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GENLERIN
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Barbara McClintock ve Atlayan Genlerin Kesfi
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Barbara McClintock
(1902-1992) o e Doty

Merve Calisir ve Dr. Adil Denizli

Hacettepe Universitesi, Kimya Bslimd, Beytepe, Ankara

Barbara McClintock’un kayda deger yasami, yirminci yazyildaki genetik
tarihini kapsiyordu. Genetik bilimi, teknik olarak Mendel'in onlarca
yil 6nce gerceklestirdigi deneylerine dayansa da, yizyilin baginda

Mendel'in ¢calismalarinin yeniden kesfedilmesiyle baslad.

McClintock'un hem deneysel hem de kavramsal katkilarda bulundugu
genetik bilimi, molekdler biyolojiden hlicre ve gelisim biyolojisine,
tip ve tarima kadar tim biyoloji bilimlerine hakim hale geldi.
Kalitimin kromozomal temeli, McClintock Cornell Universitesi Botanik
BolUmU'nde yUksek lisans egitimine basladiginda ¢oktan yerlesmisti.
McClintock, bir yiksek lisans 6grencisi olarak ilk dnemli katkisini, on
misir kromozomunun her birini tanimlamasina izin veren sitolojik
teknikler gelistirerek yapt1. Bu ilk deneyler, 1929 ile 1935 yillan
arasinda Cornell misir genetigi grubu tarafindan yapilan dikkate deger
bir dizi sitogenetik kesif i¢in temel olusturdu. Tim hesaplara gore,
McClintock bu yetenekli grubun entelekttel itici gliclydU ve bir¢oguna
ya onemli 6l¢lde katkida bulundu ya da bunlardan minhasiran
sorumluydu. Bunlar, bireysel kromozomlarla misir baglanti gruplarinin
tammlanmasini, genetik caprazlamanin iyi bilinen sitolojik kanitini,
kromatid ¢aprazlamanin kanitini, kromozomlar i¢indeki genlerin fiziksel
konumunun sitolojik belirlenmesini, homolog olmayan eslesmenin
genetik sonucglarinin tamimlanmasini icerir.
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Halka seklindeki kromozomlarin
kararsizhigiile fenotipik gesitlilik arasindaki
nedensel iliskinin kurulmasi, sentromerin
bolinebilir oldugunun kesfedilmesi ve
nikleolusun olusumu icin gerekli olan bir
kromozomal bdlgenin tammlanmasidir.
calismasinin
takip eden yillarda McClintock, misir
sitogenetik calismalarina devam etti
ve sonunda kirlmasiyla
ilgilenmeye basladi ve telomerleriolmayan
davramslart  hakkinda
onemli gozlemler yapti. Bu ¢alismalardan
elde edilen bilgileri kullanarak McClintock,
yeni mutasyonlar olusturmak igin lirik
kromozomlan kullanmak igin bir ydntem
gelistirdi. Her bir ebeveynden kink bir
kromozom alan bitki nesilleri arasinda,
beklenmedik bir sekilde yiksek frekansta
dengesiz mutasyonlarin yan sira dizenli
bir kromozom kirlma bélgesini tanimlayan
benzersiz bir mutasyon gozlemledi. Bu
gozlemler onun ilgisini o kadar ¢ekmisti
ki, kromozom kirma yeri hakkinda yogun
bir aragtirma yapmaya baslad. Birkag yil
icinde, 1948'de vyayinlanan, kromozom
kiran lokusun simdiye kadar herhangi bir
genetiklokusiginbilinmeyen birsey yaptig
sonucuna varacak kadar &grenmisti: bir
kromozomal konumdan digerine hareket
etti, bu olaya transpozisyon adini verdi.

