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Bir teknik disiplin olan tip ve genetigin tip igindeki
uzantist olan tibbi genetik, teknolojinin en ¢ok
kullanildig1 ve bilimsel bilgi {iretiminin de en yogun
oldugu alanlardir. Bu alandaki ilerlemeler teknoloji ile
hiz kazanirken, artan teknoloji kullanim1 da biyoetigin
alanin1 genisletmistir. Bilimsel ilerleme simdi o denli
hizli, ortaya koydugu sonuclar dylesine c¢abuk
benimsenmektedir ki, bunun {izerimizdeki etkisini
yeterince degerlendirememe, bu yiizden de bizi
gotlirdligli yeri yeterince anlayamama tehlikesiyle karsi
karsiyayiz. Bilimin uygulanmasiyla elde edilen teknik
olanaklarin insanlhigimn yararma doniik kullanilmasi
sirasinda insant bilimsel ve teknik bir uygulamanin
nesnesi, uriinii haline sokma egiliminin tehlikelerinin
altini ¢izmenin 6nemli oldugu bir biyoteknoloji ¢agindan
geciyoruz.

Diger taraftan, bir tip tarihgisinin belirttigi gibi; “Tip
tarihinin incelenmesinin bize Ggrettigi en onemli gey,
bilimsel ac¢idan kontrol edilmeyen klasik hiikiimlerin,
olduk¢a sik yanilgiya neden olan pusulalar oldugudur.
Erken dénemde baglatilip  siirdiiriilen  teknoloji
uygulamalar, toplumsal degerler agisindan
irdelenmediginde, tubbi yaklasim pusulasiz ya da
diimensiz bir gemiye doniisebilmektedir”.

Teknik bir disiplin olan tibba teknolojinin girmesi ve
gelismesi, bir¢ok “yeni” durum yaratmistir. Bu yeni
durumlarin 6zelligi, ¢cogunlukla daha oOnceleri insanin
yapabilme smirlar1 disinda olan birgok seyin “olanakll”
hale gelmis olmasidir. Bu siirecin insanin ahlaksal
sorumluluk alanini genislettigi ve kismen de degistirdigi
aciktir. Ozgiir karar ve secim igin higbir acik kapinin
bulunmadigi, bazi seylerin bize baglh olmadig
durumlarda “ahlaksal/etik sorumluluk” pek yoktur.
Ancak, bilimsel ve teknolojik ilerlemeler sayesinde

bunlar insan denetimine verildiklerinde, ahlakla ilgili
hale gelirler, etik degerlendirme konusu olurlar (1).

Etik “tiimiiyle olanakli olan” ve “izin verilen” arasinda
bir fark oldugunu, bunun sonucunda bazi olanaklarin
bazi ahlaksal nedenlerden dolay1 gerceklestirilmemesi
gerektigini varsayar. Tip kurumu her buldugu yeniligi
uygulama alanina  gecirebilseydi, biitlin  insan
toplumlarinda ¢6ziimii gilic deger sorunlar1 ortaya
cikacakti. Bu tiir sonuclari Onleyebilmek igin, tip
biliminin, ortaya koydugu yenilikleri, insanin degeri
yoniinden bir degerlendirmeden gecirerek, insanin
onurunu ve gonencini merkeze koyarak, insanlik adina
en uygun olant uygulamaya koymasi gerekmektedir
(1,2).

Bugiin yaygin olarak goriilen tutum bilimsel ve
teknolojik ilerlemelerin olanakli kildig1 tiim yeniliklerin
bir an Once yasama geg¢irilmesi, gergeklestirilmesi
yoniindedir. Bu durum kismen yeniligin ¢ekiciliginden,
yeni seyler gorme ve deneme isteginden kismen de yeni
ve bilinmeyen yontemler konusunda bir diizenlemenin
olmamasindan kaynaklanmaktadir. Bu “yeni” alanda
yerlesmis normlarin olmamasi, “tam eylem &zgirliigii
“ne kapt acabilmektedir. Bu durum da bilim ve
teknolojiyi istenmeyen, tehlikeli olabilecek, kimi zaman
etik-dis1 bir yone dogru siiriikleyebilmektedir.

Tiptaki yeniliklerin tartismasiz kabulii ¢ogu zaman
kaynaklarm ve emegin bosa harcanmasina, baz
durumlarda ise canlinin zarar gdrmesine yol
acabilmektedir. Diinyada kanita dayali tibbi yaklagima
duyulan gereksinim giin gectikce artmakla birlikte, tibbi
teknolojilerin  elestirel acidan degerlendirilmesinin
oniinde ki engeller de artmaktadir. Bu engellerin basinda
tip tarihinde de ylizyillar boyu etkin olan “otoriteye
boyun egme, olan1 degil otoritenin isaret ettigini gérme”
tutumu gelmektedir. “Otorite tarafindan yaniltilma
olgusu” diyebilecegimiz bu olgunun 6niine gecebilmek
icin yeni bir teknolojiyle ilgili kararlar, bu yeniligi
destekleyenlerin prestijine gore degil, bilimsel ve etik
verilerin agirligina dayanilarak alinmalidir (1).

Gunimiiziin teknotip ve biyotip diinyasinda anahtar
konular; molekiiler biyoloji, gen teknolojisi, gen
diizenleme ve biyoteknoloji alaninda odaklanmustir.
Yirminci yiizyilin son teknolojik devrimlerinden biri
olan gen teknolojisi kisa siirede insanligin gelecegini
etkileyecek en dnemli olgulardan biri haline gelerek 21.
Yiizyila tasinmustir. Ancak genetigin gelecegi yalnizca
teknolojiye degil, toplumlarin “degerler sistemi® ne ve
evrensel biyoetik degerlere de son derece baglidir. Bu
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teknolojinin sosyo-kiiltiirel ve evrensel biyoetik degerler
baglamindan kopartilmasi oldukca tehlikeli sonuglar
dogurabilir. Bilimsel ve teknolojik gelismelerden
beklenen, daha saglikli, mutlu, daha giizel bir yasam,
ancak bu gelismelerin biyoetik kaygi ve duyarliligi
tagimasiyla miimkiin olabilir.

Genetik biliminin ortaya koydugu bilgiler, bugiin genetik
uzmanlari, sosyologlar, felsefeciler ve biyoetik
uzmanlar1 arasinda tartisilmakta, gecmisten gelecege
stiregiden sagliksiz topluma simdiden tanit konulup,
onlemler alinmaya c¢alisgilmaktadir. Bilim insanlar1 ve
hekimler, “gen tedavisi, “gen diizenleme” gibi yeni
teknolojik uygulamalari ve bu yontemlerin iriinlerini
kalitsal hastaliklarin 6nlenmesinde ya da bazi genetik

sorunlarin ¢oziimiinde kullanmaktadirlar.

