi izler tizerinde.

Sasirtic1 goriinebilir, ama bugiin bu iki islevden birini ya
da digerini kosullayan genlerin, yalnizca, yaklasik on kadar
emir tagidigini diigiinme egilimi vardir. Oncelikle, “mutlak”
uzun omiirliiliik gergekten kalitsal oldugu igin. Nitekim, yiiz
yas civarindaki insanlardan olusan aileler vardir. Gegen 13
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Temmuz’da, Léopoldine adl doksan alt1 yasindaki ok geng
bir kadinin, CEPH’e yazdig1 su harika mektup buna taniklik
ediyor:

Merhaba,

Gegenlerde, Santé dergisinin 48. sayfasinda yagh insanlarla il-
gili bir makale okudum. 96 yagindayim. Adun Léopoldine. Kiz kar-
desim Marie 98 yasinda. Erkek kardesim 99 yas 5 aylik. Adi Louis.
Sonra kiigiikler geliyor: Adéle 94, Philoméne ise 92 yaginda...
Babam 99 yasinda, annem de 100 yaginda oldii. Louise hala 98
yasinda 6ldii: mahzenin merdivenlerinden diigtii. Ve Mérence ha-
la da 100 yas on sckiz giinliikken 6ldii. Daha bir siirii ¢ok yash ve
formunda erkek ve kadin kuzenim var. Ben 1934'den beri kasaba-
daki tuhafiye diikkanum igletmeyi siirdiiriiyorum. Diikkanin dig
cephesi, elektrik tesisati yenilendive tamamen boyandi. Ev saglam.

Evet. Ben, Louis, Adéle, Philoméne ve Marie gozliik kullan-
miyoruz. Thtiyacomz yok. Ama size sunu soylemek isterim ki, biz
daima tamdignmz insanlardan ¢ok daha iyi beslendik:

- yeraltinda yetisen bir besin,

- yertistiinde yetigen bir besin,

— denizden ¢ikan bir besin, ve yumurtlayan bir hayvanin eti,

ya da denizden ¢ikan bir besin, iki kirimizt meyve ve bir beyaz
yumurta. Biz daima ogiinlerimizi tuzlu ve tatl bir seyler ya da
baharatsiz salatayla tamamlariz. Yalmzca siyah bira igeriz, yatar-
ken ve kalkinca birer bardak, geri kalan zamanlardaysa iginde may-
danoz kaynatilmg su... Soguk olarak, tabii ki.

“Bizde asla sigara igilmez”. Biiyiik annem uzun yasamann
tek yolunun bu oldugunu soylerdi. Ben de buna inaniyorum.

Eger buradan gececek olursamz, sizi Julie’'mn evinin yakinin-
daki degirmene gotiirecegim. Gelmeniz gerek, giinkii telefonum yok
ve olmasim istemiyorum. Higbir ise yaramyor ve pahal (...).

Bana yazarsamz, ben de yamt veririm ve size diikkanin fotog-
rafim1 gonderirim. Hoggakalin, goriismek iizere. Tesekkiir ederim.

Léopoldine, saglikh bir yaslanma gegcirdikleri icin iyice
yash hale gelebilen o ihtiyarlardan biridir. En biiyiileyici ve
en umut verici olan sey budur: tim yetilerine sahip olarak
uzun siire SAGLIKLI BiR BIGCIMDE yasayan ve “Olmek”ten
¢ok saglam bir bigimde tiikenerek yasamlar:1 sonlanan insan-
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lar vardur.

Bu basit olgusal gozlemler, ulagilacak hedefi bize gos-
teriyor. Huxley’'in yarattign milyarderin tuttugu hekimin
yaptig1 gibi, ne sonsuzlugun ne de sonsuz gengligin gizini
¢ozmeye ¢alismamuz s6z konusudur. Yatalak hale gelme ris-
ki olmaksizin, tim yetileri yerinde olarak, 6zellikle de yeri
doldurulamayan uzun bir yasam deneyiminden yaralanarak
ve bunun tadin ¢ikararak yaglanabilme yetenegini herkese
saglamak s6z konusudur.

Saghkh yaslanmay giivence altina alan genetik etken-
lerin, sonra da ilgili fizyolojik siireglerin bilinmesi, tim top-
lumu, zamaninda bunlardan yaralandirmaya imkan vere-
cektir. Bu olaganiistii bir seydir, ¢linkii artik yalnizca has-
taliklarla miicadele etmek degil, hastahklardan “dogal
olarak” koruyan genlerin saptanmasi s6z konusudur.

Yaglanma siirecine katilan genlerin bulunmasiyla, sag-
hikh olarak uzun siire yasamaya olanak saglayan sagaltici
araglar (haplar, ilaglar... hatta gen sagaltimi) da bulunabile-
cektir. Boylesi bir sagalim devrimini ve bunun insanliga
acacag) tim yeni perspektifleri yalnizca biraz diigleyin! Ama
iyi anlagilahm. Yineliyorum, yiiz yirmi yas siminmn ileriye at-
mak s6z konusu degildir. Ben tiiriimiiziin biyolojik saatinin
glcunii artinp artirmamanin akilcihginin aragtinlmasini, bu
konuda bizden ¢ok daha fazla bilgili olacak 3000 yilinin
biyologlarina birakiyorum. Biz daha orada degiliz.

Buna karsilik, insanhigin biyolojik 6mriinden olabildigin-
ce fazla yararlanabilmesini, yani tiim toplumun saghkh yag-
lanmasini savunmama higbir sey engel olmayacak. Hepimiz
yesil yashlara doniigecegiz! Bu bizim ulasabilecegimiz bir
seydir.

Ve kimse de kalkip, bunun toplum igin basedilmez so-
runlar yaratacagini, Sosyal Sigortalar, emeklilik, vb. igin
daha fazla para harcanacag: soyemesin. Uzun, ama saghkh
yasayan bir toplum asla toplumsal bir bag belas: degildir,
tam tersine. Bu insanlar, hasta insanlardan ¢ok daha az mas-
rafhdirlar. Profesyonel bir etkinlikte daha uzun siireyle kala-
bilecek olanlar1 bir yana, onlara toplum yasami i¢inde gergek
bir yer verilmesi kosuluyla, bu durum siradis: bir ekonomik
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fayda saglayabilecektir. Ben artik, yalniz-gen¢-dinamik-kad-
rodan-olugmus-tliretken-sirketlere inanmiyorum! Bugiin gir-
ketlerinde, yalnizca varhklari, ogiitleri, sosyal iligkileri ve bir
zamanlar sdylendigi gibi, “bilgelik”leriyle daha gen¢ olan-
larin dinamizmini daha da giiglendiren yash elemanlarim
korumaya dikkat eden Japonlar, bunu ¢ok iyi anladilar. Yas-
lilar1 ekonomik ve toplumsal yasama tiimtiyle dahil etmekle,
hem daha deneyimli, hem de daha serbest insanlariyla daha
olgun, daha dengeli ve ayn1 zamanda da genglere karsi daha
kucak agic1 bir toplum yaratmaktan bagkaca ne gibi bir risk
almus olacagiz ki?

Yagsamin her doneminin kendine 6zgii tistiinliikleri var-
dir ve saghkl yashhigin stiinliikleri ¢ok degerli olabilir.
Yaghligin digkiinligiinii tanimayan yaghlk, bizi yaslan-
manin nevrotik kaygisindan kurtararak, insanhik durumuna
yeni bir boyut katacaktir. Bu hedefe tahminen bugiinden
itibaren yirmi ila iki ytz yillik bir siirede ulasabiliriz.



XVI

INSAN INSANDAN GELECEK

Homo sapiens geng bir tiirdir. Hem de ¢ok geng. Uz-
manlarin hesaplarina gore, altmig bes milyon yil 6nce,
primatlarin ortaya ¢ikisindan itibaren varolmus yaklasik
6 000 tirin her biri, ortalama bir milyon yillik bir yagama
sahip olmuglardir.

Yedi sekiz milyon yil 6nce, Insansilar [Hominidés], diger
bir deyisle iki ayakli maymun soyu, dort ayakh biiyiik may-
munlarin soyundan ayrildi. Homo diye adlandiran cinse 6n-
cel olan ve Ostralopitek oldugu kabul edilen yarim diizine
tir, dort milyon y1l boyunca ortada dolasti. 1,6 milyon yil
once ortaya ¢tkan ve iki kez daha oylumlu kafatasiyla agikca
daha akillh olan Homo erectus bir milyon yil yer yiliziinde
kaldr: atesi kullanmay1 kegfetmek, biiyiik memelileri avla-
maya baslamak, gergek bir tas isciligine yonelmek, hig siip-
hesiz eni konu evrimlegmis eklemli bir dili kullanir hale
gelmek ve Afrika besiginin disina ¢ikip Endonezya ve Cin’e
dogru seriivene atilmak igin yeterli bir donem.

Sonra, soyunun son ve garip bir bigimde biricik torunu
olan Homo sapiens, yani “modern” insan nobeti devrald.
Yaklagik yiiz bin yil once, Afrika’da ya da Ortadogu’da
—paleontologlar ¢ikis noktas: konusunda tam bir anlasmaya
varmis degiller— ortaya ¢ikmis olsa gerekti. Her kosulda,
bize, mezarlar siislemek igin fazladan 60 000 y1l, daha sonra
magara duvarlarini boyamak igin 20 000 y1l, ziraat:1 kesfet-
mek ve gehirler kurmak igin 5-10 000 y1l daha, ardindan da
yazimn icadi ve sonradan ritmi artan kesif ve icatlarin
bugliniin bilim ve teknik ilerlemesine kadar biriktirilmesi
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i¢in sadece 4000 y1l gerekecekti.

Dogal ayiklanma tarafindan bize bagislanmis milyonlar-
ca y1l lizerinden yiiz bin yil; bu heniiz bir sey degildir. Her
sey ¢ok hizli ilerlemis olsa da, tiiriimiiz ¢ocukluktan ¢ikmadi
ve en ilging boliimii gelecektedir.

Yerlesmis insanmerkezciligimiz [anthropocentrisme]
yuzinden, kendimizi evrimin nihai sonu, karmasikhgin son
harfi gibi diistinme egilimindeyiz. Benim Kutsal Kitap’ta en
¢ok sevdigim bolim olan Ecclésiastes’da* sGylendigi gibi,
kibirlerin kibiri. Gergekten de, neden giiniin birinde daha ev-
rimlesmis bir tiire yerimizi birakmayalim? Insansilarin
sagasinda, yeni evrimsel adimlarindan her biri 6ncekilerle
biitiinlesen yeni zihinsel yetilerin ortaya ¢ikmasina olanak
sagladi. Dil ve bilingli diisiince de hig siiphesiz bu evrimin
¢abuk kavrama ve soyutlamayla ilgili farkli basamaklarn
boyunca gelisti ve biitiinlesti. Bizim bugtinki halimizle ne-
den sonuncu basamag isgal etmek zorunda oldugumuzu
anlamiyorum. Insan tiiriiniin gok daha iyi seyler yapabil-
mesi gerekir.

Ben rasyonalizme ve bilimdeki ilerlemenin sinirsizligina
inanirim. Ama hala tiim olanaklarim1 kullanmasak da, bey-
nimizin bugtinkii giiciine karsi belli bir kugkum var. Bilimsel
disiplinlerin biiyiik bir boliimii de dahil olmak tizere pek ¢ok
alanda bazi giig isleri gerceklestirmedeki garip yetenegimizi,
dogasini gercekten kavramaksizin her giin dogruluyoruz.
Hattd ¢ogu zaman, her sey, sanki soyutlanmasi kavrama
guclimiizi fazlasiyla agan bazi kavramsal geregler yaratma-
ya muktedirmisiz gibi cereyan ediyor. En iyi kuramcilarimiz,
sik sik, yeni teknolojik ve bilimsel atilimlar1 dolleyen ve
dogrudan zekamizin ¢ok alisik oldugu durumlarda bile ko-
layca, somut bir sekilde, sezgisel olarak kullanamayacag),
yani kolaylikla konusamayacag, birbirinden giiglii ve etkili
ozgiinlesmis bigimsellikler ve diller yaratiyorlar.

