Orijinal Kaynak: De Souza, Natalie. (2021, April 29). “Editing Humanity’s Future”, The New York Review.

Atif Sekli: De Souza, Natalie. (2021, Haziran 05). Insanligin Gelecedine Yon Verme: Kalitsal Genom
Dlzenlemesi, Cev. Dilsad Karakurt, Sosyal Bilimler. sosyalbilimler.org/kalitsal-genom-duzenlemesi

Insanligin Gelecegine Yon Verme:
Kalitsal Genom Diizenlemesi

Natalie de Souza
Turkgesi: Dilsad Karakurt

Insan genomunu degistirme, onu yapacak olanlar igin ciddi bir sorumluluk ve dramatik bir
eylem anlamina geliyor. Sonugta tirimuzin genomu, biyolojimizin kokenini, bizim kim
oldugumuzu igeren, gucli ve aksi insanin milyonlarca yillik bir evrim deposu.

Hala esimizi secerken buna benzer seyler yapiyoruz. Dogal segilimin rol oynadigi
evrimin ham maddesi genomik ¢esitliliktir ve bu ¢esitliligin ana kaynagi da anne ve babanin
genomlarinin birlesmesidir. Ister 6gretmen, bankaci, marangoz isterseniz kralige olun,
urediginiz kisi bir diger jenerasyonu etkiler. Acikgasi bu insanlarin c¢ift olurken
dusundukleri bir sey degildir; bir es se¢cmek ne yazik ki, tur icin olaganustu bir sorumluluk
olarak hissedilmez. Yakinlik, cekicilik, sosyal uyumluluk ve sans gibi bir etken bizi es
secerken etkiler. Dollenme sonrasinda gerceklesen anneye ve babaya 6zgt genomlarin
birlesimi daha az kontroliimiiz altindadir. Yalnizca ciftlesir ve sonunda ne oldugunu
gorurtz. Bu arada, genom bizim dustncemiz disinda biraz degisim gosterir ve yoluna
devam eder.

En azindan insan tirindn g¢ogu igin eslesme bu sekilde oluyor. Ama artik igler
degisiyor. Artik turlere ve cocuklarimiza aktardigimiz genomlar hakkinda daha bilingli
secimler yapabiliyoruz. Burada iki onemli faktér mevcut: Ilki, genlerin bizi nasil
sekillendirdigi hakkinda 6nceki zamanlara gére daha cok sey biliyoruz. Ikincisi, genomlar
uzerinde daha nokta atigi degisiklikler yapmayi saglayan, Jennifer Doudna ve Emmanuelle
Charpentier’in 2020 yilinda Nobel Kimya odulini kazandigi gen diizenleme sistemi olan
CRISPR.

Walter Isaacson, The Code Breaker'’da bakterilerin kendilerini virtuslere karsi
korumak igin akilli molekuler makaslama sistemine dayanan gen dizenleme sistemi olan
CRISPR’In gelisim oykusunu anlatiyor. Doudna ve Charpentier, CRISPR sistemini
bakterilerde kesfetmedi; bu durum Isaacson’in gosterdigi gibi onlarca yildir gorece
belirsizlikle galisan birgok bilim insanina atfedilebilir. Fakat onlar bu sistemin DNA'yi



koparan molekller makinenin hangi proteinin olugsturdugunu ve RNA tarafindan
genomdaki kesin bir noktaya nasil yénlendirilebilecegini tasvir ettiler. Onemli bir sekilde,
onlar CRISPR’nin genom duzenlemede bir ara¢ olarak kullanilabilecegini gosterdiler.
Uretken biyografi yazari ve Time dergisinin 6nceki editorii olan Isaacson, kitabini,
Berkeley’de biyokimyaci ve CRISPR’In nasil igledigini tam olarak gosteren ve onun
toplumsal etkisini anlamaya ve yonlendirme Uzerine ¢aligan takimin yardimei dncusu olan
Doudna’ya yoneltir.

1970’lerden beri bilim insanlari DNA’y1 kesmek icin dogal molekiler makaslari
birlikte kullaniyorsa da ki bunlar modern biyolojinin temelini olugturur, CRISPR makaslari
cok daha esnek ve spesifik bir DNA sekansini hedeflemeyi cok daha kolay hale getiriyor.
Teknoloji hala gelistirilmeye devam ediliyor ve CRISPR kavrami su an kabaca, farkli seyler
yapan molekuler keskin nisancilar, siyiricilar ve kesip yapistirma gorevini yapan birbirine
cok bagli bir toplulugu ifade ediyor. Birlikte, bir insaninki de dahil olmak tizere herhangi
bir genomda kasitli olarak degisiklik yapmanin nispeten kolay ve kesin bir yolunu
buluyorlar.