HUGO Projesi (Insan genom projesi); insan genetik
yapisinin tamamini desifre etmek ve elde edilecek bilgiyi
hastaliklarin tan1 ve tedavisinde kullanmak amaciyla
gelistirilen bir projedir. insanin gen haritasini ¢ikarmay1
amaglayan uluslararasit bir girisim olan insan genom
projesinin ilk basarilar sayesinde tibbi genetik alaninda
onemli ilerlemeler gerceklestirilmistir. Resmi olarak
1990 yilinda baglamis ve ilk sonuglar1 beklenenden daha
kisa siirede alinmig olan insan genom projesinin énemli
bir hedefi; insanda hastalik genlerinin saptanmasi
amaciyla yararlanilabilecek daha etkili ve ucuz
yaklagimlar saglamakti. Bu projeden elde edilecek
sonuclara dayanarak cesitli kalitsal hastaliklar (Down
sendromu, hemofili, talasemi, spina bifida, tay sacks ...);
kanser (meme ve kolon kanseri) , kalp - damar
hastaliklari, seker hastaligi, sizofreni gibi g¢esitli
hastaliklar; sismanlik, boy kisaligi gibi istenmeyen
durumlar “gen tedavisi“ ile sagaltilabilecekti. Bu
tedavide amag¢ “birey ve toplumu hastaliklardan
korumak® oldugundan, genetik yap1 hakkinda edinilen
bilgi, insanin biyopsikososyal bir varlik oldugu goz ardi
edilmeden kullanilmalidir. Bu proje ile bir taraftan
kanser, diyabet, orak hiicreli anemi, sizofreni gibi bazi
hastaliklar dogumdan 6nce engellenebilir hale gelirken;
diger taraftan bazi fiziksel 6zellikler (boy, kilo, sa¢ ve
goz rengi), zihinsel Ozellikler(bellek, zeka diizeyi) ve
kisilik ozelliklerine genetik miidahale miimkiin
olabilecektir (1).

Genetik alanindaki tiim bu gelismeler bir diger taraftan
“insan nedir?” sorusunu tekrar giindeme getiriyor ve
verilebilecek olasi cevaplar1 da zorlamaya devam ediyor.
Insan1 bigimlendirecek olan genetik enformasyon ve
miikemmelligin merkezine acaba neyi koyacagiz? Piyasa
toplumlarinda “miikemmellik” hem satilan ve hem de her
zaman alict bulan bir seydir. Aligveris merkezlerinde
“soylu gen” standlarin1 gérebilecegimiz giinler ¢ok uzak
olmasa gerek! Peki, bu durum bizi neden
endiselendiriyor ve biyoetik ve hukukun ¢aligsma alanina
gereksinimi ortaya ¢ikariyor?

Biyoetik ¢evrelerde de tartismalar bu paralelde devam
etmektedir. “Bilimde uyulmas1 gereken tek kural,
yapilmas1  gerekenin yapilmasidir” diyerek etik
kaygilarin  bilimsel arastirmalarin  Oniinde engel
olusturmayacagini  savunanlar oldugu gibi, insan
yasamini ve insan degerini merkeze koymayan ve insani
“amaca ara¢ olarak kullanan” her uygulamanin, etik
acidan degerlendirilmesi gerektigini savunanlar ve bu
girisimlerin ardindaki niyetin arastirilmasi1 gerekliligi
iizerinde duranlar da vardir.

Genom diizenleme teknolojileri arasindaki
CRISPR(Kiimelenmis Diizenli Aralikli Kisa
Palindromik Tekrarlar) - Cas9 (CRISPR ile iligkili
protein 9) sistemi (“CRISPR” veya “sistem”), genomik
modifikasyonlar1 ¢oklu hedefleyebilmesi sebebi ile
yaygin olarak kullanilmaktadir. CRISPR/ clustered
regularly interspaced short palindromic repeats/
yontemi  kullanilarak, gen diizenleme (genetik
degisiklik/diizeltme) yapmak ve CRISPR'in kullanimina
ne Olglide izin verilmesi gerektigi konusunda temel
tartismalar; CRISPR uygulamalarina erisim, goniillii
katilimeilart igeren klinik arastirmalar igin diizenleyici
bir ger¢evenin/cergevelerin germ ¢izgisinin
diizenlenmesi de dahil olmak iizere her tiir insan genomu
diizenlemesine uygun olup olmadigt ve uygunsuz
CRISPR kullanim konusunda uluslararast
diizenlemelerin ~ yapilip  yapilmadigt  konularini
icermektedir. Etik karar vermenin, genomik mithendislik
bilimi ve teknolojileri ilerledik¢e gelismesi gerektigi ve
ulusal ve uluslar {istli yasama organlar1 tarafindan, insan
sagligimin ve ilerlemesinin iyilestirilmesi icin bazi
CRISPR uygulamalarinin kanita dayali
diizenlemelerinin, dikkate alinmasinin makul olacagi
savunulmaktir.

CRISPR-Cas9, molekiiler biyoloji tarihinde bugiine
kadar {iretilmis en etkili ve c¢ok yonlii genomik
mithendislik aracidir. Bu sistemin farkli genom tiirlerini
benzeri goriilmemis bir kolaylikta diizenleme yetenegi,
uluslararast biyomedikal toplulugun heyecanina ve ayni
oranda alarme olmasina neden olmustur. CRISPR, ¢ok
cesitli hastalik baglamlarinda hatir1 sayilir 6lglide umut
vaat ediyor goriinmektedir. Ornegin, diinya ¢capinda en az
15 klinik ¢aligma ile - multipl miyeloma; yemek borusu,
akciger, prostat ve mesane kanserleri; kati tiimorler;
melanom; 16semi; insan papilloma viriisii; HIV-1; gastro
intestinal enfeksiyon; p-talasemi; orak hiicre anemisi-
CRISPR uygulamalarini igeren klinik denemelerdir (3,
4). Ayrica, Mayis 2018 itibariyle, Cin'de en az 86 kisi
klinik calismalarin bir pargast olarak genlerini
degistirmistir (5).

Terapotik uygulamalar i¢cin 6nemli bir kamu destegi
olmasina ragmen, germline diizenleme gibi bazt CRISPR
uygulama alanlar1 hakkinda etik ve giivenlikle ilgili
endiseler, ilgili literatiirlerde agik¢a goriilmektedir (6).
Ozellikle, bu tiir tartigmalar, CRISPR sistemlerinin
biyomedikal, yasal ve etik yonlerini incelemek i¢in 6nde
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gelen CRISPR-Cas9 gelistiricisi, bilim insan1 ve biyoetik
uzmani grubunun bir araya geldigi, 2015 Napa Vadisi
toplantisinda baslamistir (7).