* Ecclésiastes: Eski Ahit’in Kral Siileyman‘a atfedilen bolimi. Yagamin an-
lamint sorgular. [¢.n].
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Bugiin iyi kullanamadigimiz nosyon ve kavramlardan,
bilimin ve pedagojik yontemlerin gelismesiyle, egitimin her-
kese yayginlastirilmasiyla, vb. yarin daha iyi yararlanacag-
miz sOylenebilir. Bu, kismen dogrudur. Ama sorun bununla
bitmez. Ronesans’in, her tiirlii bilgi ve sanatsal etkinlik form-
lanna erigebilen “yetkin insan” idealinin glinliimiiz hiima-
nistlerinin de ideali olarak kalmasi gerektigini diislinliyo-
rum. Ama insanin yetkinlesmesindeki bu tistiin formun, kiil-
tliniin ve bilimsel gelismenin her tiirli bigimi alabilen ugus-
malanna eglik eden asin uzmanlagma Olglisiinde, aramiz-
daki en ayncahklilar ve en yetenekliler igin bile giderek
erisilmez hale geldigini iyi biliyoruz. Ve disiplinler arasi
dayanigsma gabalarimiz da bu durumu fazla degistirmiyor.

Terimin soylu anlamiyla bilimin yayginlaghnlmasi, yani
bilimsel atihmin ve sonuglaninin diger disiplinlerdeki mes-
lektaslara oldugu kadar genis kitlelere de iletilmesi, aragtir-
macihigin deontolojisi geregidir. Bilgiyi elinde bulunduran-
larla digerleri arasinda bosluk yaratilmasinin kimseye yarari
yoktur. Ama bu ddeve ickin olan ve ¢ogu ¢oziimlenemez
nitelikteki tiim gigliikleri biliyoruz.

Burada sanki alt edilemez bir engele ¢carpilmaktadir. Her
sey, sanki insan diigincesi, olaganistii kazanimlarina
ragmen, zorlu bilgi arayisinda daima daha gii¢ ve degisik
yollardan gitmek zorundaymiscasina cereyan etmektedir.
Doganin karmasikligini biraz daha yakindan izledikge, onun
yasalarinin ve kurallarinin inceligi, zihinsel yapimizin ulaga-
bilecegi noktanin her zaman bir pargacik disinda kalir. Biz
heniiz yeterli olmamakla birlikte ¢ok da zeki hale geliyoruz.
Bizi asan1 hissetmek igin yeterli, onu anlamak igin yeterli
degil. Bir canlihk, fazladan bir ndronal birlesim dizeyi
gibisinden ufak bir seyimiz eksik...

Bu ¢ok mu sasirtic1? Ne de olsa, Lascaux* magarasindaki
resimlerden, hatta ¢ok daha oncesinden bu yana, biyolojik

* Lascaux magarasi: Giineybat: Fransa’da, duvarlarinda Paleolitik gagin son
donemlerine ait hayvan resimleri bulunan magara. [¢.n.].
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evrim gecirmedik. Oysa kiiltiir ve uygarligin iininleri, olaga-
niistii karmasik bir evrenler y1gin1 halinde fiskirdilan. Bizim
kisisel “biyolojik bilgisayanmiz” ise hala ayn1 kugakta. Insan
yarattig) seyden daha basit olarak kaldi.

Cagimizin ¢ogkulu ve bagsdondiiriicii bir yan var. Cag-
das bilimin sasirtici atilimi, geleneksel kavramlarindan
bazilannin sorgulanmasi ve perdahlanmasi, insan beyninin
sinirlanni oldugu kadar giiciiniin de 6l¢iisiinii gosterir gibi.
Kabul edelim etmeyelim, hepimiz piyanodaki fare send-
romuna yakalanmis durumdayiz. Bizi asan bir diinyay1 kav-
ramamizi saglayacak zihinsel anahtarlann tiimiine sahip
olmadigimizin farkindayiz.

Burada, 6rnegin, her tiirlii bilginin varsayili sinirlanna
ulagmak gibisinden metafizik bir sorun s6z konusu degildir.
Bilgi alanindaki, yani bizi gevreleyen diinyanin bilingli kav-
ranmasindaki ilerlemelerin sinin bulunmadigina inandigim
yineliyorum. Buna kargsilik, hig siiphesiz gergek bir biyolojik
sorun var. Homo sapiens burada kendi sinirlanna dayaniyor.
Sanki bize yeni bir evrimsel atilim, korteksimizde fazladan
bir hafif kingiklik, tiim farki ortaya koyacak minicik bir fark
gerekiyormus gibi. Hangi diizenleyici ya da bilegtirici genler
bu yeni baglangica yesil 151k yakmaktan sorumlu olacaklar?
Genetigin ve biyolojinin kaydettikleri ilerlemeler, biiyiik
olasilikla giiniin birinde bunu bize sdylecektir, bes yiiz ya da
yiz bin y1l sonra, kimbilir!

Her tiirlii sikta, insanin kendi biyolojik simirlarim1 asma
sorunuyla karsilasacag: an mutlaka gelecektir. Ben, insanin,
bilingli ve tegvik edilmis yeni bir biyolojik evrim gegirmesi-
nin miimkiin olduguna inamyorum, ¢iinkii homo sapiens’in,
bu aceleci ve kiskanginsanin, dogal ayiklanmanin anakronik
yollaniyla yeni bir insan tiriiniin yiikselisini sabir ve algak-
goniilliliikle bekleyecegini sanmiyorum. Biraz disiinin:
boylece bizimkinden farkli, belki daha evrimlesmis, ama
tanim geregi, iireme engeliyle kendisinden ayrilmis olacagi-
miz bir bagka tiiriin ortaya giktigin gorecektik. Ciinkii Dar-
win’in modeli, yeni bir tiir ortaya ¢iktiginda, yeni insanlarin
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artik eskileriyle dollenemeyeceklerini varsaymaktadir. En iyi
olasihikla varhigimiz: siirdiiriirdiik, ama hig sliphesiz kendi-
lerine bagislanmis birkag dogal parkta, seckin primatolog-
larin dikkatli gozlemi altinda siirgiinde yasadiklarinin bile
bilincinde olmayan ve sekiz milyon yil 6nceki atalariyla ay-
ni1 zihinsel sinirlara sahip, bu giiniin biiyiik antropoid may-
munlan gibi strdiirirdiik. Boyle bir senaryodaki yeni insan-
s1 tlirliniin yazgisi bizim gelecekteki kugsaklarimizi ilgilendir-
meyecegi icin, gercekten lizerinde diisiinmek zahmetine de
degmeyecektir.

Aslinda boyle bir olasiliga hi¢ inanmiyorum ve fazla
kaygilanmiyorum. Yazi ve uygarlklarin tarihiyle, kazaml-
mis vasiflarin dogrudan aktarimi kipine gore hizlandirilmis
bir evrim tipi icat eden tiirlimiiziin, biyolojik gelecegini
dogal ayiklanmanin rastlantisal ve ¢ogu zaman talihsiz la-
garliklarina birakmasi, ne de olsa her geyin tistiine bir tiy
dikmek olurdu. Insana giiveniyorum; yan ve kestirme yol-
lara fazlasiyla aligkindir o. Ve, kurguyu tersine gevirirsek,
bize ¢ogu kez kendisini izleyebilecek zamani tanimayan bu
bilimsel ilerleme, gelecekteki biyolojik gelismeye neden bi-
lingli genetik miidahale kipinde yeni bir sans sunmasin, an-
lamiyorum. Boylece, lireme tarzinin dolayhligi olmaksizin,
insanin yeni bir evrimine ulagilabilirdi. Insan, siireklilik
iceren bir ¢6ziim olmaksizin, kendisi tarafindan icat edilmis
yepyeni bir evrimsel siirecten itibaren ve bir yandan kendi
kendisi olarak kalirken evrim gegirirdi.

Kahrolsun dogal ayiklanmanin diktatérligi, yasasin
canlinin insan tarafindan kontrolii! Zira goriintiiyii gizlemek
neye yarar?

Insanin, az ¢ok yakin gelecekte, genetik kalitim degis-
tirebilme giiciine sahip olacag1 agiktir. Ve boyle bir vadenin
anigtirilmasinin yol agtig1 kaygi bana asla hakl gelmiyor.

Filozof Dominique Lecourt’un belirttigi gibi:

Canli maddenin mahremiyetine niidahale etmeye imkdn
veren... belki de yakinda bizatihi insan tiriiniin yapisou degis-
tirebilecek olan yeni tibbi tekniklerle ilgili sorular tizerinde, (...)
bircok insam ele gegirmis olan bir tiir teror egemen; sanki giincel
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yontemlerin her kullanhgt ille de en beter olana gotiirmek zorun-
daymigcasina bir yazg hiikiim siiriiyormug gibi. Bu yontemlerin
ozgiirliigiin genigletilmesi anlamindaki olast bir kullammin
yeterince diigiinmniiyoruz.'

Gelecegin bu sekilde tasarlanisinin altina ben de imzam
atarim. Ciinki, genetigin yasalarina tamamen hakim olacak
gelecegin insaninin, kendi bozulmasinin degil, kendi biyolo-
jik evriminin zanaatkar: olabilecegine inaniyorum.

Gelecekten ve bilinmezden korkmayalim. Genetik bica-
gindan, hassas ve yerine gore tehlikeli bir alet olan cerrahi
bicaktan daha fazla korkmak icin bir neden yoktur. Cerrahi,
bir ylizyl icinde, ampiitasyondan organ nakline ve yeniden
yapilanma cerrahisine kadar ¢ok yol aldi. Ama bu sanatin in-
sanlar1 gezegenimizi asla Dr. Moreau'nun adasina ¢evirme-
diler. Bunun iyi bir nedeni olmasi gerekir. Genetik cerrahi-
nin daha fazla kaygilandirica bir sey oldugunu sanmiyorum.

Hem sonra, iki dakika i¢in de olumlu agidan diisiinelim.
“Genom cerrahisi’nin gelecekteki teknikleri bize neler
saglayacak?

Oncelikle ve hig siiphesiz cok yakinda, on ila yiiz y1l igin-
de, hasta insan1 onarmay: saglayacak. Fiziksel ve zihinsel
hastalari. Ciinkii iyice siniflandirilmig, kolayca taminabilen
ve tan1 konabilen hastaliklar, yalnizca zihinsel hastaliklardir.
Miyopatili, mukovisidozlu, genetik bagisiklik-baskilanmasi
sendromlu ¢ocuklar..., kanserli yetiskinler sagaltilabilecektir,
ama otistik ¢ocuklar da erken yaglarda sagaltilabilecek, er-
gen ve yetiskin sizofrenileri, manik depresif psikozlar, yagh
insanlardaki Alzheimer hastalig1 6nlenebilecektir.

Germinal genetik sagaltim aracihigiyla (iireme hiicreleri
hedeflenerek) heterozigot durumda hicbir yararh islevi ol-
madig1 kesinlesmis bazi bozuk genlerin kokiinin kazin-
masinin (bugiin hald kusku ve ihmalle kaginilan) basaril-
masi; ya da tersine, ornegin AIDS ya da Hepatit C viriisiine
karsi, eger o giine kadar sagaltim ya da korunmak icin daha
iyi bir yontem bulunamamus olursa, ayni yolla, direng allel-
leri asilamak bile miimkindir, neden olmasin. Elbette,
biiyiik veba salgimnin Ortagag’da Avrupa nifusunun
yarisin1 yok etmesinde oldugu gibi, burada da dogal ayik-
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lanmaya teslim olunabilir. O salginda, hayatta kalanlar ve-
baya kars: direngli genlere sahip oluyorlardi ve bunu kendi-
lerinden sonraki kusaga aktardilar ve sonugta da Bat1 kurtul-
du. Cinki doga, germinal “sagaltim”in1 kendince uygular:
kokii toptan kaziyarak. Denetimimiz altina aldigimizda, ger-
minal sagaltimin bilingli uygulamas: bana her seye ragmen
daha uygarca goriniiyor. AIDS salgininin 6niini almak igin
bagka bir yol yoksa, neden soy stirdiinicti lireme hiicrelerine
dokunmay yasaklayan bir etik tabu bahanesiyle hastaligin
yikimini en son noktaya kadar gotiirmesini beklemek
gerekecektir, anlamiyorum. Yeni bilgilerimizin 15181 altinda,
yann bugiinkii sakinitmimiz ve 6lgtliiliigiimiiz olmayacak.