“Kasitli olarak” burada énemli bir sey ifade ediyor. Insan genomunu es secimimizle
dolayli yoldan sekillendirmekle kalmiyor, ayni zamanda diger ortak faaliyetlerle de
etkiliyoruz. Her buyuk tibbi gelisme —antibiyotik, asilar, steril cerrahi ve obstetrik
teknikler— kimin Uremek icin yasadigini ve kimin tremedigini etkilemektedir ve dolayli
olarak genomunu degistirir. Tabii ki bunu savaslar, pandemi ve egitim de etkilemektedir.
Radikal olarak vyeni olan sey ise, insan genomunu kasitli olarak degistirmeye
baslamamizdir. Iyi ya da kéti, tirimiziin degismeyen istedi dogay! kontrol altina alma
kendi Gzerine donebilir. Sonunda, insan evrimini yonlendirebiliriz. Peki bunu yapmali miyiz?

Kasim 2018’de, Cin’in Shenzhen kentindeki Giiney Bilim ve Teknoloji Universitesi’nde
calisan He Jiankui, bir insanin niikleer genomunu ilk kez kasti olarak kalitsal modifikasyonu
icin CRISPR’yi kullanarak bu yonde adimlari atti. (2016 yilinda, mitokondriyal terapi yer
degisimi olarak daha ki¢ik insan mitokondriyal genomu zaten degistirilmisti.) He Jiankui
ve meslektaglari, HIV pozitif olan ciftler arasinda in vitro fertizilizasyondan (IVF) (tup
bebek islemi) kaynaklanan embriyolarla basladilar. Virisin asili kaldigi ve insan
hicrelerini enfekte etmesi gereken bir proteini kodlayan CCRS geninin dizinini dizenlemek
icin CRISPR'yi kulland. Bilim insanlari bununla, CCR5 genini, virtisiin baglanamayacagi bir
proteini kodlayan ve bazi insanlari dogustan HIV direncgli hale getiren bir varyantla
degistirmeyi amacladi.

Bu ekip, CRISPR ile birlikte modifiye edilen embriyolari annelerin karnina yerlestirdi
ve sonunda CRISPR ile diuzenlenen dogumlardan ugini duyurdular. Embriyolar
gelisimlerinin ilk donemlerinde dizenlemeye tabi oldu. Bu degisim, sperm ve yumurtalarin
onculleri olugsmadan yapildigi icin kalitsal hale geldi. CRISPR diizenlemesine tabi insanlar,
eger tekrar Urerse bunu ¢cocuklarina da aktarabilecekler.



Biyoloji arastirma toplulugu bu haberi korku ve sok icinde karsiladi. Bunun
sebeplerinden ilki, bu islemde herhangi bir tibbi ihtiya¢ yoktu, sperm yikayan (semen ve
spermi ayiran) ve antiretroviral ilaglarin kombinasyonu, HIV pozitif embriyo olasiligini
neredeyse sifira indirecekti. Ikinci olarak, CRISPR’nin kesinligi hala belli degil. Insan
genomu DNA’nin yapi taslari olan milyonlarca c¢ift baz ciftine sahiptir. CRISPR gibi bir
molekiler makasin sadece dogru noktayr kesmesini ve daha sonra hicrenin bu kesme
islemiyle tam olarak dogru sekilde ilgilenmesini istemek oldukga fazla gériiniyor. CRISPR
bir gin embriyolarda bu islemi glvenli sekilde yapacak kadar kesin olabilecekken, su ana
kadar yerini koruyan 2018’deki gorus birligi bunun teknik olarak hazir olmadigini séyluyor.
Son olarak bu genomik degisikligin beklenmedik sonuclari olabilir. Bilim insanlarinin nadir
olarak tanitmak istedigi CCRS varyantinin, viruslere karsi duyarliligin artmasi gibi olumsuz
sonuglari da olabilir.

Bilim insanlari hedefledikleri CCR5 varyantini Gretmeyi basaramadigi gibi, bunun
yerine sonuglari hentuz ortaya konulmamis yeni varyantlari tanittilar. Birkag¢ agidan,
calisma, orantili bir ihtiya¢ olmadan, insanlar Gzerinde deney yapmaya kadar geldi. He
Jiankui ve meslektaslari, bu isi tamamen degilse de buyuk oranda gizli tuttular ve bu
teknolojinin hazir olmadigi gorusunt gormezden gelip, ebeveynlerden onay almayi iceren
dogru prosedurt uygulamadi. Gorunuste kalitimsal genom, o zamanlar Cin’de, birgcok
ulkede ve hala dyle oldugu gibi, yasadisi olmasa da bilim insanlari Cin’in tibbi yasalarini
cignediler. He Jiankui arastirmadaki prestijli konumunu kaybetti, G¢ yila kadar hapis cezasi
aldi ve Cin hikimeti tarafindan agir para cezasina garptirildi.