Genom miithendisligi teknolojisinin, insan ve insan dist
genomlari degistirmek i¢in essiz bir potansiyel sunmakta
oldugu; insanlarda, genetik hastaligin iyilestirilmesi
sOziinii verirken, diger organizmalarda biyosferleri cevre
ve insan toplumlarimin yararina yeniden sekillendirme
yontemleri sagladigi, ancak bdyle biiyiik firsatlar ile
birlikte insan sagligi ve refahi i¢in bilinmeyen risklerin
de beraberinde geldiginin ifade edildigi bu toplanti,
Ocak 2015°de, bir grup ilgili paydasin, genom biyolojisi
icin bu yeni beklentilerin bilimsel, tibbi, yasal ve etik
etkilerini tartigmak igin bir araya geldigi Kaliforniya
Napa'da yapilmistir (7). Amag, genom miihendisligi
teknolojisinin kullanimlar1 hakkinda bilingli bir tartisma
baslatmak ve gelecekteki gelismelere hazirlanmak igin
eylem alanlarim tespit etmektir. Toplantida, genom
miihendisligi teknolojisinin uygulanmasinin giivenli ve
etik bir sekilde yapilmasini saglamaya yonelik atilmasi
gereken adimlar belirlenmistir.

“Hassas tip” olarak da adlandirilan s6z konusu
gelismeler, kismen iki giiclii teknoloji arasindaki
sinerjiden de kaynaklanmaktadir: DNA dizilimi ve
genom miihendisligi. DNA dizileme kabiliyetindeki
ilerlemeler ve genom capinda iligkilendirme ¢aligmalari,
hastaligin gelisimini etkileyen genetik degisiklikler
hakkinda da kritik bilgiler saglamigtir. Gegmiste, bir
genom lizerinde spesifik ve etkili modifikasyonlar yapma
imkén1 olmadan, bu bilgi {izerinde etkili olma yetenegi
de smirliydi. Bununla birlikte, bu sinirlama, diizenli
araliklarla kesisen kisa palindromik tekrarlar (CRISPR)
—Cas9 olarak bilinen basit, ucuz ve oldukca etkili bir
genom mithendisligi yonteminin hizli gelisimi ve yaygin
olarak benimsenmesiyle desteklenmistir. Boylece DNA
dizilerini degistirmek i¢in genetik ve molekiiler biyoloji
alanlarinda da devrim niteliginde gelismelerin Onii
acgilmugtir.

Genom miihendisligi alaninin gelisim hiz1 géz Oniine
almdiginda, Napa toplantisi, genis bir bilim insani,
klinisyen, sosyal bilimci, genel halk toplulugu ve ilgili
kamu kuruluglart ve ¢ikar gruplan tarafindan, insan
genom modifikasyonunun yararlari ve risklerinin agik bir
sekilde tartisilmasi igin acil bir gereksinimin oldugu
sonucuna varmistir.

Yakin vadede atilmasi 6nerilen adimlar belirlenmistir;

e Insanlarda klinik uygulama igin germline genom
modifikasyonuna yonelik herhangi bir girisimde
bulunulurken -ki ¢ok gelismis bir biyobilim
kapasitesine sahip iilkelerde, insanlarda germline
genom modifikasyonu su anda yasadisidir veya siki
bir sekilde diizenlenmistir-, bu faaliyetlerin sosyal,
cevresel ve etik etkileri bilimsel ve devlet kurumlari

arasinda tartisilmali, Ozellikle miisaade edilen
ilkelerde bu teknolojinin sorumlu kullanimina
yonelik yollarin belirlenmesi saglanmalidir.

e Bilimsel ve biyoetik topluluklarin uzmanlari, insan
biyolojisinin bu yenicagi hakkinda bilgi vererek,
genom modifikasyonunun etik, sosyal ve yasal
sonuglarini, tedavi etme potansiyelini tartigmalidir.

e CRISPR-Cas9 genom miihendisligi teknolojisinin

germline gen terapisi i¢in potansiyel uygulamalari ile
ilgili insan ve insan dis1 model sistemlerindeki
etkinligini ve 6zgilliiglinii degerlendirmek icin seffaf
arastirmalar tesvik edilip, desteklenmelidir. Bu tiir
arastirmalar gelecekte hangi klinik uygulamalara izin
verilebilecegi konusunda goriis olusturmayr da
saglayacaktir.

e Global olarak ilgili kisi ve kurumlarin bir araya gelip

politika olusturacag: etkinlikler planlanmali; genom
miihendisligi teknolojisi ve genetigi alaninda c¢alisan
uzmanlar, hukuk ve biyoetik alani uzmanlari, ayrica
bilimsel toplulugun iiyeleri, kamuoyu, ilgili devlet
kurumlar ve gikar gruplar bir araya gelmelidirler.

Aslinda Rekombinant DNA ¢agimin safaginda, 6grenilen
en Onemli ders, halkin bilime olan giliveninin
sarsilmamasi icin stirekli seffaflik ve agik tartismanin
gerekliligidir. Bu gereklilik bugiin CRISPR-Cas9
teknolojisinin ortaya ¢ikmasi ve genom miihendisligi igin
yaklagsmakta olan beklentiler ile birlikte daha da
artmaktadir. Bu zorlayici tartigmalarin baslatilmast,
toplumun biyoloji ve genetik alanindaki yeni bir ¢agin
baglamas1 siirecinde verecegi kararlart ve destegi de
optimize edecektir.

Bu toplantidan sonra, daha kapsamli goriismeler istenmis
ve Amerika Birlesik Devletleri (ABD) Ulusal Bilim,
Miihendislik ve Tip Akademileri (NASEM), Cin
Bilimler Akademisi ve Birlesik Kralhigin (Ingiltere)
Kraliyet Cemiyetinin de davet edilmesiyle, Uluslararasi
Insan Gen Diizenleme Zirvesi toplanmistir (8). Bu
toplantinin amaci, teknolojinin insanda ne zaman, nerede
ve nasil uygulanabilecegini incelemektir. Bu tartisma,
NASEM'in multidisipliner bir komitesinin insan genom
diizenlemesinin bir¢ok yoniinii inceleyen kapsamli bir
rapor yaymladigi 2017 Subat ayinda da devam etmistir

9).

NASEM raporu bugiine kadar, insan genom kurgusu
hakkindaki genis kapsamli endiseleri inceleyen belki de
en etkili ve kapsamli bir analiz sunmaktadir. Onemli
olarak, Komite somatik genom diizenlemesini
desteklemekte, ancak  herhangi  bir  genomik
modifikasyona izin vermemektedir. Yasa geregi, ABD
federal fonlar1 insan embriyolarini igeren arastirmalari
desteklemek ic¢in kullanilamamasina ragmen NASEM
raporunda, teknik ve giivenlik risklerinin daha iyi
anlasilmasi ve gerekli 6nlemlerin alinmas1 durumunda,
germline igeren klinik ¢alismalarin baslanabilecegi

3




sonucuna varmustir: “Ilgili teknik ve sosyal kaygilar
wiginda... kalitsal genom diizenleme amagh arastirma
denemelerine, kati gozetim altinda, risk/fayda analizi
yvapilarak, mevcut standartlarin karsilanmasi kosuluyla,
izin verilebilir” (9).