Doktora tamamlanmasini

kromozom

kromozomlarin

aldi. McClintock'un olaganisti bilimsel
yetenegi ve erken donem sitogenetik
calismasinin 6nemi hizla anlagildi. 1944'te
larkikiyasinda Ulusal Bilimler Akademisi‘'ne
Uye oldu ve secilen Uclnct kadin oldu.
Ancak aktarim Uzerine sonraki ¢alismasi,
bir entelekttel aforizma dénemine yol
agti. Kusursuz deney yapma konusundaki
Gninden kimse siphe duymasa da,
genlerin  hareket edebildigi
genetik haritalarin olusturulmasina izin
veren genetik aktarimin dizenlilikleriyle o
kadar celisiyordu ki, genelliginden siphe
ediliyordu. Ancak 1960’larin sonunda,
bakteriyofajlarin ve bakterilerin hareketli
DNA dizileri igerdigine dair kantlar
birikmeye basladi. Takip eden yirmi yil
boyunca, yer degistirebilen elementlerin
sadeceheryerdedegil,aynizamandabirgok
organizmanin genomlarinda olaganistd
derecede bol oldugu agik hale geldi.
Kesfinin &neminin farkindalig1 arttikga,
halkin taninmasi da artti. 1970'te Ulusal
Bilim Madalyasi ile baslayan McClintock,
neredeyse kirk yil 6nce yer degistirmeyi
kesfinden dolay1 1983'te Fizyoloji veya Tip
alaninda paylagilmanms bir Nobel Odiili ile
sonuglanan bir dizi prestijli 6dil ald.

kavrami,
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Gencligi ve
FEgitin

McClintock Hartford,
Connecticut'ta Sara Handy McClintock
ve Thomas Henry McClintock'un oglu
olarak dinyaya geldi. Annesi basarili bir
piyanist, sair ve ressamdi ve babasi bir
doktordu. Barbara, Dr. McClintock tibbi
muayenehanesini kurmak icin micadele
ederken dogan dort cocugun tglinclsiydd.
McClintock, kendi hesabina gore tuhaf
bir cocuktu ve annesiyle iligkisi bagindan
beri zordu. Barbara, yaklasik G¢ yasindan
okula baslayana kadar Massachusetts'te
teyzesi ve amcasiyla yasadi. Balik tliccan
olan amcasina 6nce at arabasiyla, sonra
da ilk motorlu kamyonuyla eslik etti. Bu
zamandan zevk aldigim bildirdi ve daha
sonra arabalara olan ilgisini amcasinin
aracinin sik sik arizalanmasiyla micadele
etmesini izlemeye bagladi. McClintock
okulagitmekicineve dondive 1908'de aile
Brooklyn, New York’a tagindi. McClintock,
annesinin  bebeklik déneminde bile
alisitmadik derecede uzun sireler boyunca
kendini eglendirebildigine dair raporunu
anlatarak, kendisini ¢ok erken yaslardan
itibaren kendine yeten biri olarak tanimlad.
Daha sonra sporu ve kitap okumak ya
da sadece oturup disinmek gibi tek
basina yapilan ugraslan tercih etti. Her iki

Barbara
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Bilimi kesfetti; 6grenmeyi ve en ¢ok da bir seyleri
¢ozmeyi severdi. Barbara, annesinin gercekten
topluma ait olmayan ve zor bir yasam suren yaratiklar
olarak gordugu bir kadin Universite profesori

olabilecegine dair annesinin derin endisesini hatirlad..

ebeveyn de cocuk yetistirme konusundaki
tutumlarinda  olduk¢a  sira  disiydr
Cocuklarin  ne olmalan gerektiginden
¢ok ne olacagr ve olabilecegiyle
ilgileniyorlardi. Resmi egitimin bir cocugun
egitiminin yalmzca bir pargasi olduguna
ve diger deneyimlerle esit 6neme sahip
olduguna inanyorlardi. Ornegin, Barbara
buz patenine ilgi gésterdiginde, ailesi ona
mevcut en iyi ekipmani satin aldi ve hava
uygun oldugunda okulu kayarak kaymasina
izin verdi. Barbara’min, bir insan olarak
ona karst son derece anlayishi ve duyarl
olan babasiyla ¢ok &zel bir iligkisi vard.
Cocukkenbile McClintock’'uninsanlarakars
esrarengiz bir hassasiyetivardi. Ogretmenin
ruhsal olarak itici oldugu algist nedeniyle
kendisini yogun bir sekilde rahatsiz eden
bir 6gretmeni oldugunu anlatti. Ogretmene
tepkisini hafife almakyerine, McClintock'un
babasi onu okuldan aldi ve ona 6zel bir
Ogretmen tuttu. Ve aralarindaki gergin
iliskiye ragmen McClintock'un annesi,
lizimin alisilmadik yasam tarzini tamamen
destekledi. Barbara, cocuklugundan bir
komsunun onu sokakta erkek oyunlar