Ama daha fazlasim1 da yapabiliriz. Yaslanmanin genetik
siirecine iligkin bilgi, hastaliklara kars1 “biitiin” bir koru-
maya ve farkli bozucu hastaliklarin kokten sagaltimina dog-
ru da yeni yollar agacak, hig sliphesiz. Eger bu yoldaki aras-
tirmalar umutlanmizi1 dogrularsa, burada simdiden, tip-
takinden biraz daha fazla bir sey, genetik kaliimizin iyles-
tirilmesine dogru bir adim s6z konusu olacak. Sozciiklerden
korkmayalim. Bu bir tiir 6jenizm olacak kuskusuz, ama beni
asilama uygulamalanndan, antibiyotiklerin kesfinden ya da
bebek ve logusa oliimlerinin ortadan kalkmasindan daha
fazla korkutmayan, elemeye degil korumaya ¢alisan, totali-
ter degil humanist bir 6jenizm.

Esasen tiim bunlar, insanin “davranislan en uygun hale
getirmeye” muktedir olacag1 anlamini gelmeyecek. Yalnizca
su nedenle ki, “en uygun” davranug diye bir sey yoktur. “lyi
davranis” ne olabilir ki? Uysal, saldirgan, uslu, baskin,
korunmaci, disa vurumcu, seriivenci, sakinimlr... olmak m1?
Bunlann hicbiri degil, ama kuskusuz hepsi birlikte. Clinkii
sakinimli insanlar olmadan seriivenciler, baskinin altina
girenler olmadan baskinlar, vb. olamaz! Ozellikle de, her
bireyin varolusunun ona sundugu kosullara gore, es zaman-
Ii ya da ardisik bigimde bu farkli rolleri istlendigini
diigiintirsek... Insan, ne kadar degerli olursa olsun tek bir
metalden degil, ona zenginligini veren ve Ozgiirliigiinin
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temeli olan ¢oklu bir alasimdan yapilmistir.

Insanin kendi biyolojik evrimini hizlandirma yetenegine
sahip olacagina ne kadar inaniyorsam, “iistiininsan” klonlan
tiretmeye kalkisacak olanlardan da, salt bu kavramin bir an-
lam tasimamasi gibi basit bir nedenden dolayi, o kadar kork-
muyorum. “Superman” ya da “superwoman” diisleri kuran
kisi, yeni bir insanin degil, yalnizca bugiinkii tirin idealles-
tirilmis (dolayisiyla, karikatiirlestirilmis) bir 6rmegini, erkek
ya da kadina benzer bir seyi diislemektedir. XX. ytizyildaki
putlanmiz ve ikonalanmizin hig siiphesiz toplumsal ve ide-
olojik islevleri vardir. Ama fantezilerimiz yeniden canlanma
vaat etmiyor.

Gergekte, “yonlendirilmis” biyolojik evrimimize iligkin
kotiimser goriiler belli bir imgelem eksikliginden muzdarip.
Bu kanalda, 6nceden bilinenlerden baska bir sey oncellen-
mez. Bazi yazarlar, gelecegin insanligina hayvansi bir gori
vermek i¢in, “gen nakli yapilmis” hayvanlar iizerindeki la-
boratuvar deneylerini bile amistirdilar. Son zamanlarda,
genglere yonelik ve dogrusu ¢ok tuhaf ve hos gizimleri olan
kitap ve dergilerde, “kus-insan”, “balik-insan”, “yirtici-in-
san”, “toynakli insan” seklinde 6zellesmis garip 6rmekleriyle
“gen nakli yapilmig” bir insanhigin gelecegini gosteren, geg-
misin ve bugiiniin farkl ekolojik yuvalanm istila etmis ¢ok
degisik bir fauna boy gosterdi’.

Tim bu genetik kurgular, bir insani “evrim”den ¢ok
hayvans1 6zellesmeye dogru bir gerilemeye, bir “ige gekil-
me”ye gonderme yapiyor, sanki genetikgilerin Vanya day:-
nin “Agaglara don” slogamin diistur bellemeleri gerekirmis
gibi.

Pazar genetiginde, gengligin ve biiyiik okur kitlelerinin
bilgisizlestirilmesinde, bundan daha kétiisii yapilamaz.Tiim
bunlar sanildig1 gibi gelecegin 6ncellenmemesinden degil,
gliniimiziin korkularina uyarlanmis bir gegmisin ¢ocuksu
gorisiinii damitmak igindir.

Genetik kalitin ele alinmasi, ¢ogunlukla distinildagi-
niin tersine, totalitarizme daha az imkan verir. “Herhangi bir
sey” yapilarak yenilik saglanamaz. Yaraticilik vasatlhkla, an-
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EK1

iKILI SARMAL VE KROMOZOMLAR

enetik materyalin ikilesmesinin, kendini tlretmesinin
mekanizmasi uzun siire gizemli kaldi. DNA iplikgikleri-
nin her bir pargasi nasil boylesi 0zdesini, gercekten
6zdesini olusturacak sekilde kendini egleyebiliyordu?
Bilmecenin anahtar1 DNA iplik¢iginin yapisindadir.
DNA, gercekten de, bir gesit uzun ve burgulanmis mer-
diven halinde birbirinin gevresinde dolanan iki ayn zincir
bigiminde goriiniir.

ITamamlayici
bz ciftleri,

Seker-fosfor
iskeleti,

DNA'nin ikili sarmal
halindeki yapisi.



282 UCmudun Genleri

Merdivenin her bir basamag1 neredeyse birbirinin esi bir
molekiiler iskelet tarafindan olugturulur. Bu iskeletin her
ogesi daima ayn asit ve sekeri, fosfatik asit ve deoksiribozu
icerir ve molekiiliin 6zgiin ad1 deoksiriboniikleik asittir, kisaca
DNA. Merdivenin iki basamagindan her birine, dort A, T, C,
G bazindan biri olan molekiiler gubukguk tutunmustur. Es-
lesmenin gergek gizinin sakll oldugu yer burasidir. Biitiin
sorun, ikili sarmal adiyla linlenen bu burgu seklindeki mer-
diveni yeniden olusturmak igin, her gubukgugun diizgiin bir
sekilde karsisindakinin iginden gegmesine baghdur.

Co6ziim soyledir: bizim dort bazimiz A, T, C, G, genetik
alfabenin dort harfi olmakla kalmazlar. Hep aym gekilde ve
yalnizca ikiger ikiger ¢iftlesme Ozelligine de sahiptirler.
Adenin timin ile, guanin sitozin ile, kisalhlmig olarak A, T
ile, G, C ile. iki tamamlayic1 bazin ¢ift olugturmasi, “zayif”
denen bir kimyasal bag, molekiil gifti zincirlerinin ayrilmasi
gerektiginde buna izin verecek denli zayif olan hidrojen bag:
tarafindan gergeklestirilir. Ve bu sayede DNA iplik¢igi ken-
dini, her biri kendi tarafinda yeni bir ikili sarmal olusturan
ve bizim “ikili dal” dedigimiz, iki dal (biyologlar onlara Wat-
son ve Crick adlanni koydular!) halinde kolaylikla ikilegtir-
menin olaganiisti yetisine sahip olur.

Zincirlerden birinin dizisi ne olursa olsun olsun, digeri
bunun tamamlayic1 dizisine sahip olmak zorundadir.
Boylece merdivenin her bir ayag: digerindekilerin tamam-
layicisi olan bir kimyasal element zincirinden olusur'.

Belli bir anda, merdivenin iki gubugu, ya da dilerseniz
Watson ve Crick, bir fermuar gibi agilir ve her ikisi de kendi
tarafinda kendi isiyle ugrasir. DNA dallarindan ikisi de (mer-
divenimizin ayrlmig iki qubugu), hiicresel maddenin igin-
den kimyasal elementleri alacak olan tamamlayic1 yeni
¢ubugun biresimi igin 6rnek (ana kalip) olarak is gorecektir;
Watson yeni bir Crick ile, Crick de yeni bir Watson ile
bulusacaktir. Boylece iki yeni burgulu merdiven, iki yeni
Watson-Crick cifti ortaya ¢ikar.

Bu sekilde ikilesmis, sonra yeniden olusmus, dolayisiyla
eslesmis iplikgikler, (genetikgiler kendi Frangilizcelerinde
buna “répliqués” derler) kromozomlarin goriiniir X'lerini
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olusturmak tizere birbirini izleyen sarmallar ve tist sarmallar
halinde spirallesecek, sikisacak ve yogunlagacaktir. Sonug
olarak, kromozomlar genomun hiicre boliinmesi 6ncesin-
deki 6zgiin ve gecici morfolojik durumundan bagka bir sey
degildir. Ve onlar1 gorebildigimizde, mikroskopta gozlem-
ledigimizde, bunlar eslesmis DNA ornekleridir.

Her kromozom, X’ in, “kromatit” diye adlandirilan ve
digerinin uygun bir kopyasi olan iki kolundan olusur. Bu iki
kromatit, hiicresel boliinme (mitoz) sirasinda ayrilacaktir:
biri ilk yavru hiicreye, digeri ikinciye gidecektir. Boylece iki
yavru hiicre genetik olarak tamamen 6zdes olacaktir.

Bu hiicreler kendi yasamlarin stirdiirecekler, sonra belli
bir anda bu kez onlar kendi genomlarin eslestireceklerdir...
ve slire¢ yeniden baslayacaktir.

Bir kromozom

DNA'min ikili sarmalinin iplikgikleri
sonugta kromozomlarin mikroskopta
goriilen X gekillerini olugturmak izere
sikigacak, spiraller ve siiper sarmallar
halinde dolanacaktir.
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EK 2

PROTEIN

Protein de DNA gibi bir molekiiler iplik¢iktir. Ama, kim-
yasal elementlerinin dogrusal zincirlenmesine dayanan
bir ana kalip gibi davranan ve yalnizca hiicre boliinmesi si-
rasinda kromozomlarin yogun yapisinda kendini gosteren
DNA’nin tersine, protein iplikgigi islevini yalnizca, diizensiz
bir bi¢imde kendi lizerine katlanmasina ve her protein igin
6zgiin olan bir yumak halinde, siirekli kivrik kalmasina
bor¢ludur.

Esasen bu protein molekiilii de inci tanelerinin zincir-
lenmesi gibidir, ama DNA'nin zincirinden farkh tiirde ve
tamamen farkh kullanimdadir. Artik bazlarin degil, amino
asit denen bagka maddelerin dizisi s6z konusudur. Burada
alfabe dort harfli degil, yirmi harflidir. Proteinlerin yap1 tas-
lar1 olan ve hep ayni kalan yirmi tane amino asit vardur.

Protein iplikgikleri boyunca yer alan amino asit dizisi
DNA’da oldugu gibi bir ileti tagimaz, ama kendi iizerine kat-
lanmalar: ve iplikgigin bir noktasi ile digeri arasindaki bag-
lantilari, yani proteinin bigimini ve giderek islevini kogullan-
dirir. Iplikgigin aldig1 kiiresel bigim diizenli degildir: protein
molekiiliinlin yiizeyindeki girinti ve ¢ikintilar, proteinin
diger proteinlerle ya da bagka molekiillerle iligki kurmasini,
sekeri parcalamak icin ona tutunmasini ya da oksijeni tasi-
mak i¢in onu yakalamasini, vb. saglar. Her gesit girinti, ¢ikin-
t1 ve 6zel mekansal olusumun gevredeki cesitli yap: tas-
larina, oksijen, karbon, fosfor, karbon dioksit, kli¢lik vitamin
molekiilleri ve digerlerine kars, iyi belirlenmis bir yatkinhig:
vardir. Bu molekiiliin yapisi ona daha kiigiik molekiilleri tut-
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ma ya da diger protein molekiillerine tutunma olanag verir,
ya da proteine 6zel islevlerinden birini, enzim iglevini saglar.

Enzimatik islev, elementleri tutma ve onlan kiiciik par-
calara bolme ya da onlar1 bir araya getirme yetenegine
dayanir. Gergekte, proteinler en azindan iki islevi yerine
getirebilirler: farkh dokulardaki yapi islevi (6rmegin kas lif-
lerindeki ve saglardaki proteinler...) ve organizmadaki kim-
yasal degisimleri hizlandirmaya olanak saglayan enzimatik
islev. Yap: islevine bagh olan enzimatik islev, bir an
kovaninda, petekteki annin islevi gibidir.