Nature Genetics dergisinin eski editort ve The CRISPR Journal’m simdiki yonetici
editori Kevin Davies, Editing Humanity’de insan genetigini ve genom dlzenleme
arastirmalarini sekillendiren guclu kisiliklere, bilim insanlarina, girisimcilere ve doktorlara
odaklaniyor. Kitap, modern genetigin dedikoducu ve ayrintili yaninda uzman bazen de asiri
coskulu, konuya yeni baslayan bir okuyucunun anlamakta zorluk cekecegi sayisiz noktaya
sapiyor. Isaacson’in Code Breaker’i, benzer bir alt yapida ancak CRISPR’in ve onun daha
blylk temalarindan olan kesfin dogasi, CRISPR’In ge¢misini, biyoteknolojinin gelisimi ve
birgok bilim insaninin rekabet ve ig birliginin ince dengesini ustaca ele almigtir.

Isaacson, biyolojideki ¢cogu blyik kesif gibi CRISPR mekanizmanini geligtirmenin
yalniz bir ya da birkag kisiye atfedilemeyecegini belirtmesine ragmen, Doudna’yi boylesi
onemli bir figlir haline getiren bilgi, icgidiu ve tesadifiin birlesimine odaklaniyor.
Odiillendirici arastirma sorularini formiile etmekteki ustaligindan ve RNA’nin molekdler
yapisi Uzerindeki onlarca yillik ¢caligmasinin ona RNA tabanli CRISPR’I kirmak i¢in nasil
uzmanlik verdigini anlatiyor. Isaacson, insan sagligi Uzerindeki dogrudan etkisi olabilecek
bir teknoloji fikrine 6zellikle acik hale getirmis olabilecek arastirmalardan kaynaklanan
kariyerinin ortalarindaki memnuniyetsizligini dile getiriyor.

Her iki kitap da birka¢ bolimu He Jiankui’'ye adiyor, motivasyonunu tartisiyor ve
safligi, hirsi ve 6viincline dair karmasik bir izlenim yaratiyor. Motivasyonu ne olursa olsun,



He Jiankui’'nin deneyiyle ilgili sorunlar, insan genomunu kasitli olarak degistirmek icin
minimum kosullari tanimliyor. Gergek bir ihtiyag ve alternatiflerin eksikligi s6z konusu. Bu
teknoloji guvenilir olmali. Bunu yapmanin beklenmedik sonuglara yol agmayacagindan
makul 6lcide emin olmak icin istenen degisiklik hakkinda yeteri kadar bilgi sahibi olmaliyiz.

Kalitimsal genom dizenlemesinin en oncelikli nedeni, embriyodaki tek bir gende
meydana gelen hastaliktan kurtulmak icin degisiklikler yapmaktir. Yine hizla gelisen
alternatif bir teknoloji, preimplantasyon genetik testiyle (PGT) birlikte IVF’'dir. Bu
prosedirde, erken in vitro fertilize edilmis embriyodan bir ya da daha fazla hiicre
embriyonun kendisine zarar vermeden ¢ikarilir. Hicredeki genom daha sonra hastaliga
sebep olan varyantlaricin analiz edilir ve bu varyantsiz sekilde yalnizca bu embriyo anneye
(ya da tastyici anneye) yerlestirilir. IVF-PGT, Tay-Sachs hastaligi, kistik fibros ve
Duchenne kas distrofisi ve Talasemi gibi birgok aci verici hastaligin timdnt taramak igin
kullanilabilir. Boyle hastaliklarin tasiyicilari, hepsi olmasa da tipik olarak hastaligi
cocuklara aktaracaktir. PGT ile birlikte mustakbel ebeveynler hangi embriyolarin onlardan
kacindigini soyleyebilir. PGT ile segilen ilk bebek 1990 yilinda dogdu ve bu teknoloji su an
birkag¢ istisna diginda ¢ogu Ulkede yasal. Cinsiyet segiminde kullanilan IVF-PGT
duzenlemenin daha hafif oldugu ABD’de olmasa da (Amerika’da bazi kliniklerde, g6z rengi
secimi bile sunuluyor), Hindistan, Kanada, Cin ve Ingiltere’de yasa disi. 2016’da tiim IVF
dongusunun beste biri bir tur bir PGT igeriyordu.

Tek bir gendeki degisikliklerin neden oldugu binlerce hastalik vardir. Bu tur durumlar
icin CRISPR diizenlemesinin gerekip gerekmedigi tartigsmali, ¢cinkd bunun yerine IVF-PGT
kullanilabilir. Ancak cogu kez, mistakbel ebeveynler bliylik mali ve duygusal ve anne icin
bazi saglik riskleriile birkag kez IVF-PGT turundan ge¢mek zorundadir ve bu durumda bile
IVF’nin hem saglikli hem de istenen gene sahip varyanti garanti etmez. Varyanttaki
hastaligi iyilestirmek icin CRISPR’I kullanmak ¢ok daha basit olabilir. Ayrica, tek genli bir
hastalik icin bile bir ¢iftin hastalik mutasyonunu dizenlemeden biyolojik olarak saglikli bir
cocuga sahip olamayacagl oldukca ender (bazilari kaybolup gidecek derecede ender
diyebilir) durumlar vardir.?