oynadigl icin azarladig ve kizlarin yaptigi |

seyleri yapmay1 6grenmesinin zamaninin
geldigini soyledigi bir olay1 anlatti. Olay:
duyan Barbara’nin annesi komsuya telefon
etti ve ona kiziyla bir daha asla bu sekilde
konusmamasim  sdyledi.  McClintock,
Brooklyn'deki Erasmus Hall Lisesi‘'ne gitti
ve lise yillarinda, ¢ocukluk tuhafliklarin
asip geleneksel bir geng kadin olmayacag:
giderek daha agik hale geldi. Bilimi kesfetti;
6grenmeyi ve en ¢ok da bir seyleri cdzmeyi
severdi. Barbara, annesinin gercekten
topluma ait olmayan ve zor bir yasam
stren yaratiklar olarak gérdigl bir kadin
Universite profesdrl olabilecegine dair
annesinin derin endisesini hatirladi. Bu
dénemde Barbara da yapmak istedigini
yapmanin aci verici sonuglar olacaginin
giderek  daha
Ama sonuclarn ne olursa olsun kendi
egilimlerinin peginden gitmesi gerektigini
de biliyordu. McClintock 1918'de liseden
mezun oldugunda, aile zor durumdaydi.
Barbara, Cornell Universitesi'ne gitmeye
gonil vermis olsa da, cok az paralar vard
ve annesi, kizlarinin daha fazla egitim
almasinin, evlilige engelolacaginainanarak

fazla farkina  vardu.

kesin bir sekilde karst ¢ikti. Barbara bir is

bulma kurumunda ise girdi ve aksamlan
kitiphanede okuyarak egitimine devam
etti. Donemin baslamasina sayili ginler
kala babasinin araya girmesiyle karar
Barbara, Ithaca'ya giden bir
trene bindi ve felsefe doktoru derecesini
kalacag

bozuldu.
kazanmak i¢in Cornell'de
egitimine baslad.

JMesleki Tarih

McClintock, Cornell'de hem sosyal hem de
entelektiel gelisti.
seviyordu ve c¢ok seviliyordu - Oyle ki,
birinci simf kadin simifinin baskani secildi.

olarak Ogrenmeyi

Ancak Universite yillarinda verdigi kararlar,
kat1 bireyselligi ve kendine hakimiyeti ile
tutarliyd. Sosyal hayatindan zevk aliyordu
ama iligkilerinin hi¢birinin
sirmeyecegini  biliyordu.  Yalmzliktan
duydugu rahatlik ve bilmenin, 6grenmenin
ve anlamanin verdigi muazzam keyif,
yasaminin belirleyici temalar olacakt.

uzun

Uciinci yilinda, 6zellikle heyecan verici bir
genetik dersinden sonra, profeséri onu
genetik alaninda ylksek lisans dersi
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almaya davet etti. Bundan sonra, kendisine
bir yiksek lisans 6grencisi gibi davranildi
ve lisans egitimini bitirdiginde, aklinda
hicbir soru yoktu: Genetik caligmalarina
devam  etmesi  gerekiyordu. Ancak
Cornell'in bir grup 6nde gelen genetikgisi
varken,
almayan bitki 1slah boéliminde genetik
ogretildi. Boylece McClintock,
bolimine sitoloji alaninda ve genetik ve
zoolojide yan dal olarak kaydoldu. Misir
genetikgilerinin ¢alismalarim tamamlamak
bitkisi ~ 1slah  ¢abalarim
glclendirmek icin ABD Tanim Bakanlig
tarafindan desteklenen Cornell'de bir
pozisyona atanan bir sitolog olan Lowell
Randolph'un yaninda Gcretli asistan olarak
¢alismaya basladi. McClintock ve Randolph
iyianlasamadilar ve kisa sire sonra ¢alisma

kadin  lisanststd  Ogrencileri

botanik

ve misir

iligkilerini sonlandirdilar, ancak meslektas
ve Omlr boyu arkadasi olan Marcus
Rhoades'in daha sonra yazdig gibi: "Kisa
iliskileri  ¢ok  dnemliydi  ¢lnkd
sitogenetiginin dogusuna yol acti.” dedi.

