Genom

Projeler1 ve
Tirkive

Ulke olarak, istesek de, istemesek de, insaniigin bu yeni
macerasinin disinda kalamayiz. Insanlarimiz bilimin bu
yadsinamaz zaferinden en iyi bicimde yararlanmali, disa
bagimii ve bilingsiz uygulamalardan dogabilecek
risklerden de korunmall. Bunu saglamanin yolu, genom
projeleri ve sonuclari konusuna 6zgun olan bir ulusal
planin hazirlanip hayata geciriimesidir.
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NSAN GENOMUNU olustu-

ran 3 milyar 200 milyonluk

DNA dizisini okuyarak, insani

insan yapan yiizbin kadar ge-

nin kimligini ortaya ¢ikarmak
diistincesi ilk ortaya auldigi zaman,
akli baginda bir ¢ok insan, bunun ger-
ceklesmesi olanaksiz bir hayal, hatta
bir sagmalik oldugunu savundu.Bir
cok bilim adami, insan genomunun
okunmasinin tamamlanmasini gérme-
ye omiirlerinin yetmeyecegine inani-
yor ve boylesine dev bir projeye ayri-
lacak kaynaklarin yasam bilimlerinin
diger alanlarindaki aragtirmalara ayri-
lacak olan biitgeleri kusa ¢evirmesin-
den korkuyordu. Insan Genom Proje-
si'nden yana olanlar ise bunun tam
tersini, yani projenin 15-20 yilda biti-
rilebilecegini, istelik proje sonuglari-
nin yagam bilimlerinde bilimsel ve
teknolojik devrimlere yol acacagini
savunuyordu.

Sonunda hayali, umudu ve cesare-
ti savunanlar kazandi. Insan Genom
Projesi beklenenden ¢ok 6nce ta-
mamlandigl gibi, daha bir ¢ok canli
genomunun tanimlanmasi projeleri-
nin devreye girmesine onciiliik etti.
Genom projeleri, yagam bilimlerinde
ve biyoteknolojide beklenmedik bo-
yutlarda kaynak artiglarinin gergekles-
mesine yol agti. Bu artigin baslica ne-
deni, genom projelerinden elde edi-
len bilgilerin, yeni teknoloji ve iiriin-
lerin gelistirilmesinde bir lokomotif
gorevi yapmasiydi. Aruk, giiniimiiz-
deki degeri milyarlarca dolara ulagan
biyoteknolojinin, yirmibirinci yiizyila
damgasini vuracak olan bir kag tekno-
lojiden birisi olacagindan kimsenin
kuskusu yok.

Boylece, bilimsel bir merakin 15
yil i¢inde, insanligin gelecegine yon
vermesine kesin goziiyle bakilan bir
teknoloji firtinasina doniistiiglinii izli-
yoruz. Ancak, bu teknoloji firtinasinin
biitiin insanhigin yarari ve mutlulugu
icin kullanilip-kullanilamayacagini za-
man belirleyecek. Insanligin 6niine
cikan bu 6nemli firsatin meyvelerinin
esit paylagiminin saglanmasi bir yana,
yanligs uygulamalardan dogabilecek
olumsuz sonuglar da insanlarin kafasi-
ni kurcalamaya basladi.

Genom projeleri ve biyoteknoloji-
de beklenen olumlu gelismelerin ve
korkutucu senaryolara doniisebilen
yanlis uygulama risklerinin genis bir
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platformda tartugsildigi su giinlerde, bu
yeni olguyu Tirkiye agisindan irdele-
menin de zamani geldi aruk. Bu yazi-
nin amaci, genom projelerini kisaca
gozden gecirerek, Tiirkiye icin bazi
onerileri tartigamaya agmaktir.

On bes yil 6nce baslatilan Insan
Genom Projesi zaman i¢inde bagka or-
ganizmalari da i¢ine ald1. Insaninki di-
sinda 6grenmeye calisugimiz diger
genomlar sunlar:

Hayvan genomlart: Insaniinki-
nin disinda c¢alisilan genomlar arasin-
da model hayvanlarinkiler bagta geli-
yor. Gelisim biyolojisini anlamakta
kullanilan toprak kurdu (Caenorhab-
ditis elegans) ve meyve sinegi (Dro-
sophila melanogaster) nin genomlari-
nin okunmasi tamamlandi. Simdi bu
genomlardaki genlerin ne ise yaradigi
aragtirllmakta. Insanin da dahil oldu-
gu memeli hayvanlarin biyolo-
jisini aragtirmakta model ola-
rak kullanilan fare ve sigan ge-
nomlar tizerindeki galigmalar
biitiin hizi ile siiriiyor. Biyolo-
jik anlamda insana en yakin
olan sempanze genomunun
¢oziilmesi, insanla diger pri-
matlar birbirinden ayiran ve
% 2 dolayinda oldugu varsayi-
lan farkli genetik 6zelliklerin
ortaya cikarilmasini saglaya-
cak. Genomlari solucan, sinek
ve fareninkiler kadar 6nemli
olan diger hayvanlardan, eko-
nomik degeri olanlar da (sigr,
koyun, keci, tavuk vb.) genom
projelerinde simdiden yerlerini almig
durumdalar.