Minimum dizeyde guvenilir olmak igin, CRISPR hem istenilen degisiklikleri yapmali
hem de kanser gibi hastaliklarin riskini artiracak istenmeyen degisiklikleri yapmamalidir.
CRISPR hakkindaki givenlik sorunlari arastirmacilar tarafindan incelenmektedir ve
sonunda ¢ozllecedi muhtemel goruntyor. Embriyo dizenlemesinin etik tartigmalarinin
devam etmesine ragmen, CRISPR’In insanlarda hatali genleri dogduktan sonra onarmak
icin gelistirilmesinden ¢ok daha fazlasi var. Bu somatik gen dizenlemesinde (‘somatik’,
yumurta ve spermin aksine hastalik yaratan vicut hiicreleri anlamina gelir) tedaviyi alan
kiside genetik degisiklik yapilir ve bu torunlarina aktarilmaz.

1 Ornek vermek gerekirse, her iki miistakbel ebeveynde resesif hastalik varyantinin iki kopyasina sahipse
veya bir ebeveynde bir dominant hastalik varyantinin iki kopyasi varsa.
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Somatik gen terapisi icin CRISPR ile birlikte ilk klinik deneme su an hala devam
etmekte. Kalitsal bir korlik gesidi olan Leber konjenital aforozu gibi tek bir gendeki
hatalarin neden oldugu hastaliklari ve orak hicre anemisi ve beta-talasemi gibi kan
bozukluklarini hedef aliyorlar. 2020 Aralik ayinda, arastirmacilar, bu kan bozukluklari igin
CRISPR tabanli bir tedaviile tedavi edilen on hastanin kan nakli ve hastalik kaynakli krizler
olmadan yasadigini duyurdu; bu durumda terapi sadece guvenli degil, ayni zamanda bir
tedavi gibi gorinmektedir.

Ayrica, CRISPR, viicudun kendi bagisiklik hiicrelerini timorleri hedef alacak sekilde
tasarlandigi bir kanser tedavisi bicimi olan immunoterapide de devreye giriyor. Guvenlik
denemesinin ilk raporunda, ayni zamanda 2020’den, ge¢ kan kanseri olan g kiginin kendi
CRISPR ile duzenlenmis bagisiklik hiicreleriyle iyilestirildigini ve uzun sure iginde hastalik
belirtisi gostermedikleri belirtiliyor. Bu tir cabalar ve onlari gevreleyen teknolojik
gelisme, CRISPR ile terapdtik gen dizenlemenin oncustduir ve en azindan bazi glivenlik
sorunlarinin ¢ozulecegini isaret eder. Bunun kesinlikle zorluklari mevcut; CRISPR
oncesindeki teknolojiye dayali gen terapisinin gerceklestirilmesi onlarca yil sirdu. Ancak
CRISPR tabanli terapi guvenilir bir hale geldiginde, etkinligi ve esnekligi karmasik etik
senaryolar doguracak.

Genomun insan davranislarini ve hastaliklarini nasil sekillendirdigi modern
biyolojinin ana sorularindan biridir ve CRISPR’In yani sira IVF-PGT ile ne yapabilecegimizi
(ve ne yapmamiz gerektigini) dogrudan belirler. Insan genetigi son derece komplekstir ve
belirli genetik degisikligin beklenmedik sonuclara yol agip agmayacagini tahmin etme
becerimizi oldukca eksiktir. Kalitimsal genom diizenlemesine derinlemesine bir dikkatle
devam etmemizin ana nedenlerinden biri budur, ki eger devam edersek. Tartistigim tek
genli kosullarin aksine, bircok hastalik icin genetik risk, duzinelerce, yuzlerce ya da
muhtemelen binlerce birlesik genin katkilariyla baglantilidir. Ornegin, bu diyabet, kanser,
norodejenarasyon igin ayni zamanda kilo ve (IQ tarafindan olgulen) zeka gibi kigisel
ozellikler icin dogrudur.

Bu karmagik kosullarin cogu sadece genetik olarak belirlenmez; cevresel faktorler
de ortaya cikiglarinda 6nemli bir rol oynar. Daha da karmasik olarak, bazi gen
varyantlarinin etkileri, diger gen varyantlarina ya da ortama veya her ikisine de baglidir.
Yani insanlarin davraniglarini ve hastaliklarini belirleyen ytzlerce gen olabilir ve bunlarin
her biri birbirini etkileyebilir. Anlayisimizda muazzam bir ilerleme olmadan, karmasik olan
coklu genleri degistirmek icin insan genomunu ongorulebilir sekilde dizenleyebilecegimiz
fikri, en iyi ihtimalle sadece arzularimizin yer aldigi bir distncedir.