Genel olarak CRISPR kullanimiyla ilgili temel etik
kaygilar1 6zetleme durumunda, oncelikle, CRISPR
sistemlerini ve bunlarin genom ve epigenomlari
diizenlemedeki uygulamalarini kisaca gézden gecirmek,
sonra CRISPR yonteminin karmagikliginin CRISPR
etigini nasil etkiledigini acgiklamaya calisarak, birkag
onemli etik diislinceyi paylagsmak ve degerlendirmek
onemlidir. Ozellikle, bu kaygilardan bazilari CRISPR
teknolojisine 6zgii olsa da, aslinda pek cogu da insan
embriyosunda arastirma yapmak gibi, CRISPR
devriminden daha Oncesine ait tartigmalardir (10,11).
Dahasi, CRISPR hala olgunlagan bir teknoloji
oldugundan, gelecekteki yeni uygulamalar daha fazla
dikkat gerektiren ve yeni etik sorunlar doguran
uygulamalar olabilir. Bu konuda etik ve hukukun ¢ogu
zaman ¢akismasina ragmen, bazen de catistig1 ve dnemli
farkliliklar bulundugu durumlar olabilir. Her ne kadar
hukuk, etigi etkilese veya bunun tersi olsa da, biz burada
cogunlukla etik konularina odaklaniyoruz.

Ozellikle biyomedikal etikte ahlaki kararlar, potansiyel
risk-fayda oranlarinin degerlendirilmesini igerir, riski en
aza indirirken, fayday1 en yiiksek seviyeye c¢ikarmaya
calisir. Etik karar verme siirecini yonlendirmek igin, olast
neden ve sonuglarin kapsamini, her bir neden ve sonucu
yonlendiren olast gerekgeleri dikkate almak onemlidir.
CRISPR genom miihendisligi teknolojisi ile ilgili etik
kaygilar, biiyliik ol¢iide en az {i¢ 6nemli nedenden
dolayidir;

flk olarak, CRISPR teknolojisinin giicii ve teknik
sinirlamalar1 konusunda endiseler vardir ve bu durum,
yaygin CRISPR kullanimiyla ilgili temel kaygilardan
birisidir. Bunlara sinirli hedef iizerinde diizenleme
etkinligi, eksik diizenleme (mozaikgilik) ve yanlig
hedef dis1 veya hedef dis1 diizenleme olanaklar1 da
dahildir. Bu sinirlamalar hayvanlar1 ve insan hiicre
hatlarini iceren CRISPR deneylerinde bildirilmistir.
Ancak, teknoloji, benzeri goriillmemis bir hizla
gelismektedir. Daha verimli ve hassas CRISPR
araglar1  gelistirildikge, bu kaygilarin ¢ogunun
azalacagi diisiiniilmektedir.

Ikincisi, degistirilmis organizmalarin siiresiz olarak
etkilenip etkilenmeyecegi ve diizenlenmis genlerin,
gelecek nesillere aktarilip aktarilmayacagi ve
potansiyel olarak onlarn O6nceden Ongoriilmeyen
bicimde ve beklenmeyen sekillerde etkileyip
etkilemeyecegidir. Bu konu da net degildir. Teknik
sinirlamalar ve biyolojik sistemlerin karmasiklig: ile
birlikte, diizenlenen her bir organizmanin gelecegi
hakkinda kesin tahminlerde bulunmak ve olasi risk ve

faydalar1 6lgmek imkansiz olmasa bile zor olabilir.
Dolayisiyla, bu faktorlerden kaynaklanan belirsizlik,
dogru risk-fayda analizini engelleyerek ahlaki /etik
karar vermeyi zorlastirmaktadir.

e Son olarak, siipheci goriis, genomun beklendigi gibi

diizenlenmesi ve istenen fonksiyonel ¢ikigin verilen
zamanda basarilmas1 durumunda, genetik bilgi ile
biyolojik fenotipler arasindaki karmasik iligkinin tam
olarak anlasilmadigi yoniindedir. Bu nedenle, bir
genin  germline ve/veya somatik hiicrelerde
diizenlenmesinin biyolojik sonucu, baglama bagl
olarak belirsiz ve tahmin edilemeyebilir. Birgok
biyolojik ozellik, ¢ok sayida genin karmasik
diizenleyici eylemleri tarafindan belirlenir. Bu
nedenle, tiim organizma diizeyinde biyolojik bir
fenotipi “tasarlamak” imkénsiz olmasa da zordur.
Biyolojik sonuglar karsisinda, ister normal ister
hastalik gelisiminde olsun, tek bir genin karmasik bir
biyolojik o6zelligi sekillendiren tek faktdr olmasi
nadirdir. Ek genler veya distal diizenleyici elementler
(6rnegin arttirict veya baskilayici elementler) gibi
diger genetik diizenleyici faktorler ve ayrica ¢evresel
ve epigenetik faktorler biyolojik bir fenotipin ortaya
¢ikmasina katkida  bulunur. Bir genin
degistirilmesinin istenen bir fenotipi (belirli sartlar
altinda) degistirdigini iddia etmek, en azindan
fenotipin baslatilmasina katkida bulunan diger
bagimsiz  degiskenlerin  makul bir  sekilde
anlagilmasini gerektirir. Fakat bu anlayis birgok
normal ve hastalik siirecinde hala tam olmaktan
uzaktir. Gen ekspresyonu ve modifikasyonunun
karmasik biyolojik sonuglari nasil  etkiledigi
konusundaki belirsizlikler g6z oniine alindiginda,
potansiyel risk ve fayda degerlendirmesi yapmak
zordur. Bu belirsizlik kendi basina bir zorluk yaratir
ve etkili etik tartigma ve karar vermeyi engelleyen
kaynaklardan birisidir (12,13).

Bununla birlikte, hiicresel ve gen tedavisi arastirmalarini
diizenleyen regiilasyonlar, CRISPR tabanli diizenleme
uygulamalarini igeren bazi klinik ¢aligmalarin giivenli bir
sekilde gelistirilmesini ve gozetimini kolaylastirir.
Ornegin, Amerika Birlesik Devletleri'nde, bircok
CRISPR uygulamasini igeren hiicresel ve gen terapisi
{iriinleri, su anda genel olarak Gida ve Ilag Idaresi (FDA)
tarafindan “biyolojik {riin” olarak tamimlanmakta ve
Gida ve Ilag Idaresi Biyolojik Degerlendirme Merkezi
tarafindan diizenlenmektedir. Her ne kadar bu tiir
tedavilerin riskleri ve yararlan gittikge daha iyi anlasilsa
da, giivenlik ve etkinlikle ilgili sorular da devam
etmektedir. Boylece, gelecekteki olasi gelismelerin
muhtemel risklerini en aza indirilirken, bu devrimci
teknolojinin faydalarinin gelistirilmesine devam edilmesi
de muhtemeldir. Yeni CRISPR teknolojileri ve
uygulamalar1 ile ortaya c¢ikan belirsizlikten bagimsiz
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olarak, diinyanin g¢esitli  yerlerindeki  risklerin
izlenebilecegi Onemli diizenleyici c¢ergeveler de
mevcuttur. Bununla birlikte, bu tiir bir altyapinin ve
gozetimin olmadig1 yerlerde, giivenlik ve gizlilik
risklerinin artabilecegi de g6z 6niinde bulundurulmalidir.