Bitki genomlari: Model bitki ola-
rak kullanilan Arabidopsis thaliana
basta olmak {izere, tarimdaki ekono-
mik degerlerinden dolayi piring, bug-
day, arpa, patates, misir, pamuk gibi
bitki genomlar iizerindeki ¢aligmalar
da biitiin hizi ile devam ediyor.
ABD’de bir firma gegenlerde piring
genomunun tamamen okundugunu
duyurdu. Diger bitki genomlarinin ise
bir kag yil i¢inde ¢oziimlenmesi sasir-
tict bir gelisme olmayacaktir.

Mikroorganizma genomlari:
Genomlari diger canlilarinkine gore
cok daha kii¢iik olan mikroorganiz-
malar (viriisler, bakteriler, mantarlar
vb.) aslinda yillarca 6nce genomlari
tanimlanmig olan canlilar. Ancak bu
canlilar aleminde o kadar ¢ok sayida
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farki tiirler var ki, mikroorganizma ge-
nom projeleri, belki de, en uzun sii-
ren projeler olacak. Bu mikroorganiz-
malar bir ka¢ yonden énemli. Bir bo-
limii insanlarda hastalik yaptiklar
icin, diger bir boliimi endistriyel
onem tagidiklari i¢cin mercek altina
alinmig organizmalar. Simdiye kadar
genomlari ¢oziilmiis olan mikroorga-
nizmalar icinde hemen hemen biitiin
patojen insan ve hayvan viriisleri (he-
patit viriisleri, AIDS hastaligina ne-
den olan HIV, sap viriisii vb.), iilsere
neden olan Helicobacter pylori, tii-
berkiiloz etkeni Mycobacterium tu-

berculosis, Bacillus subtilis ve en-

distriyel iiretimde 6nemli bir yeri
olan bira mavyasi (Saccharomyces ce-
revisiae) 6rnek olarak verilebilir. Ayri-
ca malarya etkeni Plasmodium falci-
parum ile menenjit etkeni Neisseria

meningitidis’in genomlarinin okun-
mast da tamamlanmak {izere.

Dikkati ¢eken diger 6nemli bir ge-
lisme de aruk bir ¢ok iilkenin Ulusal
Genom Projeleri olusturmalari. Arala-
rinda Cin, Hindistan, Brezilya, Avust-
ralya gibi iilkelerin yeraldigi bu tilkeler
listesinde heniiz Tiirkiye’nin adi yok.
Bu eksikligin baslica nedenleri, iilke-
mizde bu tip caligmalar icin gerekli
olan teknik altyapinin parmakla sayila-
bilecek kadar az sayidaki arastirma ku-
rumunda var olmasi, daha da 6nemlisi,
bu alana ayrilan aragtirma biitgelerinin
cok yetersiz diizeyde kalmasi.

Buna kargilik, iilkemizin molekii-
ler biyoloji konusunda yetigmis insan
giicli, komsularimiza kiyasla yeterli
diizeyde. Ancak, iilkemizin molekiiler
biyoloji ve biyoteknolojide uzmanlag-
mig insana olan gereksinimin hizla art-

masi beklenmekte. Bu kapsamda, iil-
kemizde ilk kez 1995'te egitim verme-
ye baslayan Molekiiler Biyoloji ve Ge-
netik Boliimleri, sayica artmakta. 2000
yili itibartyle bu alanda lisans ve lisan-
siistii (master ve doktora) egitim veren
4 diniversitemiz (Bilkent, Bogazigi,
ODTU, Sabanci) bulunuyor. Ayrica,
bir ¢ok iiniversitede tibbi biyoloji, ge-
netik ve biyoteknoloji konularinda yo-
gunlagan lisansiistii egitim verilmiyor.

Dikkati ¢eken ve sevindirici olan
diger bir gelisme de, molekiiler biyo-
loji ve genetik alaninda egitim veren
béliimlerin, tiniversite adaylarinca en
fazla tercih edilen yerler arasinda yer
almasi. Ayrica, yurtdisinda da, bu alan-
larda egitim goren ve arastirma yapan
Tirkiye ¢ikigl bir cok uzmanimiz var.
Bu diizenli olarak artan insan giicii po-
tansiyeli, er-ge¢ molekiiler biyoloji,
genetik ve biyoteknoloji alan-
larinda bilimsel ve teknolojik
atthm yapmak zorunda kala-
cak olan iilkemiz acisindan
cok onemli bir kazanim.