Proteinin bi¢imi, onu olusturan amino asitlerin dizisel
diizenine baghdir: amino asitler, uzun bir kiigiik miknatis
kolyesi gibi neredeyse biiyiik giigliikle hareket eden, kendi
lizerine dolanmis ve katlanmus, -elektrik yiikli molekiiler
elementlerdir. Sahip olduklan baglanma noktalan ve
geometrik yapilan, miknatislann diizenine ve karsilikl ytik-
lerine gore degisir. Bu mekéansal yerlesim, proteinin, bilgi
tasimakla beraber olduk¢a duragan ve eylemsiz olan
DNA'nin tersine, kimyasal yonden ¢ok tepkisel bir madde ol-
masini saglar.

Protein g boyutlu bir yumagin iginde kendi iizerine kivrilmig kiigiik miknatislardan
olugan uzun bir kolyedir. Sahip oldugu kiiresel yapi miknatislarin diizenine ve kargilik-
Iryiiklerine gdre degigir.



Ekler 287

Genetik kod

Proteinin bigimi amino asit dizisi tarafindan kosullan-
dinlir, bu dizinin kendisi de genetik kod diye adlandinlan
evrensel bir koda uygun olarak DNA'nin baz siralamasi
tarafindan yonetilir.

Gen iizerinde ardisik {i¢ bazin olusturdugu bir dizi (ATG,
ya da CTA, ya da AAC, vb. gibi), protein iizerindeki belli bir
amino asiti harekete gegirir. Yalnizca dort baz oldugunu gor-
miistiik. “Ugliiler” denen iiglii gruplar halindeki dizi icin 64
olasi birlesme (4x4x4) s6z konusudur ve bunlar aslinda 20
amino asite denk diigerler, ¢linkii amino asitlerin her biri bir-
cok farkh igliilerce kodlanabilir. Bir genin hiicre tarafindan
okunmasi, bir¢ok proteinin isin icine girdigi karmasik bir
mekanizmaya baghdir.

Konuyu 6zetlemek ve gorsellegtirmek icin, gen iizerin-
deki baz iiglilerinden belli bir zincir alalim, Grnegin AAA,
AAC, GCT, GTA, vb; bu da, ilgili ¢izgisel dizisi lizin, tirozin,
alanin, valin vb."den (denk diisen amino asitlerin isimleri)
olusan ve mekansal bigimi disardan bakildiginda ¢6ziim-
lenemeyecek kadar diizensiz bir yapiya sahip olabilecek pro-
teine ait bir yapiy1 kodlayacak olsun. Burasi, en azindan soz
konusu proteini ¢6ziimlemeyi diisleyen bir arastirmaci igin,
islerin kanstig yerdir.



EK 3

DOLLENME ONCESI
GENETH(__ RI;;KOMBiNASYON
(MEYOZ BOLUNME SIRASINDA)

rganizmanin tiim hiicreleri, biri harig olmak tizere, ikili

bir genoma, yani 23 gift kromozoma, toplam olarak da
46 kromozoma sahiptir. Bunlardan 23, yani her giftten biri,
anneden, 23'ii de babadan gelir. Tek istisna, 23 giftin her iki
kromozomundan yalnizca birine sahip olan tireme hiicreleri,
yani kadinin yumurtalariyla erkegin spermleridir. Dollenme
sirasinda yumurtanin kromozomlariyla sperm hiicresinin
kromozomlari birlesir ve yeni birey, ikili genoma, 46 kromo-
zoma (23 ift) sahip olur.

Tim diger hiicreler gibi 23 gift kromozoma sahip olan
yumurta ve spermlerin kokenindeki hiicrelerde, lireme hiic-
relerinin yapimi sirasinda kromozomlarin sayis1 ikiye
boliiniir. 23 gift kromozomdan 23'e, ikili genomdan teklisine
gegilir.

Bu kromozomik indirgenme, meyoz (Yunanca “daha az”
anlamina gelen méion sozciigiinden) ad: verilen ¢ok 6zgiin
bir gesit hiicre bolliinmesi sirasinda gerceklesir. Eseyli lireme-
de, eger yumurta ve sperm hiicresinin sonraki birlesmeleri
sonunda olusan ikili genoma sahip 6zgin yumurta hiic-
resinin daha sonraki kusaklarinda dort, sekiz, onalt1 seklin-
de siiriip gitmesi istenmiyorsa, bu indirgenme zorunludur.
Boylece, yumurta ve sperm hiicresi, bulusmaya, anababa
kalitlarinin yarisini birakarak gelirler.

Ama ig, kromozom (egeyli lireme hiicreleri, yumurtalar
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ve sperm hiicresi) sayisindan kaynaklanan bu sorunla 6zet-
lenemez. Oykiiniin tadi, meydana gelen bu birakmanin ya
da daha dogrusu, biiyiik anababalardan gelen ilksel anababa
kalitlarinin, anababanin daha sonraki kusaklara aktarilacak
olan iki farkh gameti (eseyli lireme hiicreleri, yumurta ve
sperm hiicresi) arasindaki boliigiimdedir. Boliisiim rastlan-
tisaldir, ya da dilerseniz, kalit paylarinin dagihimi bir zar
oyunudur.

Ve buradaki rastlanti iki nedenle devreye girer. ilk
olarak, her bir kromozom giftinin ayrilmasi siarsinda, birin-
cisi yeni bir hiicreye ikincisi bagka birine giderken, her bir
yeni 23'liik serideki homologlarin boliisiilmesi rastlantisal
oldugu igin. Su yumurta ya da bu sperm hiicresi babaya ait
1 numarah kromozomu, ayn1 gekilde 2 numaraliyi, sonra da
anneye ait olan 3 numarahyi, vb. alir. 223 birlesme (kom-
binasyon) miimkiinduir!

Hepsi bu degil. Aynlma ve kopma oncesinde, her bir
kromozom giftinin iki yesi nihai bir kucaklagmaya yé6nelir-
ler ve son bir tutku simsegi i¢cinde, kendi maddelerinin es-

Meyoz biliinme sirasindaki genetik rekombinasyon

% e

“Enjambement” (iizerinden atlama) sirasinda, (ingilizcede crossing-over)
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deger parcalannin bile surasini ya da burasimi degis tokus
ederler (Anglosakson meslektaslarimiz piiriten “crossing
over” [oteye gegme] terimine baglanirlarken, Fransiz gene-
tikciler bazen, hoppalik ¢agnstiran “enjambements” [tistiin-
den atlama] terimini kullanirlar): ben mavi gozlerimle senin
siyah gozlerini takas ederim; san buklelerimi korurken, sana
da kahverengi giir saglarin1 birakinm, ama sana 6ne dogru
¢ikik dislerimi verir, senin inci dislerini alinm, vb... Sonug,
her biri benzegik [homologue] genlerin farkh bir mozayigine
sahip, “yeniden birlesmis” [recombinés] genomlar olacaktir.
Bir kadinin farkl yumurtalan ile bir erkegin sperm hiic-
relerinin hepsinin de farkl bir genetik kalita sahip olmasi,
iste boyle gergeklesir. Dolayisiyla, bir yumurta ve bir sperm
hiicresinin birlesmesiyle olusan her ¢ocuk, anababasindan,
biiyiik anababasindan, biiyiik-biiyiik anababasindan, vb.
farkl olarak, biriciktir. Tiim bu rekombinasyon, ailesel gesit-
lilikte olaganiistii bir yarar saglar, ama yalnizca bu kadar
degil. Gen yerlestiricileri ve genom Olglimciileri bundan
yararlanmasin bilirler.

Onlar su saptamadan yola gikarak akil ytinittirler: degis-
tokus edilenler, degisik uzunluktaki kromozom pargalandur.
Iki allel (farkh genlerin iki degisigi) birbirine ne kadar yakin,
ayni pargacik iizerinde birbirine ne kadar komsuysa, ayrilma
olasiliklar1 da o kadar azdir. Dolayisiyla, ayni bireyde siklhik-
la birlikte bulunan iki allel, biyiik olasilikla, bir kromozom
tizerindeki komsu genlere aittir.

Ayn1 aktarim sikliklarina, komgu yerlesimler denk
diiser. Ve boylece, adim adim, genomun farkh degisken nok-
talarinin allelleri arasindaki uzakhgin olglilmesi miimkiin
olur.
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EK 4

MUTASYONLAR, DEGI$KENLIK NOKTALARI
VE INSAN POLIMORFIZMI

enomun 3 milyar baz1 arasindan, ortalama olarak 300

bazdan biri insandan insana degisir. Bunlar mutasyon
noktalandir. Bu noktalann her birinde baz “degisir”, ama
yine de, genetik alfabenin yalnizca dort harfi oldugundan,
se¢im yalnizca dort olasilik arasinda yapilir: A, T, C, G.

Omnegin, A harfi yerinde bir T, bir C, ya da bir G olacak-
tir. Her bir degisiklik bolgesi igin, topluluk iginde en fazla
yalnuzca dort allel vardr.

Gergekte, belli bir mutasyon noktasinda (buna “polimorf
nokta” da denir) topluluk iginde genellikle dort degil, yalniz-
ca iki allel bulunur. Her bir mutasyon noktasinda ¢ ya da
dort yerine neden iki allel? Clinkii mutasyon rastlantinin ne-
den oldugu bir kazadir ve ayn1 kazanin aym noktada ikinci
ya da birgok kez ortaya ¢ikmasi gok enderdir.

Insanlann yansi, 6rnegin su noktada A, diger yansi T'dir
(yadaAveC,AveG;CveT,;CveG,;Gve A; G ve C). Kus-
kusuz, 300’den ¢ok daha fazla baza sahip olan bir gende
kombinasyonu artiracak, iki sekilli (bi-allellik) birgok
polimorf nokta bulunacaktir. Ornegin 30 000 baz uzunlu-
gunda bir gen, iki degisigi olan ortalama 100 noktaya sahip
olacaktir.

Genomun belli bir noktasindaki bir mutasyon, DNA'nin
kopyalanma hatas1 sonucudur. Oysa, her bir alandaki hata
orani ortalama olarak yalnizca 10-9, diger bir deyigsle, bir mil-
yar kopyada birdir. Imrenilecek bir giivenilirlik orani.

DNA'nin kopyalanmasi nasil olur ve her seye ragmen yol
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R-“__H‘\w
Kil payi kilsiz
kaliyordum.

e

boyunca hangi hatalar ortaya ¢ikabilir?

DNA'min ikili sarmah iki daldan, dnli “Watson” ve
“Crick”den olugur. Dolayisiyla, belli bir anda, her biri kendi
kosesinde yavas yavas yeni bir Crick ve yeni bir Watson ile
giftlesmek igin, Watson Crick’den ayrilir ve uzaklasir.
..TAACCCGTCCAGTCA diye okunan ve ayrilmak iizere olan
bir Watson pargasi diisiinelim. O zaman, Crick’in kogesinde-
ki par¢a ..ATTGGGCAGGTCAGT diye okunur. Ciinkii, A
bazinin yalnizca T, C bazininsa yalnizca G ile giftlesebildigini
animsayalim. Sistem boylece, istenen bazlar1 biregtiren bir
enzim sayesinde agamali olarak ilerler. ilk Watson ile il-
gilenen ve ikinci bir Crick yapan enzimin isini ele alalim.
Dogrubir sekilde, ATTGGGC'yi birestirerek ise baglar. Sonra,
Watson’in T harfine, yapmasi gerektigi gibi bir A koyacag-
na, yanilir ve bir G koyar, ve higbir sey olmams gibi devam
eder. is bittiginde, hata yerinde, 2 numaral Crick’in G’sinde
kiguk bir tiimsek vardir ve 1 numarali Watson’in T’si igine
gecmeyi basaramaz. Bu, Ingilizcede soylendigi gibi, bir miss-
match’dir [uygunsuzluktur]. Clinkii T ve G, birbirlerine uya-
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maz. Bu iki bazin higbir iligkisi yoktur. Yalnizca, TA ya da CG
elde edilebilir.

Enzimler yanilmaz degildir ve bu tiir hatalar da seyrek
degildir. Ama doga her seyi usuliince yapar ve genetik
yaymnciigin kendi redaktorleri, kendi diizeltmenleri vardir!