misir

Onmisirkromozomunun her birini glvenilir
bir sekilde tamimlamanin ilk gérevi henlz
tamamlanmamisti. boyama
tekniklerinin yetersizligi ve genellikle bu
tdr calismalar icin kullanilan kék ucu
materyalindeki kromozomlarin glvenilir
bir sekilde ayirt edilememesi ilerlemeyi
sinirladi. McClintock
¢6zdd. Rhoades'in anlattig1 gibi: Belling'in
yeni yayma tekniginin
kullammindan yararlanan McClintock'du.
Triploid calismalari sirasinda, ilk mikrospor
mitozundaki metafaz veya ge¢ profaz
kromozomlarinin
parafin
kromozomlarindan ¢ok daha iyi oldugunu
kesfetmisti. Birkag hafta icinde, Science’ta
yaymladig
idiogramint hazirladi. Bu, McClintock'un
misir genetigine yaptigi il bdyuk katkiyds

Mevcut

her iki sorunu da

asetokarmin

sitolojik ayrnm igin

kesitlerindeki kok ucu

misir  kromozomlarinin  bir

ve kromozomlarin
genetik
iliskilendiren ve yeni sitogenetik alamin
tamimlayan gercek bir kesif patlamasinin
temelini att1. McClintock, 1927'de doktor
Gnvanini aldi ve bir egitmen olarak atand.
Cornell'den ayrilmay1 hi¢ disinmemisti ve
bundan sonra ne yapilmasi gerektigini tam
olarak biliyordu: misir genetik baglanti
gruplarinin

davramsin

organizmanin ozellikleriyle

kromozomlara atanmasi

| gerekiyordu. Yine Rhoades'in sozleriyle: 1

Aralik 2024

“"Cornell'de 1928'den 1935'e kadar olan

yillar, yogun sitogenetik  aktivitenin

yasandig1 yillardi. ilerleme hizliydi, hava
elektrikliydi.”. Misir genetiginin kurucusu
Profesdr R. A. Emerson, McClintock, Beadle,
Burnham, Rhoades ve Randolph'un yam
sira birkag yiksek lisans &grencisi de dahil
olmak Uzere grup kiguktd. McClintock o
zamana kadar mikrosporositlerdeki pakiten

McClintock
kromozomlarin
davranisini
organizmanin
genetik
ozellikleriyle
iliskilendiren ve
yeni sitogenetik
alanim
tanimlayan
gercek bir kesif
patlamasinin

temelini att1.
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Her birimizin okudugu yuzlerce
makaleden yarim duzine kadari,
guzel mantiklari ve aksi takdirde
belirsiz olan bir konuyu acikliga
kavusturmalari nedeniyle
aklimizda kaliyor.

kromozomlarinin sitogenetik calisma igin
daha
oldugunu kesfetmisti ve kesifler birbirini
hizli bir sekilde takip etti. Her baglanti
grubu kisa sirede bir kromozoma atandi ve
genetik davramslarinin fiziksel bagintilar,
arastirmanin birincil odak noktas1 oldu.
Yeni bir yiksek lisans 6grencisi olan Harriet
Creighton,  1929'da  gruba  katild.
McClintock, onu sitoloji ve genetik alaninda
uzmanlagsmaya ederek,
lisanslstl egitim programini dizenleme
gorevini Ustlendi. Ertesi yilin baharinda
McClintock, Creighton'in genetik
rekombinasyon ile olarak
gozlemlenebilen gecisleri
korelasyon kurma isini
Ustlenmesini 6nerdi. McClintock, uygun
genetik ve sitolojik belirteclere sahip
stoklar sagladi ve ilk kez genetik
rekombinasyonun kromozom
segmentlerinin  fiziksel degisiminin bir
yansimast oldugunu gosteren calismaya
rehberlik etti. Creighton ve McClintock
yazilan  calisma, 1931'de
Proceedings of the National Academy of
vyayinlandi ve belki de
McClintock'un genetik bilimine ilk ufuk
agia katkistydr ve bir¢ogu daha sonra
gelecekti. Sonraki birkag yil i¢cinde, bazen