Temel Etik Kaygilar ve Sorunlar
Temel ve Klinik Oncesi Biy_omedilgal Arastirmalarda
CRISPR Deneylerine Ne Olciide I1zin Verilmelidir?

On yildan daha eski olmasina ragmen, CRISPR-Cas9,
temel bilimlerde esi goriilmemis bir potansiyel oldugunu
gostermistir. Viriislerden ve bakterilerden, meyve sinegi,
sivrisinek, tomurcuklanan maya, yuvarlak kurt, zebra
baligi, domuzlar, sigirlar ve maymunlar, hatta insan
zigotlan iizerinde yapilan CRISPR deneyleri, yeni ve
onemli bulgulara yol agmistir. Bu avantajlar daha nceki
genomik miihendislik tekniklerine kiyasla, gen
diizenlemede genel verimin artmasi; balik yilizgeclerinin
tetrapod uzuvlarina evrimsel doniisiimii ile ilgili nemli
bilgiler; yeni organizmalarin arastirilmasi; genetik ve
epigenetik taramalar; yeni hiicre hatlarinin yaratilmast;
yeni genomik ve epigenomik diizenleyici yolaklarin
aydinlatilmasi; anahtar genlerin ve molekiiler sinyal
yollarmin  fonksiyonel karakterizasyonu ve ilag
hedefleme ekranlar1 seklinde olmus ve bu tir
deneylerden elde edilen veriler, biyomedikal kesfi,
ilerlemeyi ve potansiyel tibbi yararlar1 destekleyen temel
ipuglar1 ve anlayis sunmustur.

CRISPR teknolojisi hakkindaki en biiyiik tartismalardan
biri, insan embriyolarindaki olas1 uygulamalardan
kaynaklanmaktadir. Bu tartisma CRISPR'm kendisi ile
ilgili degil, bunun yerine biliyiik o0lclide insan
embriyosunun moral statiisii ile ilgili tartismalardan
kaynaklanmaktadir.  Konu ile ilgili literatiir
incelendiginde genel olarak, 14 gilinden sonra insan
embriyosunda deney yapmanin etik olarak kabul
edilemez oldugu iddia edilmekle beraber, farkli iilkelerde
farkli uygulamalarin oldugu da goriilmektedir. Bir grup
bilim insani, insan gametlerinin deneysel amagclarla
kullanilmasi sirasinda insan embriyosuna ruhsuz bir obje
gibi davranilmasinin ahlaken ve etik agidan kabul
edilemez oldugunu ¢iinkii embriyonun genetik olarak
bireysellesmis bir canli oldugunu ve ona deney materyali
gibi davranmanin kabul edilemez oldugunu sdylerken;
karsit goriis taraftarlari ise, insan gametlerinin ve
embriyonun insanlara biiyiik mutluluk saglayabilecek
islemler i¢in kullanilmasinin ahldken ve etik agidan
yanlig olmadigimi savunurlar.

Biyoloji ve Tibbin Uygulanmas1 Bakimindan insan
Haklar1 ve Insan Haysiyetinin Korunmas1 Oviedo
Sézlesmesi: Insan Haklar1 ve Biyotip Sézlesmesi’nin
18. Maddesi Tiipte embriyonlar iizerinde arastirma ile
ilgili  olup; Hukukun embriyon iizerinde tiipte
arastirmaya izin vermesi halinde, embriyon igin uygun
koruma saglanacaktir. Sadece arastirma amaglariyla
insan embriyonlarimin yaratilmast yasakur der. Yani

Uremeye Yardimci Tedavi Yontemleri sonrasi
kullanilmayan” artik embriyolar” {izerinde arastirma
yapma kosullarim belirler (14).

Ayni  Sozlesmenin 13. Maddesi, Insan genomu
iizerinde miidahaleler bashig: ile sunu soyler; Insan
genomu degistirmeye yonelik bir miidahale, yalnizca,
onleme, teshis ve tedavi gayeleriyle ve sadece, amacinin,
herhangi bir altsoyun genomunda degisiklik yapilmasi
olmamasi halinde yapilabilir.

Insan embriyonik kék hiicre arastirmalarini diizenleyen
hukuki belgeler degerlendirildiginde &zellikle Avrupa
iilkeleri icin sOyle bir kisa gézden gecirme yapabiliriz
(12):

e Belirli kosullarda yedek embriyo kullanimina izin

verenler; Belgika, Danimarka, Finlandiya, Fransa,
Yunanistan, Hollanda, ispanya, Isvec ve Ingiltere’dir.
Insan embriyonu arastirmalarimin yasal olarak kabul
edildigi ilk iilkelerden biri olan Ingiltere’de, embriyon
iizerinde yapilan arastirmalar, Warnock Komitesince
(1985) hazirlanan rapordan esinlenerek, 1990 yilinda
kabul edilen, “The Human Fertilization and
Embryology Act” tarafindan diizenlenmistir.

e Embriyonik kok hiicreye atifta bulunmadan bazi

aragtirmalar ig¢in yedek embriyo kullanimina izin
veren llkeler; Estonya, Macaristan, Latvia,
Slovenya’dir.

e Yedek embriyo kullanimi yasak olmakla birlikte

insan embriyonik kok hiicre hatlarinin ithaline bazi
durumlarda izin veren iilkeler: Almanya, Avusturya
ve Italya’dir.

e Insan embriyolarinin arastirma amacli olarak kok

hiicre eldesi i¢in kullanimin1 1997 Oviedo S6zlesmesi
uyarinca yasaklayan tilkeler (Avrupa Birligi tilkeleri):
Avusturya, Cek Cumhuriyeti, Danimarka, Estonya,
Finlandiya, Fransa, Almanya, Yunanistan,
Macaristan, Italya, irlanda, Hollanda, Litvanya,
Portekiz, Slovak Cum, Slovenya ve Ispanya’dir.

e Ulkemizde embryolojik kaynakli kok hiicre

calismalar1 “Avrupa Konseyi Insan Haklar1 ve
Biyotip Sozlesmesi -Oviedo Sozlesmesi” ve ayrica
“Uremeye Yardime1 Tedavi Merkezleri

Yonetmeligi’ne gore yasaktir.