Birestiren enzimin ardindan, gercekten de yeniden
okuyan bir enzim gelir. Zira dogrulama enzimleri (bu onlara
verilen addir) vardir. Bu enzim, ilk Watson1 gozleyerek yeni
Crick’i okur: ATTGGGC, ¢ok giizel, sonra yazgisal G nok-
tasina ulagir ve durur. Iste bir hata, der ve tipki yaziy diizelt-
meye calisirken bir harfi degistirecek yerde sozciigii yeniden
yazmay1 yegleyen bir sekreter gibi, dali biraz yukardan ke-
sip ayiran ve tiim parcay: yeniden birestiren diizeltme ser-
visini ¢agirir. Yeni biresimin ayn1 yerde ayn1 hatay1 yapmasi
icin bu kez ¢ok az olasilik vardir. Ve bu olsa bile, bu kez de
yeni biresim denetleyici enzim testinden gegmek zorunda
kalacaktir. Zira dogrulayict enzim gelmezse biresim durur.

Bu kosullarda, ayni baz iizerinde, ayn1 yerde ortaya ¢ika-
bilecek bir denetleme sistemi bagarisizhginin ¢ok, ¢ok, gok
zayif bir risk oldugu anlasilir. Bununla birlikte, zaman za-
man, diyelim ki, milyarda bir kez (ama bu bir ortalamadir,
clinki digerlerine gore daha ¢ok mutasyona ugrayan bolge-
ler vardir) denetleyici yanilir ya da hatayr gormez ve dur-
maz. O zaman mutasyon olur. Ciinkii mutasyonlar, DNA'nin
denetleme ve onarim sisteminin gegit verdigi kopya hatalaridir.

Varsayalim ki, bir bireyin A’lanndan biri kopyalama
sirasinda hatali olarak G’ye doniigiiyor. BASKA bir bireyde,
ayni1 bolgenin A’sinin YENI bir hatanin kurbani olma ve or-
negin bir T, yani tglincii bir allel verme riski ¢ok zayiftir. Ve
ayn sekilde dordiincii allelin ortaya gikma riski, neredeyse
sifirdir!

Bir topluluk iginde, bu nokta mutasyonlarindan biri or-
taya giktiginda neler olur? Mutasyonun, yalnizca gametlerin
liretimi sirasindaki genomu etkilemesi halinde bir sonraki
kusaga aktarilma sans1 vardir. Mutasyon mitoz sirasinda or-
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ganizmanin baska bir hiicresinin genomuna denk gelirse, bu
yalnizca bireyin kendisini etkiler. Yaglanma siireci belki de
bu tiirden kopya hatasina, ya da daha dogru bir deyisle,
yasamin sonbaharinda yeniden okuma ve dogrulama siste-
minin giivenilirliginin azalmasina baghdir.

Buna karsilik, eger mutasyon gametlerin olusumu sira-
sinda ise Karisirsa, kalitsal hale gelebilir. Ama sonraki kusak-
larin tiimii birden bu mutasyonu tagimayacaktir. Oncelikle,
bir mutasyon BIR gamette belirdigi, digerlerini etkilemedigi
icin. Eger dollenme sirasinda bu gamet ise karisirsa, tek bir
birey etkilenecektir. Sonra da, déllenme sirasinda yalnizca
bir genom degil, biri anneden biri babadan gelen iki genom
kalhitladigimiz igin. Eger mutasyon sperm hiicresinde ortaya
¢ikmissa, onun dolledigi yumurta saglamdir.

Bu déllenmeden dogacak birey, genomun bu noktasi i¢in
heterozigot olacaktr, yani iki farkli kopyaya sahip olacaktir.
Siras1 gelince lireyecek ve bu mutasyon noktas: topluluk
iginde yayilacaktir. Oyle ki, belli bir zaman ve birgok kugak
sonunda, anne ve babalarindan ayn1 mutasyonu devralacak
ve bu mutasyon noktasi i¢in homozigot olacak insanlar
goriilecektir. Sonugta ti¢ farkli durum sergileyen bir topluluk
ortaya ¢ikacakhr: mutasyon tasimayanlar; mutasyonu hete-
rozigot durumda kalitmis olanlar; ve homozigot durumda
kalitmis olanlar.

Mutasyon noktalannin her biri, pratikte, 6rmegin a ve b
olarak vaftiz edecegimiz iki allel ile tanimlanir. Bu noktalar-
dan, M diye adlandiracagimiz birini alalim. Topluluk i¢inde,
Ma Mb’ye ya da Ma Ma’ya, ya da iiglincli duruma, Mb Mb’ye
sahip insanlar olacaktir. Diger bir deyisle, a alleli igin
heterozigotlar ve homozigotlar, b alleli igin de homozigotlar
olacakdtir.

Peki, insan genomu neden ortalama her 300 bazda bir,
bir mutasyon (ya da degiskenlik) noktasi gosteriyor? Bu du-
rum, muhtemelen, sonunda insan tiiriine ulasan evrimsel
yolu yansitmaktadir. Mutasyon “kazalan” olmaksizin, higbir
sey kimildamayacak ve evrim gerceklesmeyecekti. Mutas-
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yonlar, organizmanin durmadan degisen gevreye uyum
gostermesini saglayan yeni degiskenlikler igin siirekli bir
kaynak olusturur.

Gergekte, evrim ile polimorfizm arasinda temel bir fark
yoktur. Polimorfizm, bir tiinin igindeki degisimleri, daha
o6nemli sonuglara varan belli bir tipteki degisimin ardindan
yeni bir tiir ortaya ¢ikincaya kadar siiren degisimleri gos-
terir. Tiirlesmenin (bir tiriin yaratihs1) biyolojik mekanizmasi
hala bilinmiyor.

Ancak, insan ve sempanzenin genomlannin ¢ok benzer
olmakla kalmayip (yaklasik olarak %1’den de az farkhhk)
polimorfizmlerinin de nerdeyse birbirinin esi oldugu go-
zlenmektedir. Insanda ve sjempanzede ¢ogu zaman ayni gen-
ler ve bu genlerin iginde de, ayn1 yerde ayni alleller bulunur.



290 {'mudun Genleri

Bu nedenle sempanzelerde ve insan topluluklaninda ¢ok
sayida benzer hastaliklar ve bireyler arasinda aymi tipten
ikincil farkhliklar gozlenebilmektedir. Iki tiir arasindaki
farki yalmzca birka¢ mutasyon ortaya ¢ikarmaktadir. Her
seyden sonra bunda sasilacak bir sey yok, zira bu iki soyun
farklilasmasi topu topu on milyon yil 6nceye dayamiyor.

Maymunun hastaliklan da
bizimkilerle ayni!...

Ayni uyku
hastalii
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EK 5

GENOMUN FARKLI HARITALANMASI

Insan genomu, tlizerinde genlerin siralandig: 23 gift kromo-
zom halinde zincirlenen iki tane li¢ milyar harftir (bazdir)
(bkz. II. béliim, Insan Genomunun Yiiz Bin Sozciigii).

Soruna yalnizca kuramsal agidan bakildiginda, dizileme
ve haritalamay1 ayiran bir sinir yoktur. Dizileme, tim baz-
lann gosterildigi son derece ince bir haritalama bigimi, bir
nihai haritadir. Genomun ayrintih topografyasidir, tiim
yizey sekillerinin, en kiigik girinti ve ¢ikintilann, en yakin
diizliigiin, en kiigiik derenin gosterildigi bir genel kurmay
haritasidir.

Ancak, dizilemenin gergeklestirilebilmesinden once,
genom biitiintiniin haritalanmasim gergeklestirmek igin ol-
dukga farkh iki isleme bagvurmak gerekir. Birincisi, genom.
ustiinde yer alan noktalarin birbirleriyle iliskisine gore
konumlandirilmasindan ibarettir. Diger bir deyisle isaret
¢ubuklarini konumlandirmaktir. Eger noktalar polimorf ise,
meyoz sirasindaki rekombinasyon oranlar dlgtilerek deger-
lendirilen ve genetik uzaklik diye adlandirilan aralik hesap-
lanabilir. Kalitsal gegis yasalarindan yararlanilir. Boylelikle
genlerin bir haritasi degil, ama genetik bir yontem kullanan
bir isaret haritas1 olusturulur. .

Birbirinden uzak olan bu noktalar polimorf degilse, me-
yoz ve kalitsal gegis yasalarina bagvurmanin higbir yarar ol-
maz. Bu durumda, genomu haritalamanin bir baska yolu,
isaretleri, yani birbirinden uzak noktalar1 konumlandirmak-
tan degil, ama hedeflenen sonuca gore, genomu 500 ila bir
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milyon baz arasinda degisen uzunluklarda pargalara ayir-
maktan ve sonra da yol ya da otoyol yapar gibi, bitisik
govdeciklerin siirekliligini tekrar olusturmaktan ibarettir.
Ancak, boyle bir yap-bozun yeniden kurulmasi, bu kez yal-
nizca fizik yontemlerle gergeklestirilebilir. Bu durumda fizik
haritalamadan soz edilir. Dolayisiyla, genetik ve fizik harita-
lar, her seyden 6nce yontemleriyle birbirinden ayrilirlar.

Sonra ya da ayni anda, birlikte siirdiirilen iki islem,
isaretleme ve govdeciklere ayirma islemleri birlegtirilmek
suretiyle birlesik haritalama denen sey elde edilir.

Genetik harita

Oyleyse, Genetik harita “genlerin haritas1” degildir, ama
genom lizerindeki isaret nektalanndan birkag bininin yak-
lagik olarak konumunu verir (haritanin inceligine gore bin-
den bir milyona kadar). Bu basit bir isaretlemedir. Ama soz
konusu olan herhangi bir nokta degildir. Bunlar farklhilik
noktalan, mutasyon ya da degiskenlik noklandir, ya da yine
polimorf noktalar da denir (bu farkh deyislerin tiimii esanlam-
lidir), ¢ogu zaman yalnizca iki alleli olan noktalardir’. Bu
isaretlerin goreli konumlan dogrudur, ama fizik uzakliklan
kesin olarak saptanamaz. Alinan sonug baz1 Ortacag harita-
larin1 ¢agnstinr: hangi kentle hangi kent arasinda bulunul-
dugu bellidir, ama menzile ulasmanin ne kadar zaman ala-
cagl ¢ogunluk bilinmezken kesin mesafeler de pek ender
olarak bilinir.

Genetik haritada, iki polimorf nokta arasindaki genetik
uzaklik, kromozomik rekombinasyon sirasindaki aynlma sik-
liklar1 ¢6ziimlenerek 6lgiiliir: diger ikisine gore birlikte daha
siklikla aktanlan iki polimorf bolgenin (genin iginde ya da
genler arasinda) birbirine yakin olma sansi yiksektir. Bu
yolla, bunlar adim adim siraya konur. Boylece olgiilebilir bir
fizik uzaklik degil, ama bunlarin genetik uzakhklan, yani
kargilikli allellerinin beraberce kalitilmis olma sanslan
hesaplanur.

Olgi birimi, bir rekombinasyon siklig1 birimidir. Bu bi-
rim, 20li yillarda, sirke sineginin kromozomlan tizerindeki
polimorf noktalarin dagilimindan olusan ilk genetik haritay:
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gerceklestirerek bu yontemi kesfeden, yiizyil baginin tinli
Amerikal genetikgisine atfen morgan diye adlandirilmustir.
Uygulamada, bu rekombinasyon arahklar1 santimorgan
olarak olgiiliir. Bir santimorgan, iki allelin yiizde birlik bir
ayrilma sikligina tekabiil eder. Boylece seyrek olarak ayrilmig
iki noktanin, birbirine baglanms olduklar: sdylenir. Onlar %1
oraninda (bir santimorgan)... %10 (on santimorgan)... %40...
oraninda baglanmms olabilirler. Ama aynlma sikhg1 %50’ye,
dolayisiyla yalnizca rastlantinin yasalar1 uyannca ikide bire
ulasirsa, onlarin baglanmams olduklar soylenir. %1°lik bir
rekombinasyon katsayisi, diger bir deyisle bir santimorgan,
ortalama olarak, asagi yukar1 bir milyon bazhik bir fizik
uzunluga tekabiil eder. En azindan insanda boyledir. Farede
farkhdr.