Kendini teknoloji fituristi olarak tanitan ve Ulusal Guvenlik Konseyi ve Disisleri
Bakanligi’'nin eski bir Uyesi olan Jamie Metzl, Hacking Darwin’de kibrin insan dogasinin
ayrilmaz bir pargasi oldugunu ve eger insan dogasini degistirme olasiligina sahipsek bunu
yapacagimizi soyluyor. Bu kigkirtici kitabin bazi yonlerine katilmasam da hacklenebilir



bilgisayar kodu olarak genom, baskin insan icgudusu olarak rekabet, bireysel basarinin
maksimum potansiyeli olarak iyi bir yagsam gibi, Metzl burada iyi bir noktaya deginiyor.

IVF (tip bebek teknolojisi) ilk gelistirildiginde tartigmali bir konuydu fakat kisirlik bu
konunun tartismali olma hali iizerinde giiglii bir yumusatma etkisine sahip oldu. Ilk olarak
1978’de Louise Brown’un dogumundan bu yana, Avrupa Insan Ureme ve Embriyoloji
Dernegi (ESHRE), 2018 yilina kadar yaklasik sekiz milyon insanin in vitro (tlp bebek) olarak
tasarlandigini tahmin ediyor. Sadece 2018 yilinda, Amerika’daki dogumlarin %2’si,
70.000’den fazla dogum, in vitro gebelik sonrasinda gerceklesti. Temel Greme eylemi igin
boylesine yeni ve alisilmadik bir sureci kabul etmemiz sunu gosteriyor ki kalitsal genom
diuzenlemesi gercek sorunlari ¢ozer ve baska sorunlar yaratmazsa, yayginlasabilir.
Kalitimsal genetik dizenleme tzerine Amerikan gorusunu degerlendiren Pew anketi %60
ila %72 arasindaki katiimcinin eger ciddi hastaliklardan koruyorsa bu konuya destekgi
oldugu rapor edilmigtir.?

Elbette ki bilim oldugu yerde saymiyor. Simdiden, bir kisinin genomundaki birgok
ilgili gen varyantinin tim bu kuguk etkilerini birlestiren isaretleri kullanarak, meme
kanseri veya kardiyovaskuler hastalik gibi karmasik durumlar i¢in risk tahmini mimkan.
Yalnizca tek gen varyantlarina degil ayni zamanda poligenik skolarlara gore implantasyon
icin bir embriyonun secildigi poligenik risk testi sunan en az iki Amerikan sirketi vardir.
(Ornegin, bir embriyonun sadece kistik fibrozdan arinmis olmasi degil, ayni zamanda
dusik meme riski sebebiyle secilebilir.) Poligenik skorlarin bu amag icin ne kadar yararli
olacagi tartigmali olsa da Metzl, genom dizilimi ucuz ve hatta bazi durumlarda rutin hale
geldikge, ylzbinlerce insan genomunun analiz i¢in kullanilabilir hale gelmesiyle bilgimizin
artmaya devam edecegine isaret ediyor. Belki de Metlz’in tahmini gibi, karmasik poligenik
hastaliklar icin embriyo secimi bir gin yaygin olacak. Belki de sonunda, CRISPR’I veya
onun benzeri bir teknolojiyi kullanarak insan embriyosunun yuzlerce geni degistirilecek.
Bunun onumuzdeki birkag yuzyil igcinde olacagindan (ya da olmasi gerektiginden)
slpheliyim, fakat on yil icinde veya sonrasinda, tek genli hastaliklarin dizenlenmesinin
asgari guvenlik kosullarini ve dngorulebilirlik kogullarini kargilayacagiz.

Oyle olsa bile, kalitimsal gen diizenlemesine devam etmemek icin bazi nedenler
olabilir. Bu konu, Francoise Baylis’in Altered Inheritance kitabinda burada tartigilan diger
kitaplardan daha ¢ok kalitimsal gen duzenlemesinin toplumsal sonuglarina odaklanir.
Baylis, felsefeci ve Dalhousie Universitesi’nde biyoetikci olarak calisiyor. Birkac seckin
bilim insaniyla birlikte, biz toplum olarak bunu yapip yapmayacagimizi tartigirken, Baylis,
Nature sayfalarinda kalitsal genom diizenlemesine gegici kiresel bir durma c¢agrisinda
bulundu. CRISPR ¢ercevesinde etik konular igin yetkili ve kapsamli bir yol sunuyor ve ana
mesajl oldukca acik: Kalitimsal genom duizenlemesi kaginilmaz olarak gortlmemeli ve bu

2 Funk, Cary and Heeron, Meg. (2018, July 28) “Public Views of Gene Editing for Babies Depend on How It
Would Be Used,” Pew Research Center.



karar kolektif olarak alinmalidir. Aragtirmalarinin toplumsal sonuglarina ihtiya¢ duymayan
bilim insanlarini elestiriyor ve kalitsal genom duzenlemesini ancak daha adil bir dinya ile
sonuglanirsa benimsememiz gerektigini savunuyor.