Ulusal ya da uluslararasi hukuki diizenlemeler, tek tanrili
dinlerin &gretilerine dayali kisitlamalar, dini orgiitler
veya bagka konservatif gruplar, embryonik arastirmalara
onay verip vermeme konusundaki tartigmalarda tutum
almakta ve burada embriyonun tam olarak bir “kisilige”
sahip olup olmadigi ve moral statiisii belirleyici
olmaktadir. Embriyon, kendi haline birakilirsa insan/kisi
olma potansiyeli tasiyan bir hiicre toplulugudur.
Yasalara gore de canli dogmak kaydiyla kisilik haklarina
sahiptir.




Embryonik arastirmalar1 yasaklamak ya da Onemli
Olglide smnirlandirmak, kok hiicrelerin  tedavi edici
potansiyellerini ve su anda bagka herhangi bir canli insan
dokusunda mevcut olmayan her yone doniisebilen
totipotent hiicre kaynagimi kullanmamak anlamina
gelecektir. Totipotent hiicreler siiresiz olarak boliinebilir
ve tim doku tiplerinde gelisme yetenegine sahiptir.
Aragtirma, embriyonun kendisine ve / veya
baskalarina/gelecek  kusaklara, potansiyel faydasi
nedeniyle hakli ¢ikarilabilir olsa bile, buradaki temel etik
sorun embriyonun, arastirma i¢in aydinlatilmig onam
veremeyecek olmasidir. Aragtirmanin, gelecek kusaklara
da yayilabilecek ve potansiyel olarak yasami
degistirebilen- iyi ya da kotii - sonuglari olacaktir.

Diger taraftan biyomedikal arastirma amaci ile Somatik
Hiicre Cekirdek Transferi - SHCT tekniginin
kullanilmasi, rejeneratif tip kavramini gelistirmis ve
Alzheimer, Parkinson gibi hiicrelerin dejenerasyonuna
bagli olarak gelisen hastaliklar i¢in yeni bir tedavi
yaklasimi umudunu ortaya ¢ikarmistir. Somatik Hiicre
Cekirdek Transferi - SHCT ile elde edilen 5-7 giinliik
embriyolarin  blastosist evresinde fotal dokuyu
olusturacak olan ig¢ hiicre kiitlesi izole edilerek laboratuar
sartlarinda  uygun biiylime faktorleri  esliginde
cogaltilarak pluripotent embriyonik kok hiicre hatlart
elde edilmektedir. Bu hiicreler su anda hala arastirma
evresinde olan belli faktorler araciligi ile gesitli dokulara
farklilasma kapasitesine sahiptirler ve hastalara
transplante edilebilme potansiyeline sahip hiicre
kaynaklarini olustururlar. Tedavi amagli klonlama olarak
da tanimlanan bu islemlerin hedefi, embriyonik kok
hiicre eldesidir. Etik acidan kaygilar, arastirma amagh
embriyon olusturma {izerine yogunlagmaktadir ve
embriyon haklar1 tartigmaya agilmaktadir. Bu tiir
arastirmalarin tesvik edilmesi; omurilik hasari, Parkinson
hastaligi, yaniklar, kardiyomiyopati ve diger bazi
durumlar icin yeni gelismeler saglayabilir, kok hiicre
kullanimi ile yenilenmeyi igeren yaklagimlarla yeni
tedavi yontemleri gelistirilebilir ki bu yonde ¢aligmalar
devam etmektedir.

Embryonik ve somatik kok hiicre eldesi birlikte ele
alindiginda, bilimin ilerlemesine de bagl olarak iilkeler,
insan embriyolarinda denemeler yapmayi yasallastirip
yasallastirmayacaklarina karar vereceklerdir. Bu a¢idan
Oviedo Sozlesmesinin  yasaklayict  maddelerinin
revizyonuna duyulan gereksinim, 6zellikle S6zlesmenin
20. yilinda, artik agik¢a ifade edilmeye baglanmugtir.
Diinyanin dort bir yanindaki mevcut pozisyonlar biiyiik
Olciide degismektedir (15).

Klinik Tipta CRISPR Kullanimina Ne Olciide izin
Verilmelidir?

CRISPR, immiinoterapi, organoid miihendisligi ve
gelisimi, in vivo ilag hedef tanimlamasi, makine
O0grenmesi ve yapay zeka ve insanlarda hastalik geni

modifikasyonu ac¢isindan 6nemli Ol¢lide fayda saglar.
Embriyolar;  HIV, hemofili, kanser, Duchenne kas
distrofisi, amyotrofik lateral skleroz (ALS), orak hiicreli
anemi, Kistik fibrozis ile miicadelede ilerlemeyi tesvik
etmek icin ve yeni tedaviler gelistirmek agisindan
neredeyse sinirsiz bir potansiyel sunmaktadir.

Bununla birlikte, bu tiir yeni bilgiler edinme ve yeni
rejeneratif tedaviler gelistirme siireci, kaginilmaz olarak,
potansiyel riskleri de igerisinde barindirmaktadir.
Somatik hiicreleri iceren deneylerle risk degerlendirmesi,
en azindan diizenli olarak uygulanan biyomedikal
testlerde karsilastirilabilir gériinmektedir. Birgok iilkede,
ozerklige saygi ve bilgilendirilmis onam siireci, bu tiir
arastirmalarda hasta goniillii olmak acisindan, bu tiir
risklerin gboze alinmasma izin vermektedir. Bu
bilinmezliklerden kaynakli risklerin etik ve yasal olarak
kabulii ve buna dayali izin verme siirecleri, CRISPR
tabanli genom miihendisligini iceren arastirmalarin
yapilabilirliginin yegéne yoludur. Baska bir mevcut
tedavinin olmadigi durumlarda, hasta goniilliilerde, genel
risk profili bilinmeyen ama umut vaat eden CRISPR
deneyinin uygulanmasinda, bilinmeyen bu riske izin
vermemenin, adil ve mantikli olmadigini ifade etmek de
pekala miimkiindiir.