mikrosporlarinkinden  ¢ok Gstin

ikna onun

sitolojik
kromozom
arasinda  bir

tarafindan

Sciences'da

tek basina, bazen baskalanyla birlikte 1

yaptig1 kesiflerinin en énemlileri arasinda,
kardeg kromatitlerin de genetik ve sitolojik
caprazlama sergiledikleri, genlerin fiziksel
olarak kromozomlar Uzerinde lokalize
olabildikleri, homolog olmayan kromozom
genetik  sonuglar,
seklindeki kromozomlarin  olusumunun
belirli fenotipik cesitlilik tirleriniagikladigy,
sentromerin  bélinebilir  oldugu,
kromozomlarin tekrarlanan fizyon ve
lkirtma déngllerine maruz kalabilecegi ve
belirli bir kromozomal bélgenin, nikleol
duzenleyici bodlge (NOR) ), ¢ekirdekgik

gelisimi i¢in gereklidir. McClintock'un Unl

ciftlerinin halka

lcirik

artiyor olsa da, kalici bir konumu yoktu.
Cornell
misafirperverdj,
disindaki alanlarda kadin profesor yoktu.
1931 ile 1933 arasinda McClintock, Ulusal
Arastirma  Konseyi'nden  bir  bursla
desteklendi ve  California  Teknoloji
Enstitlisi ve Missouri Universitesi'nin yam
sira Cornell'de calisti. Lewis Stadler onu,
cesitli anormallikler gdsteren X 1s1nina tabi

kadin Ogrencilere karg

ancak ev ekonomisi

tutulmus bitkilerin kromozomlarin
incelemeye davet etti. Isinlamanin
kromozomlarda translokasyon,

inversiyonlar, halka
kromozomlarin olugumu dahil olmak tzere
cesitli  yapisal  degisikliklere
oldugunu buldu. T. H. Morganin daveti

delesyonlar  ve

neden

CalTech'e
nikleolusun

McClintock,
baglandig
noktayr incelemeye basladi. Bu, NOR'u
tanimlamasina (McClintock, baslangicta bu
siteye "nikleolar dizenleme orgam” adim

Uzerine gelen

kromozoma

verirken yaptig1 gramer hatasini mahvetti)
ve Ozelliklerinin bir agiklamasina yol acti.
Bir translokasyonun NOR'u iki bdlime
ayirdigr stoklan kullandi ve ana sonucuy,
NOR'un her bir parcasinin bagimsiz bir
dizenleyebilecegi ve bu
NOR'un genetik olarak alt
aynlabilir olduguydu.
NOR  yayininin
agiklayan hicre biyologu Joseph Gall séyle
yazmistir, "Her birimizin okudugu yizlerce
makaleden yarim dizine kadan, glzel
mantiklar ve aksi takdirde belirsiz olan bir
konuyu agikliga kavusturmalar nedeniyle
aklimizda kaliyor. veri seti veya sadece
teknik zarafet. . " Bana gore, Barbara
McClintock'un erken dénem sitogenetik
makalelerinden biri bu kategoriye giriyor.
Misirin nikleolusuna iligskin analizi 1934'te
Zeitschrift ~ fir  Zellforschung  und
Mikroskopische Anatomie'de “Belirli bir
kromozomal elementin iligkisi” basligiyla
yayinlandi. 1933'te McClintock, Almanya’ya
gitmek icin Guggenheim Bursu ald.
McClintock, Almanya'da

nikleolus
nedenle
bolimlere

McClintock'un etkisini

savas oncesi

1 kargilastig1 seye tamamen hazirliksizdi ve



McClintock’un
bir  yil  gecmeden cesareti etmeye calisirken,
Cornell'e dondu. basanlaniyla  orantil
Beklentileri ic klrllmlstl ve ¢cok az  pozisyonun
kararticiydi.  Yiiksek kendisinin kadinlara acik oldugu
lisans egitimini yedi yil bir gergekti. Sonunda,
once tamamlar?n;; ve ve erkek 1936'da Lewis Stadler,
uluslararast  taninirlik meslektaslarmln Missouri Universitesi'ni
kazanmisti, ancak bir . . kendisine yardimc
kadin olarak biyik bir beklentileri dogentlik teklif etmeye
arastirma arasmdaki ikna edebildi.
Universitesinde  kalici Pozisyonu kabul etti ve
bir akademik pozisyon esitsizlikten X 1sinlamasi ile kirilan
elde etme Umidi ¢ok h tsi1z misir kromozomlarinin
azd. Emerson, rana davramsin  izlemeye
cabismalanm  iki vl olmustu_ bagladi. Yeni kinlan