Her tipteki genomun digerlerine gore daha fazla rekom-
binasyona giren bolgeleri vardir. Rekombinasyona izin
veren DNA bolgelerinin dagilimi, ashnda homojen degildir.
Genomun, bir tiirden digerine ille de ayn1 olmayan, sicak ve
soguk noktalan vardir.

Bu haritanin baslica ve temel yaran, 6nceden yerlestiril-
mis olan farklh isaret noktalan arasindan hastalik genlerini
belirleyebilmesidir. Bir onceki akil yiiriitmeden gidilerek, bi-
linen bir igaret, bir igsaret noktasi ile heniiz belirlenmemis bir
polimorf bolge olan hastalik bolgesi arasindaki uzakhgin
degerlendirilmesine ¢aligihir. Genetik kartin ilk isareti ile has-
talik bolgesi, ikinci isaret ile hastalik bélgesi, tiglincii ile vb...
arasindaki rekombinasyon yiizdesi, bunlann aile igindeki
birlikte aktariislan [cotransmission] aragtirilarak hesaplanir.
Genellikle, ise %50°lik, dolayisiyla fazla anlaml olmayan bir
oranin bulunmasiyla baglanir; rekombinasyon oran1 %40'a
sonra %30'a ve sonra da, 6rnegin 423 numarah isaret diize-
yinde %10’a... diisene kadar gidilir. Daha sonra, 424 numara-
l1 isaretin Otesinde, rekombinasyon oraninin yeniden %15,
20, 307a... cikmaya bagladig1 saptanacaktir. Hasta gen, 423 ile
424 numaral isaretler arasinda belirlenmis olacaktir.
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Fizik harita

Fizik haritanin tasarim ilkesi ¢ok daha yenidir. Bu harita,
(esasen genetik haritada da biiyiik gelismeler saglayan)
genetik islem yontemleri olmasaydi, gelistirilemeyecekti.

Burada artik kromozom pargalar1 arasindaki rekom-
binasyon lizerine zekice akil yiiriitmelerle yetinilmez. Olaya
dogrudan DNA diizeyinden bakilacaktir.

DNA dizilerine ulagsmanin tek yolu, onu kiigiik pargalara
bolmektir. Bunun nasil yapilacagi, 70°li yillarin basindan bu
yana, “sinirlama” enzimleri denen ve DNA’y1 belli bir dizi-
nin bulundugu her bolgede kesme yetisine sahip proteinler
sayesinde ¢ok iyi bilinmektedir.

Bu yolla DNA'min kiigiik pargalanni elde etmek, gercek-
ten bir tiir mucizedir. Yalniz, bu pargalar bir kez elde edil-
diklerinde, kesi}meden once hangi diizen iginde olduklan
asla bilinemez. Iste genomun fizik haritalamasinda bagvuru-
lacak her tiirlii teknigin baglangi¢ sorunu budur.

Ne kadar ¢ok parga varsa, o kadar ok diizenleme isi var-
dir. Belli bir niceligin 6tesinde, isin iginden ¢ikilamaz. Bu
nedenle biiyiik pargalar elde edilmeye gahsilir. Siniflamayi
miimkiin kilacak kadar biiyiik, ama elde edilen haritanin
yeterince kesin olmasini saglayacak kadar da kiigtik.

En son yontemler bir milyon bazlik pargalar elde etme
olanag: saghyor. Amag bir milyon bazdan 3 000 dolayinda
bitisik govdecik elde etmektir.

Bu ¢ok biiyiik genom pargalar elde edildiginde, bunlar
diizene sokmak i¢in ne yapilir?

Her seyden 6nce, bir defada asla tek bir genom iizerinde
degil, ama ayn1 genomun milyonlarca 6zdes baskisi lizerin-
de caligilir. Ciinkii genomun asla TEK BIR 6zdes baskisi ke-
silmez. Sonugta elde on kadar kopya kalsa bile, ayni bireye
ait ayn1 DNA molekiiliiniin binler hattd milyonlarca kopyasi
tizerinde islem yapilir, glinkii islem sirasinda olaganiistii bir
kay1p s6z konusudur. Dolayisiyla islem sonunda, ayni geno-
mun on kadar 6zdes baskisina, 3 000 genom pargasinin on
kadar 6zdes baskisina sahip olunacaktir. Artik genom yap-
bozunun yeniden olusturulmas1 miimkiindiir. On kadar 6z-
des baski yeterlidir. Bir genomun, ayru yerlerden kesilmemis
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Genomun 3 500 pargaya bdlinmesi.

Insan genomu

tinsan hiicresi

:Sinirlama enzimleri
‘sayesinde edinilmig
"1 milyon bazltk pargalar.

Her parga bir bira mayas! hiic-
resinde klonlanir. Bunlar bira

; mayas hiicresinin yapay
“ kromozomlaridrr. (yeast artificial
chromosome: YACs).

Fosrsasned YACs bankast:
sHesdUBIATY

tsasvotoss her kuyu ayni YAC" Greten
sseasartene bira mayas! kolonisi igerir.

trevset e
AXEEN KL LN
essnbtanna |
(E XX RN L EERS
IXERE RN RY 96 kuyuluk kutu
ve s (isten gérinisi)
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bir dizi kopyasina sahip olundugunda, bir kopyanin digeri-
nin iizerine bindigi pargalar elde edilir. Onlarin iist tiste bin-
digi bilinir, ama elbette hangi parcanin hangisinin tizerine
bindigi bilinmez. Tek bilinen, hepsini, eksiksiz bir sekilde ve
ikiser ikiser ¢oziimlemek suretlyle sonugta ist tiste binmig
olanlarin bulunacagdir.

Genomun farkh yerlerinden farkli kopyalar kesmek igin
nasil hareket edilir? Bir sinirlama enzimi, genomu daima ay-
n1 karakteristik yerlerden keser. Bu durumda, biyolog biraz
hile yapar, onunla oynar. islemi o sekilde diizenler ki, kesici
enzim hedef dizinin tiimden sindirilmesini gerceklestiremez,
yani enzimin s6z konusu dizileri diizenli olarak degil de, or-
negin yalnizca 250 bazda bir kesmesi igin diizenleme yapar.
Buna kismi sindirim denir. Ve enzim, igin yalnizca 1/250'sini
yaparak, genomu her defasinda bagka yerlerden kesecek,
bunlar da iist iiste binmelerin yeniden olusturulmasin
miimkiin kilacak yaklasik 30 000 parga edecektir.

Dolayisiyla enzimin tembellestirilmesine, veriminin
diigtirilmesine ¢ahsilir. Genellikle de, etkin olabilmesi igin
gereksindigi maddelerden yoksun birakilarak baskilanir.
Oyle ki, ilke olarak genomu her 4 000 bazda bir kesmesi
gereken, ama yalnizca 250 bazda bir is yapacak 6lglide yatis-
tinlmig olan bir sinirlama enzimiyle, bir milyon bazlik ve
neredeyse asla ayn1 yerden kesilmemis pargalar elde edilir.

Genom (daha dogrusu, ayni1 genomun farkh yerlerinden
kesilmis on kadar kopyas) kesildikten sonra, elde edilen her
bir pargay: bir ev sahibi hiicreye, bir maya mantarina yerles-
tirmek yeterlidir; boylece ev sahibi hiicre, kendi kendine
boliiniirken, kendisiyle birlikte ayn1 genom pargasim1 da
cogaltacaktir. Ciinkii genom pargalari lizerinde gahsabilmek
i¢in, onlardan yeterli miktarda olmasi gerekir. Bu islem klon-
lama diye adlandirilir. Sistemin 6zellikleri, ev sahibi hiicre
icindeki s6z konusu genom pargasin1 ¢oziimlemeye olanak
verecek diizeydedir. Arastirmaci ona bakabilecek, boyunu
gorebilecek... ve gereksinim oldugunda onu oradan
cikarabilecektir. Ornegin, on iki milyon baz uzunlugunda bir
genomu olan maya mantari, insan genomunun bir milyon
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bazlik bir pargasin1 kabul eder. Bunun nasil ¢6ziimlenecegi
cok iyi bilinmektedir. Binlerce ya da on binlerce genom par-
cas1 igin, her biri bir pargay iceren binlerce ya da on binlerce
bakteri ya da maya mantan klonu olacaktir. O zaman bu,
bakteri ya da maya mantan iginde klonlanmus bir parga ban-
kasidir. Ve son derece pratiktir. Insan genomu iizerindeki ko-
numlan kesilmeden 6nce heniiz bilinmese bile, parcalann
hepsi de kendilerine verilen numaralarla gayet iyi tanimlan-
mis olarak, laboratuvarda, bir sogutucu i¢inde istiflenmis bir-
halde, biyologun elinin altindadr.

Daha sonra, ayn insan genomunun birgok kopyasinin
bu pargalan bir kez elde edilince, DNA da bunlarin kesis-
meleri ve st tiste binmeleri sayesinde ¢6ziimlemeye uygun
hale gelir. O zaman fizik haritadaki biitiin oyun (bu bir sabir
oyunudur), pargalann tek tek alinip, sirayla bankadaki tiim
pargalarla karsilastinlmasindan ibarettir. Uygulamada, on
genomluk bir banka yeterlidir. Ve bu bile fazlasiyla yorucu
bir ¢abadur.

Aragtirmaci bir genom pargasim inceler (biraz ahstir-
mayla iyi bir fizyonomist haline gelir) ve kendi kendine
soyle der:

- Bak sen, buradaki suradakiyle ayni ailedenmis gibi ve
oradaki de bana su digerini hatirlatiyor... Su ikisi fazlasiyla
benzesiyorlar, diger ikisi hi¢ benzesmiyorlar...

Parcalar cifter cifter ele alimir ve birbirine benzeyen cift-
ler iizerinde calisilir. Ust iiste binmelerine imkan veren ortak
6zdes dizilere sahip olmalanndan dolay, birbirine benzeyen
pargalar farkl kopyalara aittir. Durum aynntilandinhr:

-1 ve 233 numaralilar benzesiyor, 233 ile 56 numaralilar
benzesiyor, o halde diizen 1, 233, 56 seklindedir.

Aslinda, olay daha karmasiktir, ¢iinkii 6rmegin ¢ogu kez
1 ve 233'lin benzestigi goriiliir, 233 ile 56’da ayn1 sekilde ben-
zegmektedir, 1 ile 56 da dyledir. Bu, asag1 yukan ti¢liniin de
birbiri iizerinde olmasi demektir. O zaman karsilagtirmayi
farklihk gosteren dordiincii bir par¢a bulununcaya kadar,
ornegin 1’e benzeyen ama 56’ya benzemeyen bir 603
bulununcaya kadar, siirdiirmek gerekir.
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Parg¢alar ne kadar uzunsa, o kadar az sayidadir ve yapila-
cak is de “o kadar az”dir. Bu yine de soziin gelisidir. Clinkii
her parcadan bir kalip ¢ikartilmasi ve sonra bunlarin ikiser
ikiger karsilagtirilmas: gerekir: “n” sayida parga icin yapila-
cak kargilagtirma sayis1 n(n+1)/2’ dir. Eger bir milyon bazlik
33 000 parga varsa, yapilacak karsilastirma 500 milyondan
biraz fazla olacaktir! Imdi bu, giiniimiizdeki haritalama isle-
minde, genomun dogal diizenine gore yerlestirilmis ve bir-
birini izleyen 3 000 govdecige ulasmak icin gereken, yaklasik
parga sayisidir.

Ama iste, birini ¢6zmek igin onunu birden irettigimiz
dogrusal yap-bozumuzu, benzetmeler aracihigiyla, boylece
yeniden olustururuz.

Fizik haritanin ilkesinin biiyiiciiliikle bir iligkisi yoksa
da, uygulamaya gegirilmesi, uzun ve biktinci hazirhk islem-
leri ve istin zekali politeknikgilerin bilgisayar program
tasarimlarin1 gerektiren inanilmaz derecede gili¢ istatistik
¢alismalar ister. Bir bilgisayar tist tiste binmis dizi pargalan-
n1 goz aqip kapayana kadar taniyacak derecede fizyonomist
yapmak o kadar kolay degildir.