Bununla birlikte, kalitimsal germline diizenlemesinin
getirecegi ek riskler elbette daha fazladir, ¢linkii burada
yalnizca aragtirma katilimcisini degil, ayn1 zamanda
potansiyel olarak onun alt soyunu ve soydaslarimi da
icerecek bir degisiklik s6z konusudur. Germline
mithendislik  teknolojilerinin, daha yaygin test
senaryolarinda, bulunabilecek risklerin Otesine gecip
geemedigi de ampirik bir konudur. Bilindigi gibi rutin
olarak kullanilan kemoterapilerin pek ¢ogu da bilinen
mutajenik Ozelliklere sahiptir, DNA eklentilerine ve
capraz baglara, DNA'da ¢ift sarmalli kopmalara neden
olurlar. Bu nedenle, bu ajanlarin herhangi birine 6nemli
derecede maruz kalmak, hem genetik mutasyonlara
neden olma olasiligini, hem de bu istenmeyen genomik
degisiklikleri gelecek nesillere gecirme olasiligini
arttirir. Bu gibi kemoterapdtiklere maruz kalmanin ortaya
cikardigi risk  seviyesinin, CRISPR deneyinde
sunulandan daha biiyiik, esit veya daha diisiik olup
olmadiginin, nicel olarak belirlenmesine gereksinim
vardir. Ayrica, CRISPR''!n, mutajenik maddelere hig
maruz birakilmayan saglkli bir bireyin, giinlik
deneyiminde ortaya ¢ikmig olanin otesinde istatistiksel
olarak anlamli olan bir risk getirip getirmedigi de ampirik
bir meseledir. Bu nedenle, insanlart CRISPR Kklinik
aragtirmalarina dahil etmenin riskli olup olmadigim
giivenle belirlemek icin, arastirmaya bagli olasi risklerin,
giinlik  baglamdaki  diger potansiyel risklerle
karsilagtirilmas1 gerekir. Bununla birlikte, CRISPR
teknolojisinin yeni olmasi ve hasta goniillilerde CRISPR
riski ile ilgili saglam ve giivenilir verilerin bulunmamasi
elbette klinik arastirmalarin etik degerlendirilmesi
acisindan zorlayicidir. Bununla birlikte, caligmalarda ve
terapoétiklerde risk alma konusundaki karar alma siireci,
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hem ilgili konudaki yasal alt yapiya, hem de ulusal ve
muhtemel uluslararas1 diizenleyici kurallara gore
degerlendirilmeli ve sonugta arastirma katilimcilari ve /
veya yasal olarak yetkili temsilcileri tarafindan
yonlendirilmelidir.

Kalitimsal germline diizenlemesi igeren deneylerin
giivenilir, yorumlanabilir veri saglayip saglamadigina
dair Onemli sorular da bulunmaktadir; denemelerin
sonuclarinin nesiller boyunca analizinin gerekli ama
imkénsiz olusu, bu tiir deneylerin nesiller boyu kontrol
edilmesinin ve / veya tahmin edilmesinin olasi olmamasi
ve gen ekspresyonu/modifikasyonu ile gelecekteki
biyolojik sonuclar1 sekillendiren diger faktorlerin
arasindaki nedensellik baglantilarinin  kurulamamast

gibi.

Kiiresel olarak paylasilan bir baska korku ise bu
yontemin Ojenik uygulamalara yol acgabilmesidir.
Insanlik tarihinde yasanan ac1 uygulamalar bu korkunun
kaynagidir. Tarihsel olarak, “kotii” genleri olan
insanlarin secici olarak ayiklanmasi ve 1slahi, bireylerin
zorla kisirlastirilmasi ve her ikisinin de devlet otoriteleri
tarafindan desteklenerek, wrk ayrimcilifi ve etnik
politikalarin ~ yayilmasinda amaca arag olarak
kullanilmasi siireci ¢ok da uzak bir gecmis degildir.
CRISPR germline diizenlemesine izin verilmesi, sadece
tibbi amaglar igin olsa bile, bazi1 agilardan, taraftarlarinin
“istenen”, kalitsal Ozelliklerin ortaya c¢ikmasi amagli
kontrollii iireme yoluyla insan popiilasyonunu arttirmak
icin gelistirilebilecegine inanan §jeniklerin  geri
doniigiine yol agabilir. Tarih, korkung sistematik
hatalarin her zaman mimkiin oldugunu ortaya
koymaktadir.

CRISPR'1n Terapitik Olmayan Amaclarla
Kullamlmasina Ne Olgiide izin Verilmelidir?

Onemli etik sorunlar ayrica insan o6zelliklerinin
gelistirilmesini igeren terapotik olmayan baglamlarda da
ortaya ¢ikar. Ornegin boy, kas kiitlesi, gérme ve grenme
yetenegi veya hafiza gibi biligsel o6zellikleri
giiclendirilmis insani, CRISPR tekniklerini kullanarak
olusturmak etik a¢idan savunulabilir mi? Bu soruyu
cevaplamak, biiylik ol¢iide problemlidir, ¢iinkii neyin
patoloji/anormal olarak “belirlenecegine”, neyin “norm”
neyin normalden az veya ¢ok sapma olduguna karar
vermek de zordur. Bu nedenle, “tibbi gereksinim” olan
ve olmayan arasindaki sinir da siklikla belirsizlesir ve
“terapi” ile “tedavi edici olmayan geligtirme” arasindaki
simr bulanik olabilir. Ornegin, bir gen diizenleme
yaklasimi kotii kolesteroliin azalmasina izin vererek
saglikli bir yagam tarzina yol agabilir. Uzun vadede hem
bireye hem de topluma fayda saglayabilecek bu
varsayimsal senaryonun, tibbi bir ihtiya¢ olarak m1 yoksa
“giiclendirme” olarak mu siniflandirilmasi gerektigi acik
degildir.

Ustelik insana yeni “giicler” kazandiran bu
uygulamalarin talebi halinde bu talebin hakliligina karar
verecek kisi/kurum/mekanizmalarin kim ya da kimler
olacagi ve verilen kararlarin etik ve yasal agidan hakli
cikarilmasinda merkeze konulan degerlerin neler olacagi
onemlidir.

CRISPR Teknolojisi ve / veya Uriinlerine Kimler
Erisebilir?

Burada adalet ve adaletin esit ve hak¢a dagitimi konusu
temel bir etik sorun olarak belirmektedir. CRISPR
inovasyonunun faydalari, toplumun tiim katmanlarina
adil dagitilacak midir? Kuskusuz bu sorun yalnizca
CRISPR  teknolojisine  6zgli  degildir, biyotip
teknolojilerinin hepsi i¢in gegerli olabilir. Birgok yeni
biyomedikal gelisme gibi, yeni CRISPR uygulamalarinin
da patent sahipleri i¢in karli bir alan olmasi
beklenmektedir. En azindan, gen tedavisi gibi CRISPR
bazli {riinlerin baglangig fiyatlarinin pahali olmasi
muhtemeldir. Etik soru, yiiksek fiyat etiketinin CRISPR
triintinii yalnizca diinyanin segkinleri igin erigilebilir
hale getirip getiremeyecegidir. CRISPR
karakterizasyonu ve gelisimi i¢in fonlarin c¢ogunun,
devlet fonlarindan ve dolayisiyla vergi miikelleflerinin
paralarindan kullanildigi ve bu nedenle teknolojinin
potansiyel olarak hayat kurtarict yararlarinin, bu
teknolojiyi finanse eden kisilerden esirgenmesinin uygun
olmadigimi sdylemek zor olmayacaktir. Ancak bu tiir
yeni teknolojiler ilk olarak uygulamaya sokuldugunda
sinirli kaynaklarin adil kullanimi konusunda sorunlar
yasandig1 da bir gergektir. Global diizeyde kuzey/giiney
ve gelismis/az gelismis iilkeler ve iilke vatandaglari
acisindan da adil olmayan durumlar yasanmasi olasidir.