Genom Bilimleri ve Biyo-
teknoloji, sadece ABD, Avru-
pa Birligi, Japonya i¢in degil,
Giiney Kore, Cin, Brezilya,
Arjantin gibi iilkeler i¢in de,
ugruna milyonlarca dolarin
akituldigr ulusal oncelikler-
den. Bu yonelisin baglica ne-
deni, genom projelerinin yasa-
min hemen hemen her alanin-
da uygulanabilecek olan so-
nuglart olmasi. Burada, uygu-
lama alanlarinin tam bir listesini sun-
mak olanaksiz. Dolayisiyla, bu alanlar-
dan kisa kisa ve somut érneklerle bah-
sederek, iilkemiz acisindan dersler ¢i-
karmaya c¢alisacagiz.

Insan Genom Projesinin Uygu-
lama alanlari: Cevreye uyum ya da
uyumsuzlugun belirtisi olan saglikli
yasam ya da hastalik halinin Dbireyin
genetik yapistyla ilgili fizyolojik bir so-
nug oldugu konusunda yiizlerce bilim-
sel kanit bulunuyor. Bu kanitlarin en
kesin olanlari, bazi genlerdeki degisik-
likler (miitasyon) nedeniyle ortaya ¢i-
kan kalitsal hastaliklar ve kanserler.
[nsan genom projesinin en hizli ve en
yaygin uygulama alanlari, daha iyi has-
talik tanisi, hastaliklara genetik yat-
kinhigin erken ortaya ¢ikarilmasi gibi
konular. Zaten, son 10-15 yildir bir ¢ok
kalitsal hastaligin genetik tanisi kona-
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Haemophilus influenzae adli grip bakterisi (solda), Caenorhabditis elegans (ortada) ve sirke sinegi (Drosophila melanogaster) (sagda)

bilmekte. Bundan sonra bu yolla ta-
nimlanan hastaliklarin sayilarinda hizl
bir artig beklenebilir. Gen analizleriyle
hastalik tanis1 ve risk analizleri, uzun
yillardan beri iilkemizde bir ¢ok tip fa-
kiiltesinin Tibbi Biyoloji ve Genetik
birimlerinde ve bazi fen fakiiltelerinin
Molekiiler Biyoloji ve Genetik boliim-
lerinde yapilmakta. Son yillarda Saglik
Bakanligi'nin denetiminde Genetik
Tan1 Merkezleri kurulmaya baglanmig
bulunuyor. Ancak, mevcut altyapi, iil-
ke gereksinimlerini kargilamaktan ¢ok
uzakta. Dolayisiyla Tiirkiye'nin bu In-
san Molekiiler Genetigi alaninda ye-
tigsmis uzmanlara gereksinimi var ve
bu gereksinim yildan yila hizla arta-
cak. Genetik hastaliklarin tanisi, eger
tibbi 6nlemler alinmazsa insanlara ya-
rar yerine zarar getirebilir. Bu nedenle,
basta gen tedavisi olmak iizere, risk al-
tindaki bireylerin siki tibbi izlenmesi,
beslenme ve hayat tarzinda yapilacak
degisiklikler, kimysal 6nleme (kemop-
revansiyon) ve benzeri yontemlerle bir
cok hastaligin 6nlenmesi, hi¢ degilse
geciktirilmesi, ortaya ¢ikan hastaligin
tedavi edilmesi ya da hastalikla birlik-
te 1yl bir yasam siiresinin uzatilmasi gi-
bi ¢oziimler de genom projelerinin do-
gal sonuglari olmus ve olmaya devam
edecektir. Insan genom projesinden
beklenen diger uygulamalarin baginda
akilli ilag tasarimi, yeni ila¢ denetim
sistemlerinin ve farmakogenomik bil-
giler yardimi ile "kisiye 6zel ila¢"larin
gelistirilmesi, radyasyonun, miitajenik
kimyasallarin ve kanserojen toksinle-
rin saghga zararli etkilerinin degerlen-
dirilmesi ve engellenmesi, kalitsal
miitasyon olasiligininin azaltilmasi gi-
bi konular yer almakta. Insan geno-
muyla ilgili uygulamalar, etik olarak
denetlenmesi gereken uygulamalardir.
UNESCO Insan Genomu ve Insan
Haklari Evrensel Beyannamesi'nin
ongordigii etik kurallar ¢ergevesinde
ulusal diizeyde o6nlemlerin alinmasi
gerekmekte.
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Bitki ve Hayvan Genom Proje-
lerinin uygulama alanlari: Ozellikle
ckonomik 6énemi olan bitki ve hayvan
genomlarinin tanimlanmasi, hastalikla-
ra, hasarata ve kurakliga dayanikh bit-
kilerle, saglikli, verimli ve hastaliklara
dayanikli hayvanlarin gelistirilmesi
icin gerekli. Genetik olarak degistiril-
mis olan bitkilerin ekimi, ABD ve La-
tin Amerika iilkelerinde tarimin 6nem-
li bir uygulamasi haline gelmis durum-
da. Avrupa'daki gelismeler de, genetik
olarak degistirilmis bitkilere olan gii-
vensizligin zamanla azalacagina ve bu
tip bitki ekimlerinin biitiin diinyada
yayginlasacagina isaret ediyor. Onemli
bir tarim {ilkesi olmasi yaninda, bir cok
tarim bitkisinin anavatani olan iilke-
mizde, tarimsal bitkilerle hayvancilik
alanlarinda temel bilim arastirmalari-
nin, biyoteknoloji projelerinin ve uy-
gulama alaninda denetim sistemlerinin
gelistirilmesi, acil olarak ele alinmasi
gereken konular. Insan genomu ile
karsilastirildiginda, iilkemizdeki bitki
ve hayvan genomu ¢alisma ve uygula-
malan diisiik diizeyde seyrediyor. Ha-
len 2-3 kurumda siirdiiriilen bitki biyo-
lojisi ¢aligmalarinin desteklenmesi ve
benzer kurumlarin sayilarinin hizla ar-
tirilmast, ayrica hayvancilik alaninda da
¢aligmalarin baglatilmasi gerekiyor.