Baylis’in gosterdigi gibi, bu en olasi sonug¢ degil. Genom duzenlemesinin sosyal
esitsizligi artirmasi neredeyse garanti olarak goruliyor. IVF-PGT gibi gelismis medikal
prosedurler pahaliya mal olacaktir. CPISPR olmayan Amerika Birlesik Devletleri’nde
onaylanan ilk gen tedavisi olan Luxturna, kalitimsal korlik tedavisi icin her bir g6z icin
$850.000’dan piyasaya siriildi. Embriyo diizenlemesinin diger somatik gen terapisinden
daha ucuz oldugu kanitlansa da saglik modeli ne olursa olsun, bu dizenleme sadece birkag
kisi icin uygun fiyatli olacaktir. Bu aslinda yeni bir sey degil, medikal tedavi hem Amerika
Birlesik Devletleri'nde hem de kiresel olarak birgok tilkede tuhaf bir sekilde esitsiz bir
sekilde dagitilyor. Ama en onemlisi, antiviraller ve kardiyovaskuler hastaliga karsi
ilaglarin aksine, kalitsal genom dizenlemesi durumunda, ekonomik esitsizlik zamanla
genlere mal olacaktir. Bu bile tek basina bize gen dizenlemesine uzatmali bir ara
vermemizi soyluyor.

Insan genomun kasitli degisiminin diger bir olasi sonucu sudur; algilanan kusurlara
tahammulsuzluk artabilir. Baylis, sik sik sagirlik 6rnegini kullaniyor. Bunun bircok turu tek
genli mutasyonlar sonucunda olustugu icin, CPISPR, sagir ebeveynlerin duyabilen
cocuklarinin olmasini saglayabilir. Bu vyalnizca teoride kalmiyor; sadece CRISPR
duzenlemesinin sagir farelerde isitme duyusunu geri kazandirdigi gosterilmekle kalmadi,
ayni zamanda Rusya'daki blylk bir IVF kliniginde calisan bir bilim insani olan Denis
Rebrikov, dogustan sagirliga neden olan yaygin bir gen varyantini tersine ¢evirmek icin
bunu insan embriyolarinda kullanmaya ¢aligiyor.

Bazi sagir insanlar ve onlarin haklarini savunanlar icin bu sakincali gérintyor. Bir
engel olmasinin aksine, sagirligin, tyelerinin korumak istedigi bir insan toplulugu ve dil de
dahil olma kualtirinu yaratan dinyada var olmanin bir yolu oldugu tartigilmaktadir.
Dogustan sagirlik, hem tek gen kokenine sahip olmasi hem de degerli bir kilture sahip
olmasiyla goreceli olarak alisilmadik bir durumdur. Bu tir endiseler diger bir¢cok durum
icin dogrudan gecerli olmayabilir (Bir clicelik bigimine sebep olan akondroplazi baska bir
clicelik olmasina ve buna sahip olan kisiler tarafindan benzer argiimanlar 6ne surilmesine
ragmen). Burada dnemli olan nokta, sagir ya da diger “engelli” insanlar, normal olanin
kismen sosyal olarak insa edildigini ve azaldiklarinda bazi kayiplarin olacagini cogumuzdan
daha net olarak algilayabilirler. Eger dikkatli olmazsak, insanlari birbirinin benzer, turleri
genetik olarak tek tir ve biyolojik olarak savunmasiz bir hale getirmek icin CRISPR gibi
bir ara¢ kullanilabilir.

Toplumsal ¢esitlilik adina, blylk acilara neden olan ve yasam slresini azaltan gen
varyantlarini korumamiz gerektigini iddia etmek, tas kalplilik (ve modern tibba aykiri)
olurdu. Etik kaygi daha ok, teknik olarak genetik agidan kendimizi degistirme yetkinligi
ve psikolojik olarak bunu daha ciddi hastaliklar tzerine yapma alistigimizda, genetik tedavi



daha hafif kosullara (sagirlik gibi) ve oradan da saglikla hig ilgisi olmayan degisiklikler
yapmak istememiz uzerine yogunlasiyor. Degistirmek istedigimiz birgok o6zelligimiz,
ornegin, kilo, zeka, empati, muzikal, spor ya da edebi yetenek, tam olarak anlamadigimiz,
birbirleriyle ve diger genetik olmayan faktorlerle karmasik sekillerde etkilesime giren
yuzlerce ve binlerce genden etkilenir. Bu yuzden, bu gibi dzelliklerin degistirilmesi igin
genom dizenlemesinin teknik bir olasiliginin var olmasi bile gelecekte iyi olacaktir. (Bazi
istisnalar mevcuttur, 6rnegin, tek genli bir mutasyon, sans eseri bazi dinya ¢apindaki
sporcularin genetik bir avantaj olarak sayilan kanin oksijen tasima kapasitesini gelistirir.)