Somatik ve Germline insan Genom Diizenlemesini
Smirlandirmak

Yukarida belirtildigi  gibi, CRISPR teknolojisinin
belirgin uygulamalar1 hiicre ve gen tedavileridir. Bugiine
kadar, gen tedavisi, genetik hastaliklar1 tedavi etmek,
somatik hiicreleri diizenlemek i¢in genom miihendisligi
teknolojilerinin kullanilmasini i¢germektedir. CRISPR
tabanli gen terapisini igeren klinik g¢aligmalar halen
devam etmektedir. Her ne kadar klinik gen ve hiicre
tedavileri gegmiste ana yol bloklarina sahip olsalar da,
beklenmeyen yaralanmalar ve 6liim nedeniyle son on
yilda 6nemli giivenlik gelistirmeleri yapilmistir. CRISPR
teknolojisindeki gelismeler ve daha giivenli dagitim
yaklagimlari ile gen terapisinin terapotik uygulamalar
artmaktadir. Amerika Birlesik Devletleri ve diger
yerlerde, federal diizenlemeler, potansiyel riskleri
potansiyel olarak en aza indirmek ve yoOnetmek igin
kurumsal inceleme kurulu sistemi araciligiyla gerekli
yasal ve etik ¢erceveleri saglar.

ABD Ulusal Saglik Enstitiileri, 2018 Ocak'inda Somatik
Hiicre Genom Diizenleme programimi baglatti. Son
zamanlarda, profesyonel bilimsel ve tibbi topluluklar,
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endistri kuruluslar1 ve CRISPR 0nciileri insanlarda bu
tiir diizenlemelerin ahlaki/etik olarak izin verilebilir olup
olmadigina dair raporlar yayinladilar. Hollanda, Birlesik
Krallik, Ispanya ve Amerika Birlesik Devletleri'nden
gelen raporlar, belirli sartlar altinda diizenlemeye izin
verilebilecegini  sOylemektedir.  Yukarida  soziinii
ettigimiz NASEM Komitesinin germ hatti1 diizenlemesi
hakkindaki raporu, insan germline arastirmalarinin
baslamasi igin gerekli hiikiimleri de belirtmektedir.
Ozellikle, prosediirlerin riskleri ve potansiyel saglik
yararlar1 hakkinda giivenilir preklinik ve / veya klinik
verilerin mevcudiyeti, prosediiriin aragtirma
katilimcilarmin ~ saglign  ve giivenligi  {izerindeki
etkilerinin klinik denemeler sirasinda titiz gdzetimi;
kisisel Ozerklige saygi; hasta mahremiyetine uygun
maksimum seffaflik; halkin siirekli katilimiyla hem
saglik hem de sosyal fayda ve risklerin yeniden
degerlendirilmesine devam edilmesi... onemlidir. Her ne
kadar bu baglamda kétiiye kullanimla ilgili korkular ¢ok
fazla olsa da, aragtirmada kusurlu embriyolarin
korunmasi, bazi hastaliklarin en erken zamanda optimal
olarak yok edilebilecegi gibi kalitsal germline
diizenlemesini destekleyen makul argiimanlarin olmasi
Onemlidir.

CRISPR Kullanimim Diizenleyen Uluslararasi
Diizenlemeler Hazirlanmal ve Yayinlanmah nm?

Konu ile ilgili etik tartismalar ve ilkeler 6nemli olsa da,
iyi biliyoruz ki kendi baglarina ¢ok az gii¢ saglarlar. Tipik
olarak, eger etik kurallar ihlal edilirse, ihlal eden (ler) in
etik sorumlulugu, belirli yasalar1 ihlal ederken ortaya
¢ikan hukuki sorumlulugun sonuglarina kiyasla oldukga
disiiktiir. Etik beyanlarinin ihlali, finansman kaybina,
yaymlarin geri ¢ekilmesine, is kaybina ve biyomedikal
topluluk arasinda giivensizlige yol agabilir. Hukuki
ihlalde yasalarca verilen cezalar, agir para cezalarina ve
Kimi durumlarda ceza hukuku miieyyidelerine yol
acabilir. Kiiresel Olgekte temel etik ilkelere ve ulusal
yasalar1 da baglayici olabilecek uluslar Ustii s6zlesmelere
gereksinim vardir.
Sonuclar ve Ongériiler

CRISPR teknolojisi olgunlagsmaya ve yayginlagmaya
devam ediyor ve edecek. Heyecan verici bigimde yeni
islevlere sahip yeni CRISPR sistemleri hala
kesfedilmektedir. Bu tiir devrimci araglarin potansiyel
yararlar1 da sonsuzdur. Bununla birlikte, ahlaki ve etik
kaygilar1 artiran riskleri de vardir. Fayda ve riskler
konusundaki belirsizlikten kaynakli yasaklamalar ve bu

yasaklamalarin  ardindaki  gerekgeler iyi analiz
edilmelidir.
lleriye doniikk, yukarida kisaca bahsedilen etik

karmagikliklarin en iyi nasil ele alinacagina karar verecek
bir  organizasyon  kurulmasi onemlidir  ve
desteklenmektedir. Son zamanlarda, bir grup Avrupali
bilim insanlari, genom diizenlemenin etik kullanimi
hakkinda inceleme ve degerlendirme amacgli dernekler
kurdular. Genetik diizenlemede ahlaki/etik konularla
ilgili tartigmalarin yalnizca bilimsel topluluk tarafindan

10.

11.

12.

13.

14.

15.

yonetilmemesi gerektigini konunun sosyal ve toplumu
ilgilendiren boyutu nedeniyle halk katiliminin 6nemine
dikkat ¢ektiler.

Biyotip teknolojileri gelistikce, bu teknolojilerin
kullanimlarmi ¢evreleyen etik ve yasal cerceveler
hakkindaki tartigmalar devam edecektir. Olusturulan
platformlar, tartigsmalar1 ve olasi kararlari ilerletmek igin
onemlidir. Farkli topluluklarin ve farkli disiplinlerin
katkilariyla ulusal ve uluslararas1 kuruluslardan gelen
onerilerle CRISPR teknolojisinin potansiyel risklerini en
aza indirmek ve potansiyel faydalarini en iist seviyeye
¢ikarmak ve uygulamak miimkiin olacaktir. Hem ulusal
etik kurullarin hem de aragtirma etik kurullarinin etik
kurallarin uygulanmasinda gorev iistlenmesi
muhtemeldir.
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