Mikroorganizma Genom Pro-
jelerinin uygulama alanlari: Mikro-
organizma genomlarinin ¢oziilmesi,
her seyden 6nce insan, hayvan ve bit-
kilerde patojen olan mikroorganizma-
larla daha iyi savagim yontemlerinin
gelistirilmesi (erken tani yontemleri,
koruyucu agilarin ve yeni antibiyotik-
ler gelistirilmesi vb.) i¢in 6nemli. Ay-
rica, bazi mikroorganizmalar, yeni
enerji kaynaklarinin (biyoyakitlar vb.)
geligtirilmesi, yaygin c¢evre kirligi sa-
vasimlari gibi konularda yararli ola-
caklardir. Biyolojik ve kimyasal savas-
tan korunma, toksik atiklarin giivenli
ve yenilenebilir yontemlerle ortadan
kaldirilmas:t ve benzeri konular da,

mikroorganizma genomlarindan elde
edilecek bilgiler yardimiyla daha ko-
lay ve hizli ¢bziimlenebilecek olan ko-
nular arasinda. Ulkemizdeki biyoloji
aragtirmalarinin ¢ok onemli bir bolii-
mii mikroorganizmalar ile ilgili. An-
cak, bu ¢alismalarda molekiiler biyo-
loji ve modern genetik yontemleri he-
niiz yaygin olarak kullanilmiyor. Mik-
roorganizmalar konusunda uzmanlag-
mis olan laboratuvarlar, tilke ac¢isindan
onemli bir kazanimdir ve bu laboratu-
varlarin eksikligi hissedilen konularda
desteklenmesi ile, genom analiz ve
degistirme yontemlerinin uygulamaya
konmasi bu kazanimin degerlendiril-
mesini saglayacaktir.

Sonug olarak; insan, hayvan, bitki
ve mikroorganizma genom projeleri,
onbes yil gibi ¢ok kisa bir zaman dili-
minde, basta insan saghg olmak iize-
re, ckonomiye, tarima, toplumsal ve
hatta kiiltiirel yasantumiza yon veren
etkinliklere doniistiiler. Ulke olarak,
istesek de, istemesek de, insanligin bu
yeni macerasinin diginda kalamayiz.
Insanlarimiz bilimin bu yadsinamaz
zaferinden en iyi bigimde yararlanma-
li, disa bagiml ve bilingsiz uygulama-
lardan dogabilecek risklerden de ko-
runmali. Bunu saglamanin yolu, ge-
nom projeleri ve sonuglari konusuna
6zgiin olan bir ulusal planin hazirlanip
hayata gecirilmesidir. Kisaca Ulusal
Genom Aragtirmalari Projesi adr altin-
da gelistirilecek olan bir programla tip,
eczacilik, tarim, hayvancilik, cevre ve
endiistriyel iiretim gibi ¢ok yaygin bir
alana dagilan genom uygulamalari, ba-
gimsiz, ama ¢ok-katlimli bir bilim ve
teknoloji projesi alunda birlestirilebi-
lir. Béylece, 5-10 yil kadar kisa bir sii-
re i¢inde genom bilimlerinin olumlu
uygulamalari, iilkemizde de, insan
sagliginin korunmasinda ve ozellikle
tarimsal ekonominin gelistirilmesinde
kullanilabilir hale gelecektir.
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