Bu endiseler, Jonathan Glover’in 1984 yilinda yayinlanan What Sort of People Should
There Be? basliginda bir araya geliyor. Glover, cogumuzun, dogamizi degistirmek amaciyla
gen tzerinde dlizenleme yapma fikrinden trkip uzaklagtigimizi kabul eder (Bu degisim ilke
olarak daha iyiye yonelik olsa bile empatik insanlara karsi dogru olabilecegine dikkat
cekiyor). Glover, ayni zamanda, insanlarin olduklarindan daha iyi olmayacagi gorisinu
savunmak i¢in nerdeyse kasitli bir korluk ve insan iligkilerini kasitli olarak gormezden
gelme lzerine zorlu bir gézlemde bulunuyor. Aslinda cogumuz genetik olmayan yontemler
s6z konusu oldugunda insan gelisimi kavramini rahatsiz edici buluyoruz: érnegin egitim ya
da spor salonundaki saatler.

Belki de biz, genetik gelismelerin dogasi geregi genetik olmayanlardan daha rahatsiz
edici oldugunu dusunuyoruz ¢unkl bunlar nispeten yeni ve alisilmadik gelismeler. Belki,
bu bir yaraticiya olan inancin ya da 6jenik mirasinin bir sonucudur. Belki de Harvardl
felsefeci Michael J. Sandel’in 2007 tarihli The Case Against Perfection kitabinda tartistig
gibi, bunun sebebi bizim icglidisel olarak tstiin zekaliliga bir deger atfetmemiz ve her
insanin yeteneklerinin bir kisminin bizim disimizda sansa, dogaya ya da Tanriya
atfedilmesi gerektigi fikrinin bizim icin degerli olusundandir. Gloverin basligindaki
sorunun temel sonuglari da énemlidir: Hangi tur insanlarin olmasi gerektigine kim karar
verir? Ve bazilarinin buna karar vermesi kabul edilebilir mi?

Yirminci yuzyilin baslarinda, bu tarz kararlarin devletin eline birakmayi disinmek
oldukga zor. Kapitalist toplumlarimizda daha uyumlu bir alternatif “genetik
supermarket” olarak adlandirilan ve tGreme klinikleri tarafindan mistakbel ebeveynlere
cocuklariicin gen ve ozellikler mentstnin sunuldugu yerlerdir. Bazilari bunda 6jenik bir
taraf gorlyor. Digerleri ise, ebeveynlerin ¢ocuklarina genetik ozelliklerini aktarmasini
cocuklarinin yararina olarak goriup bunun ebeveynlerin ahlaki bir yukimlilugt oldugunu
savunmaktadir. Genetik bir portfoyden secim yapmak, cocuklarinin fetis haldeyken alkole
maruz kalmamasini, beslenmesini, egitimini ve duygusal gelisimini etkilemeye benziyor.

Genetik bir degisimi dogasi geregi genetik olmayan bir degisime gore daha agir basli
kabul eden genetik determinizmden kaginmaktan yana olsam da insan evriminin kismen
bir tur tuketimcilige, modaya ve bencil veya stirti davranigina karsi gok savunmasiz bir gl¢

® Terim ilk kez Rober Nozick’in Anarchy, State, and Utopia’da kullanildi (Basic Books, 1974).
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tarafindan yonlendirilebilecegini hayal etmek son derece rahatsiz edici. Sevgi dolu
ebeveynlerin, kot pantolon seger gibi kendi ¢ocuklarinin genlerini segmeleri pek olasi
degildir fakat digtnceli segimler bile bireysel ve kolektif faydalarin arasinda bir degis
tokus saglayabilir. Jonathan Anomaly ve meslektaslarinin dnerdigi gibi, toplumun yalnizca
disa dontk insanlardan olugtugunu bir hayal edin.* Ayrica, boyle bir genetik sipermarket
blylk olcide kar odakli olsaydi, insan refahinin tek ve hatta baskin hedef olacagina dair
hi¢bir garanti olmayabilirdi.

Su an kalitimsal genom duzenlemesinin yapilim yapilmayacagi ya da nasil yapilacagi
ve bu soruya kimin cevap verecegi gibi sorularla karsi kargiyayiz. Pek ¢ok akademik grup,
en sonuncusu ABD Ulusal Bilimler ve Tip Akademileri ve Eylul 2020’de bir rapor
yayimlayan Birlesik Krallik Kraliyet Dernegi tarafindan gergeklesen bir uzman panelinde
bu konuyu t¢ temel mesajla ele aldi: Bunlardan ilki, kalitimsal genom duzenlemesi igin
CRISPR’In yeterince giivenli oldugu gésterilmemistir. Ikinci olarak, teknik sorunlar
cozllunce, tek genli hastaliklar icin kullanimi yolu distnilebilir, fakat dncelikle genetik
olarak saglikli cocuklari olmayan insanlar icin kullanim s6z konusu olmalidir. Son olarak,
kalitimsal genom diizenlemesinin kullanilip kullanilmayacagi karari uluslarin kendi igine,
vatandaslarinin goruslerine dayanarak ve bunlarin yonetiminin saglanmasiyla alinmalidir.
Bu rapor, kalitimsa genom duzenlenmesinin yapilip yapilmayacagi konusunda kesin bir
yargiya varmamaya dikkat ediyor fakat ayni zamanda bu raporun muhafazakar ve radikal
oldugunu dusuntyorum. Kalitimsal insan genom duzenlemesinin kaginilmaz oldugu
varsayilirsa, tavsiyeler son derece ihtiyatlidir. Yine de klinik yollar ayrintili bir sekilde izah
edilirken, bir kaginilmazlik varsayimi da yapilir.®