Bilgisayarlarin yaptig1 isi dogrulamak igin, genetik hari-
tayla elde edilmis igaretlere bagvurulur. Belli bir isaret alinir
(bir isaret genomun ¢ok kiiciik bir noktasidir) ve parga
bankasindaki on par¢adan hangilerinin ayni genomun on
kopyasiyla uyum gosterecegine bakilir. Eger isaretle sap-
tanan on parga, kargilastirma yontemiyle ist iliste konmus
parqalara tekabiil ediyorsa, verilerin dogrulugundan emin
olunur.

1992-1993'de, Généthon’da Jean Weissenbach tarafindan
diizenlenen genetik haritalama, bir ila iki milyon bazin her
birinde bir isarete sahip olmaya imkan veriyordu. Buna
kosut olarak, bir milyon bazlik genom govdecikleri yar-
dimuyla bir harita olusturuyorduk. Bu da, asag1 yukari, her
iki goévdecige bir isaret demekti. Boylece, bilgisayarin isi
isaretler araciigiyla dogrulanirken, bilgisayar da isaretlerin
diizenini dogruluyordu. Bir haritalama ¢alismasin tek bir
yonteme dayandirmak miimkiin degildir. Ciinkii her adim-
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da ¢ok fazla tuzak ve hata kaynag) vardir. Sonuglardan emin
olmak igin, bu kosullarda genetik ve fizik harita olan, en
azindan iki yaklasim yontemi gerekir. Aslinda biz, bu ilk iki
yontemin sonuglar1 belirsiz oldugunda hakemlik yapmasi
icin, burada ayrintilandirilmas: sikic1 olacak daha bagka
dogrulama yontemleri de kullaniyoruz.

Uygulamada, iki harita yardimiyla bir biitiin harita ger-
ceklestirilir. Genetik haritanin her isareti fizik ¢6ziimlemenin
dogrulanmasina imkan verir.

Insan genomunun genel haritalari

Genetik
harita
isareti

Genomun Genetik harita

biitiinlegtirilmig
haritast
Fizik haritanin diizenlenmig 3 pargalar
m—-—’ S e -—“\'ﬁ
L 1“ “ ‘ I {
Ty e it et ™ oy
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UYGULAMA CALISMALARI
Eger kendinizi fizik haritalama sanatina yakinlagtirmak is-
tiyorsamz, size basit bir oneri, en nefret ettiginiz kitap iizerinde

ahigtirma yapin.

1) - O kitaptan on tane satin aln.
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2) — Dikkatlice numaralarim sildiginiz (yoksa ¢ok kolay olacak-
t) sayfalar1 tek tek ayirin. Sonra her kitabin sayfalarim yaklagik
otuz sozciikliik (metnin yaklagik ti¢ ila alti satirn1) yatay pargalar
halinde kesin. “Yaklasik” tavsiyesi onemlidir. Kupiirler arasindaki
belli bir polimorfizmi, belli bir degiskenlik payim hoggoriiyle kar-
silamamz gerekir: on kitabin her birinin metni birbirinin egi olsa
da, her defasinda tastamam aym yerlerden kesilmis olmamahdar.

Zevkle ziyan ettiginiz on kitabimzin sayfa pargalarim tek bir
yigin halinde kangtinn.

3) - Oyun, parcalanmg on niishadan kalkarak, 6zgiin metni
yeniden olugturmaktan ibarettir. Saglam bir onbirinci niishadan
yardim alarak hile yapmayin.

*

Proust kiilliyatim!

Benim oglum’
genetikgi olacak!

Her biri yaklagik 1 500 par¢aya aynlmg on kitaphk yigimmz-
dan yararlanarak, ¢akisan ciimle parcalarim iist iiste koyabilmeye
gahgacaksimz. Iyice karigmg toplam 15 000 kesik parcamz var ve
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bunlarin hepsini ikiger ikiger karsilagtiracaksimiz. Bir ctimlenin ilk
boliimiinii alyorsunuz, ona iyice bakiyorsunuz, sonra onu, diizen-
li olarak, digerleriyle kiyashyorsunuz, ta ki, ilkiyle iist iiste gelecek,
su ya da bu olgiide pargalanmug farkl ciimleler buluncaya kadar.
Ve devam ediyorsunuz. Yavas yavag, biraz sabirla, uygun zincir-
lemeleri olugturabilecek, sonra da kitab: bir solukta okuyabilecek-
siniz. 15 000 ciimle govdecigiyle, sizin yapacagimz yalmzca 225
milyon kargilagtinnadan ibarettir, bizim genom haritalamas: igin
yapmak zorunda kaldi§imzin yansi. Ustelik, ciimleleri rahatlikla
okuyabildiginiz ve metin de, 1V. boliimdeki “Gtizelim gidip gorelim
acaba giil...”{in genomsal tarzda yaziliginda oldugu gibi, anlamsiz
harflerle dolu olmadigindan iginiz kolaylagacaktir.

Sonuca ilk ulaganlar, iyi durumdaki yeni bir niishaya bedava
sahip olacaklar!

Isi karmagiklagtinnak isterseniz, aym gseyi bilmediginiz bir
dilde yazilrg olan bir kitabin on niishasiyla yapin. O zaman, in-
san genomu haritaclarn igin oldugu gibi, sizin igin de hig siiphesiz
bir bilgisayarin yardim gerekecektir...

Eger bu tiir ahigtirmalara allerjiniz varsa, oyunu 12-15 yags-
lanndaki ¢ocuklarimiza dnerin. Hepimizin bildigi iizere kocaman
gocuklardan baska bir sey olmayan bilim adamlan gibi, onlar da
yeniden yapmak igin bozmaya bayilirlar...

Dizilemedeki yer

iki harita eggiidiimlii olarak tamamlandiktan sonra, sis-
tematik dizileme i¢in yol agiktir.

Bu kez ig, bir milyon bazin yeni diizenlenmis olan farkh
parcalanna girismekten ibarettir. Diger bir deyisle ve bu
kitapta kullanmis oldugumuz imgeye donersek, geriye bir
tek sozliigiin sayfalarin1 doldurmak kalir.

Genetik sozlugun bir sayfasi, 500 bazin yaklasik olarak
2 000 pargasini igerir. Onceki gibi yapacagiz, ama biitiinii 500
bazlik 20 000 parga halinde bolmek igin, ayni sayfay1 on kez
alarak (genomun tiimini on kez degil). Birgok yontem kul-
lanilabilir, ama ¢ogu kez 500 parganin iist iiste bindirilerek
diizenlenmesiyle baglanir: biraz once oldugu gibi yapilir,
ama daha kiigiik olgekte ¢alisilir. 500 bazlik bir ilk dizi rast-
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gele alinir, digerleriyle kesismeleri saptanir ve adim adim ilk
dizinin ustiine binecek ikincisi, onun tistiine binecek tiglin-
ciisti elde edilir, boylece, iyi bir diizen iginde iki bininciye
ulagsana kadar gidilir. Daha sonra, diizen iginde ardisik
olarak yerlestirilmis 500 bazlik 2 000 pargadan her birini
dizilemek yeterlidir ki, bu da dizileme makinelerinin
miikemmelen yapabildikleri bir seydir.

Ve bundan o6nce gergeklestirilmis olan genel haritalama
uluslararasi genetikgiler toplulugunun elinin altinda oldugu
i¢in, diinyadaki gesitli DNA ¢6ziimleme laboratuvarlar: seve
seve isi paylasabilecekler, meslektaslar1 daha bagkalarim
doldururken, dizilemek igin su ya da bu “sayfay1” segebile-
ceklerdir. Ve boylece dizileme, projenin tamitimi sirasinda
diistiniildiginden ok daha kisa siirede gerceklestirilmig
olabilecektir.

Bu, 1992-1993’deki durumdur. Ama isler gelismeye de-
vam ediyor. Gegen yillarda haritalamanin farkh yontemle-
riyle galisarak ve diger biyolog meslektaglarimizla tartigarak
bir¢ok yeni diisiince edindik. Bugiin, artik ayni sekilde dav-
ranmazdim. Ozellikle, genomun farkh mutasyon nok-
talarinin bazi1 enzimlere sistemli bir sekilde tanitilabildigi
goriildi. Bu, bizim, 1992-1993"iin ikinci kusak haritasindan
¢ok daha incelikli, liglincii kusak bir haritay: gergeklestirmek
igin yeni bir yontemi kavramamiz: saglasa gerektir. Ikinci
kusak harita birkag bin isarete sahip, yenisi yiiz bin isarete
sahip olabilecektir! Boylesi genis ¢ozilimli bir harita, o za-
man, ¢ok ender rastlanan tek gene bagh hastaliklarin, ya da
sik raslanan ¢ok gene bagh hastalhklarin genlerinin rekor
stirelerde, ¢ok biiyiik topluluk orneklemlerine bagvurmak
zorunda kalmaksizin taninip belirlenmesine imkan verecek-
tir. Bu da aragtirmanin siiprizlerinden biridir. Yakin zamana
kadar 6viindiigiimiiz seylerin kullanimdan kalkmasina biz-
zat katkida bulunuyoruz... Ama burada, bagka bir yerde her
zaman anlatilabilecek yeni bir seriiven s6z konusudur.
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Hastalik genleri nasil taninir?

Genomun genetik ve fizik haritalan, dizileme 6ncesinde-
ki evreleri olustururlar, ama baskaca biiyiik bir yarar daha
saglarlar. Ikisi birden, sayilmis 3 000 genetik hastaliga iligkin
genlerinin 6nce taninmasina sonra da belirlenmesine imkan
veriyor.

Bir hastaligin genini bulmak igin tek ¢oziim, her seyden
once onu genetik haritanin iki igsaret noktasi arasinda ko-
numlandirmakla baslamaktir: Ne oldugunu bilmeden dnce,
nerede (Anglosaksonlar’in dedigi gibi: Where, before what). Bu
temel ilkedir. Bunun ardindan bu kez de fizik haritada iki
isaret arasinda kalan pargay1 igeren “sayfa”nin (bir milyon
bazlik parga) hangisi olduguna bakilir. Gen hala tamnms
degildir, ama en azindan orada, o sayfada oldugu bilinir.
Belirlenmigtir. Genomun biitiinii iginde kaybolacak yerde,
tammak, yani kesin dizisini olusturmak igin, ¢oziimlenecek
yalnizca bir milyon baz vardir.

Bir hastalik geni nasil bulunur?
Once hatali gen kromozomun §u ve bu igaretleri arasinda konumlandirilir.

Yalmizca genetik ... Sonra fizik
harita ile

harita ile

Taninacak gen igin kazanimig
5yil, glinkii kromozom 1 milyon
bazlik pargalara ayrildi. Hatah
gen buzdolabinda siralanmig
tiipler iginde bulunan 10 par-
¢anin birinde bulunur.

10 mityon baz=
10 yillik galigma.




310 Cmudun Genleri

Ise, “sayfa”daki (ashnda, digerleri arasinda siralanmg ve
numaralanmig bir DNA tiipii) genlerin dokiimiinii yapmakla
baslanir. Genlerin dokiimiinii ¢ikarmak igin gesitli yontem-
lere bagvurulur, ama giderek daha sik bir gekilde, kodlayici
olmayan dizileri de dahil olmak iizere biitiin pargay: dizile-
mek ve daha sonra da, farklh yontemlerle, genlerin nerede
oldugunu gérmeye ¢alismak zorunda kalinir. On y1l iginde,
genom dizilemesinin tiimi gergeklestirilince, bu dokiime
gerek kalmayacak. Coktan yapilmis olacak ve sayfadaki
farkh genlerin dizisini bilgisayardan istemek yetecek.

Aranan hastalik geni, sayfadaki otuz kadar genin arasin-
dadir. O zaman bu genlerden her birinin dizisi, on kadar
saghkli ve hasta insandaki ayni genin dizileriyle karsilag-
tinlmak suretiyle incelenir. Eger yalmzca hastalarda goriilen
(tek etkenli hastahklar igin), ya da oOncelikle hastalarda
goriilen (cok etkenli hastaliklar igin) bir fark, bir mutasyon
varsa, bu hastalik genidir. Gen tamnmgtir.

Bu yontem, hastaligin kokenini gen tiriini olan protein
diizeyinde degil, dogrudan DNA diizeyinde arayan, konum-
landinici klonlama (positionnel clonage) yontemidir.

O zaman aragtirma ekibi sonuglarin1 yayinlar. Cell,
Nature ya da Science dergilerinde bir makale ¢ikar ve media
bundan s6z eder... Bu, hekimlerin bundan bdyle hastalar
sagaltabilecek olmalan demek degildir. Ama aragtirma isi
bagslayabilir.

Haritalamanin tamamlanmasi, genin gorece kaba bir
sekilde bir kromozom tiizerinde belirlenmesi ile taninmasi,
yani dizisinin kesfedilmesi arasindaki siireyi 6nemli dlgiide
kisaltacaktir. )

Aragtirmacilar bir fizik ve bir genetik haritaya sahip
olduktan sonra, eger bir de hasta ailelerinden alinan DNA
orneklerini biriktirmiglerse, hastallk genini kesin olarak
taniyabilirler. Araglar1 kullanmak yeterli. Strateji iyice tanim-
land1 ve siiprizlere yer birakmiyor. Bulmamak igin higbir ne-
den yok. Yetkililer ne kadar ¢ok yatirim yaparlarsa, isler o
kadar hizh gidecek.. Bu kadar basit.

Simdiye kadar, bu tiir aragtirmalarin baslatildig1 an ile
genin bulundugu an arasinda ortalama yedi y1l gerekiyordu.
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Fizik ve genetik haritalann ve ayni sekilde dizilemenin
yapilmasindan sonra yalnizca birkag ay gerekecek.

Ne yazik ki, kamu yetkilileri bunu anlamiyorlar. 3 000
kalitsal hastahk sayilmigtir: 2 900 tanesi ok ender, 100 tane-
si oldukga giincel ve 20 tanesi de son derece sik (diyabet ya
da hipertansiyon gibi) goriilmektedir. Bunlara tekabiil eden
genleri tanimanin yontemi vardir. Betimlenmistir, pek ¢ok
kez i gormiistiir. Yanilma riski yoktur. Yapilacak sey, birkag
kilometrelik bir otoyol maliyetini bu yonteme ayirmaktan
ibarettir.

_ Bana bir gen daha .
verin, diinyay: yerinden
oynatayim!






NOTLAR

L. BOLUM

1. Gen, bir niteligin digavurumunu belirleyen bir genetik bilgi birimidir. Ka-
htimin destek maddesini temsil eden DNA molekiiliiniin yapisinin keg-
fedildigi tarih olan 1953’e dek gen soyut bir kavram olarak kalmgh. Ar-
tik, herbir genin, DNA’y1 olusturan kimyasal birimlerin iyi belirlenmig
bir dizgesine karsihik geldigi biliniyor. Bu kitapta, sikga gen kavramin
inceleme olanag) bulacagiz.

2. Genom terimi ile canlilann hucrelerinin DNA’sinda bulunan ve yapy, is-
lev ve gelisimi programlayen bilgi biitiinii anlagilir.

3. Bkz. bu kitabin sonundaki ek 1: ikili sarmal ve kromozomlar

4. Bkz. Ek 2: Protein.

IL. BOLUM:

1. Evrim sirasindaki tiir geligimini tanimlayan filogenez in tersine ontoge-
nez insanin déllenmis yumurtadan yetigkin oluncaya kadarki geligimini
tarumlar.

2. Bkz. Ek no:1: ikili sarmal ve kromozomlar.

3. A: Adenin, T: Timin, C: Sitozin, G: Guanin.

11 BOLUM:

1. 60’11 yillarda Giiney Cin’de rinofarinks kanserli hastalarda Epstein ve Barr
tarafindan tarumlanan viriis. Ullkemizde iyi huylu bir hastalik olan en-
feksiyoz mononiikleozdan sorumludur.

2. Bkz. Ek 4: Mutasyonlar, degigkenlik noktalan ve insan polimorfizmi.

3. Bkz. Ek 3: Meyoz sirasindaki genetik rekombinasyon.

IV. BOLUM:

1. Bkz. Ek 5:Genomun farkh haritalan.

2. Bkz. Renato Dulbecco’nun otobiyografisi, Canl seriivencisi, 1990°da Plon
yayinevi tarafindan Italyancadan gevrildi.

3. DNA kodlayici olmayan pargalann (intron lar; “intragenesi ¢agrigtiran
bir terim) kesilip gikanldig: ve kodlayic1 pargalann, exonlann ug uca ek-
lendigi RNA’da kopyalanir. Bu kesip ¢ikanlan RNA daha sonra proteine
gevrilir.

4. INSERM: Institut national de la santé et de la recherche médical. [Ulusal
Saglhk ve Tibbi Aragtirma Enstitiisii)
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5. Bkz. Ek 3.

V. BOLUM:

1. mRNA (messager RNA), parcaladig) kodlayici olmayan dizilerin (intron-
lar) gikanlmasindan sonraki bir gen dizisinin kopyasidir. Sonug iki kii-
ciik farkla neredeyse DNA ile 6zdes bir molekiildiir. RNA'Tun kimyasal
iskeleti biraz farkhdir; deoksiriboz yerine riboz ge¢mistir (ad1 da “ribo-
niikleik asit” kisaca RNA olmugtur). Dort bazindan biri farkhdur;
DNA'daki timin yerine urasil gegmigtir, T yerine U harfi ile gosterilir.
Ustelik RNA ikili bir sarmal degildir, dizisi genetik koda gére proteinle-
rin biregimi igin kullanilabilir bir ileti haline gevrilen, basit bir daldir
(bkz. Ek 3). Adinin haberci RNA olmasinin nedeni budur.

2. Bkz. Ek 3: Déllenme Oncesi Genetik Rekombinasyon (Meyoz Béliinme
Sirasinda).

VIL. BOLUM:
1. 4 Arahk 1991 tarihli Télérama’da yer ahyordu.

IX. BOLUM:
1. Bkz.B6lim,V, Bencil DNA ortahg) kangtinyor.

XII. BOLUM:

1. Timak igindeki deyis ve onun ardindakiler Jacques Testart’a aittir: Genin
Arzusu (Désir du géne), s. 120, 240, 246 ve 251.

2. Toplum igin bilgilendirme ve diisiinme toplantilan diizenleyen, Jean
Dausset'nin bagkanhgindaki Evrensel Bilimsel Sorumluluk Hareketi
(MURS: le Mouvement Universel de la Responsabilité Scientifique) gibi.

XIII. BOLUM:
1. Bkz. Robert Gallo, Viriis Avcisi, Robert Laffont yay., s. 91.

AN

XIV. BOLUM:

1. Yoneticisi oldugu Cold Spring Harbor laboratuvannin 1977 yih etkinlik-
leri igin, Watsonin yazdig: yillik rapordan alint. Bkz. James Watson’in
Ikili Sarmal'nin Fransizca yeni basimina ek. Sunug: Prof. Etienne
Beaulieu, Robert Laffont yay., “Pluriel” cep dizisi, s. 312.

2.Bkz. Raison présente dergisinin, 1993 y1h birinci i aylik donemine iligkin
ozcl sayisi: “La Maitrise du vivant” [Canlinin Kontrolii], 16 Mart - 6 Ni-
san 1992'de, Collége de France’da diizenlenen konferanslara iligkin der-
lemede P. A. Taguieff’in “Insan degistirilebilir mi?” temal katkisi, s. 66
ve devamu.

3. Frangois Dagognet, La Maitrisc du vivant [Canloun Kontrolii]. Hachette,
1988.

4. Fenotip, bireyin geligimi sirasinda ve gevresel etkenlerin denetimi altinda
genotipinin —gen kahtinin— gergeklesmesine uyan belirgin vasiflarinin
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biitiiniddr.

Yunan mitolojisinin giizel Pandora’si Prometheus’un tann katindan ¢al-
dig1 atesi getirdigi insanlan cezalandirmak igin diinyaya gonderilmigti.
Tannlar Pandora’ya iginde biitiin kétiiliikklerin bulundugu bir kutu
emanet etmisti. Merakini1 yenemeyen Pandora kutuyu agti ve boylece
tiim katiiliikler diinyaya yayilda.

Biraz da aciyarak, bilimin bu yeni engizisyonculannin kafalannin da
evrensel ilk gilinah mitosu tarafindan kurcalandigini diigiiniiyorum!

. Bkz. Ek No: 4.

Bu sayilan yalnizca biiyiikliigii gostermek igin veriyorum. Gergekte, her
genetik hastalik ille de bir nokta mutasyonuna denk gelmez, ama bir
mutasyonlar bilesiminin ya da kromozomlann rekombinasyonu sirasin-
da ortaya ¢ikan kazalarin sonucu da olabilir.

Bkz. Boliim 12, “ Soyleyin bana,doktor...”

Théodosius Dobzansky, L'Homme en évolution [Evrim halinde Insan],
Ingilizceden geviri, Flammarion yay., 1966.

10. Pourquoi j’ai mangé mon pére [Babanu Neden Yedim], Roy Lewis 1990; Ver-

cors ve Rita Barisse tarafindan yapilan Fransizca gevirisi, Actes Sud,
1991°de Press Pocket koleksiyonunda yeniden basildi.

11. Galhgma, Théodosius Dobzansky'nin Evrimdeki Insan’inda yer ahyor, s.

111.

XV.BOLUM:

1

Genglik, Aldous Huxley, s. 63, Press Pocket yayini. Ozgiin ad: After many
a summer [Birgok yazin ardindan].

XV1. BOLUM:

1.

1 Haziran 1993 tarihli Le Monde’da gikan ve Roger-Pol Droit tarafindan
gergeklestirilmis soylesi: “Dominique Lecourt ile bir gériisme - Bilim-
lerdeki giincel gelismeler yeniden felsefi sorgulamalara yol agiyor”.

2. Amerikali paleontolog Douglas Dixonin “Insandan Sonra Insan, Bir

Gelecek Antropolojisi” adli kitabindan esinlenen bir makaleyle gocuklara
“5 milyon y1l sonraki insani1” sunan Science et vie Junior dergisinin, Aralik
1992 tarihli talihsiz sayisiu anmak gerekir.

Makale géyle baghyor: “Insanin maymundan nasil geldigi, agag1 yukan
biliniyor. Peki gimdi, neye dogru gidiyor? (...)". Sonrasayfanin alinda su
betimleme yer aliyor: “KARINCA-INSAN: 2500 yilinda sera etkisi
nedeniyle terkedilmis savanalara yerlesmek gerekti. Genetik iglemler
yardimuyla istege uygun insanalar yapildi: giinesten korunmak igin siyah
deri ve uzun saglar, yapraklan ezmek igin 6giitiicii olarak gergek bir
degirmen tag gibi digler, lifli bitkileri sindirebilecek beton gibi bir mide,
ot bigmek igin sert ve keskin tiraklar ve panter bacaklar. 500 000 yil son-
ra, bizim bu ¢ayir ¢ocuklanimiz toplumsallagmay: had agsamaya getirdi-
ler. Kama gibi parmaklara, duyarh kulaklara ve keskin gozlere sahip
yetiskin crkekler toplulugu korurlar. Gengler besin toplamakla ug-
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ragirlar. Qiplak ve evcimen kadinlar kiigiiklere bakar ve tek dogurgan
disi olan sigman ana kraligeyi hos tutarlar..”

EK 1:

1. ikili sarmalin 1953'de Amerikah James Watson ve Ingiliz Francis Crick
tarafindan kesfinin 6ykiisii, Watson’in 1968'de yazdig) ve Birlesik Dev-
letler’de yayg:n biiyiik bir bagari kazanmug kitab Ikili Sarmal’da negeli ve
put yikici (iconoclaste) bir tarzda anlatilir.

Fransizca yenibaskisi aydinlatic: kiigiik bir bilimsel dosya ve “meslektas-
lann tepkileri” adl eglendirici bir boliim eklenmis olarak 1984’de Etien-
ne Beaulieu tarafindan hazirlandi. Cep kitabi halinde ve “Pluriel”
dizisinde gikti.

Watson'in kitabinin yayinlanmasindan yirmi yil sonra Francis Crick
1953’deki kesfi izleyen genetikteki geligmeleri herkese anlattig), ikili sar-
maldan bellege, kesfedilecek bir yagam isimli‘bilimsel bir otobiyografi
yayinladi. Crick’in kitabindaki mizah ve agkhk Watsonin kitabinda
olanlardan asag: kalmaz. Odile Jacob Yayinlan, 1989.

EK5:
2. Bkz. Ek 4.
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maktadir.

ISBN 975-8008-03-X
BN 975-8008-03-X

1w

789758"0