Burada tartigilan kitaplar, mantikli bir sekilde, merkezi soru zerinde kural koyucu
degildir. Her biri daha ¢ok tartismanin meydana gelmesi ihtiyacini kabul ediyor. Isaacson,
ayni Doudna’nin ana konusu gibi, kalitimsal genom dizenlemesinin belli hastaliklari yok
etmedeki iyiye yorulan gucu kabul eder. Ayrica, Davies ve Metzl de genetik mihendisligin
olumlu tarafini ve kaginilmaz tirlerini kabul ediyor. Metzl, Cin gibi bireysel mahremiyete
nispeten az vurgu yapan, genom dizenlemesine ve blyuk veri analizine ciddi yatirim yapan
ulkenin, genlerin karmasik ozellikleri ve hastaliklari nasil sekillendirdigini anlamak igin
verilerin bir araya getirilmesi s6z konusu oldugunda 6nemli bir avantaja sahip olduguna
dikkat ¢ekiyor. Genetik silahlanmanin 6nine gegmek icin, insan genetik mihendisliginin ve
vatandaslarin katiliminin birlikte kiresel yonetimde bulunmasini 6neriyor. (Metzl, WHO
panelinde bu tlr bir yonetimin kurallari tzerinde caligiyor.) Baylis’in ise biraz farkli
gorusleri mevcut. Genomlarin kalitsal olarak dizenlenmesine normalde bu tir kararlara
dahil olmayacak gruplari iceren genis bir toplumsal fikir birligi ile devam etmemiz

4 Anomaly, Jonathan; Gyngell, Christopher and Savalescu, Julian. (2020). “Great Minds Think Dierent:
Preserving Cognitive Diversity in an Age of Gene Editing,” Bioethics, Vol. 34, No. 1. DOIL: 10.1111/bioe.12585
5 National Academy of Medicine, National Academy of Sciences, and the Royal Society, Heritable Human
Genome Editing (National Academies Press, 2020).



gerektigini vurguluyor. Onun da gordugu gibi, boyle bir durumun zorlugu, kiresel ve yerel
bir fikir birligi inga etmektir.

Kalitsal genom duzenlemesi yakin bir sire zarfi icinde yayginlagsmayacak ve
sonuglari bir gecede ortaya cikmayacak. HAalad sonuclari Ustune dusinmek, onlari
sekillendirip sekillendirmeyecegimizi ve onlarla ylzlesmeye istekli olup olmayacagimiz,
degilse de rotayi nasil degistirecegimizi distiinmek icin firsatimiz var. Bizler sadece genom
duzenlemesinin ve dogrudan insan evrimine mudahalenin dogru ya da yanlis oldugunu
disundugumizu degil, ayni zamanda gucu elinde tutan kiguk bir azinligin ve sonuglari
tagiyan blylk kesimin arasinda guvensiz baglantinin oldugu toplumlarimizda bunun nasil
olacagini belirlemeliyiz. Bu iyi bir sekilde yapmak icin gerekli bilgeligi ve iradeyi bulmamiz
mumkun.

Kayda Deger Akademik Metinler mottosuyla, 10 Agustos 2015 tarihinde yayin hayatina baglayan
sosyalbilimler.org, sosyal bilimler meselelerine yogunlasan, gonillilik odakli, acik erisim, akademik bir web
sitedir. Hakkinda detayli bilgi almak icin sosyalbilimler.org/hakkinda sayfasini, ekibimizde gonulli olarak
gorev almak icin sosyalbilimler.org/basvuru sayfasini ziyaret edebilirsiniz.

Facebook, Twitter, Instagram ve YouTube’da @sosbilorg kullanici adiyla Sosyal Bilimler’i takip edebilirsiniz.

sosyalbilimler.org/abonelik sayfasindan e-bilten abonesi olarak, her pazar gini, o hafta icinde

sosyalbilimler.org’da yayimlanan calismalarin tamamini size génderilecek bir e-posta ile alabilirsiniz.

sosyalbilimler.org’da yayimlanan metin, video ve podcastlerin paylasildigi Telegram grubuna t.me/sosbilorg
adresinden katilabilirsiniz.
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