boyunca desteklemek

icin Rockefeller Vakfi'ndan bir hibe ald.
Soézde Emerson‘in asistani olarak maas alds,
bagimsiz olarak c¢alismaya devam etti.
McClintock'un lantmistt  ve
kendisinin ve erkek meslektaslarinin
beklentileri ~ arasindaki  egsitsizlikten
rahatsiz olmustu. Olaganistl yetenekleri
ve basarilarn biytk begeni topladi, ancak
cogu meslektasi tarafindan, buyik ol¢ide
hizli zekasi ve ikinci siif is ve disinceye
karst  hosgorisuzligli nedeniyle aym
zamanda “zor" olarak da gériildi. Onde
gelen birka¢ meslektasr ona uygun bir
akademik pozisyon saglamasina yardim

cesareti

kromozomlarin
uclarimin birbiriyle kaynasma egiliminde
oldugunu, bir hicre boélindiginde ve
kromozomlar yeni hiicrelere dagitildiginda
tekrar disentrik  kromozomlar
olusturdugunu  6grendi. Aynica, kirnk
kromozomlarin “iyilestigi” kosullar da
tammladi. 1944'te Genetics'te yayinlanan
bir makalede, belirli bir stokta normalde
“iyilesecek” kink bir kromozom ucunun
oldugunu bildirdi. embriyonun
gelisimi sirasinda bunu bagaramadi. Bu,
telomer adi verilen kromozom uglarinin
eklenmesinin  aktif bir genetik sireg
oldugunu ve stoktaki sorumlu genin

larilan

lkisaca

P
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mutasyonla inaktive edildigini ima etti.
Kromozomlara telomer ekleyen enzimi
kesfeden Elizabeth Blackburn, “DNA
uclarina DNA ekleyen bir
enzimatik aramaya
verdigimde bu bilgi aklimdaydi” diye
yazmisti. McClintock'un itibarn artmaya
devam etse de (19%39'da Genetics
Society’nin bagkan yardimciligina secildi),
Missouri‘deki konumu zayif kaldi. Geldikten
kisa bir sire sonra kendisininkinin 6zel bir
randevu oldugunu anlad. Kendisini fakilte
toplantilart da dahil olmak Uzere normal
akademik faaliyetlerden dislanmis buldu
ve sonunda sadece terfi alma olasiiginin

telomerik

aktivite karar

distk zamanda
istihdamimin devam etmesinin Stadler'in
varligina bagl oldugunun farkina vardi.
1941'de Missouri'den izin aldi ve geri
donme niyeti olmadan ayrildi. Columbia
Universitesi'nde yeni bir pozisyon almis
olan arkadagi Marcus Rhoades'e misirini
nerede yetistirecegini sordugunu yazd.
Yaz i¢in Cold Spring Harbor'a gitmeyi
planliyordu. McClintock icin bir davet, o
zamanlar Cold Spring Harbor'daki baskin
aragtirma
Washington'daki Carnegie Enstitlisi'nidn
Genetik Departmam Uyesi olan Milislav
Demerec araciligiyla ayarlandi. Demerec, o

olmadigim,  aym

laboratuvan olan
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yilin sonlarinda bolimdn midard oldu ve
McClintock'a bir yillik aragtirma randevusu
teklif etti. Kendini adama konusunda
tereddit etse de McClintock kabul etti.
Demerec, atamayr kalic1 hale getirmeyi
onerdiginde, McClintock oldukga isteksizdi,
ancak Carnegie Enstitisi'nin o zamanki
baskani olan Vannevar Bush ile konugsmak
icin  Washingtona ugmayr kabul etti.
McClintock, birbirlerini hemen tuttuklarin
ve her ikisinin de ziyaretten son derece
keyif aldiklarin hatirladi. Bush, Demerec'in
McClintock'u arastirma ekibinin daimi bir
Uyesi olarak atama istegini destekledi.
McClintock, kalip kalmayacagindan hala
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emin olamadan kabul etti. McClintock
kaldi. 1967 yilina Carnegie
Enstitisd’ndn Washington Genetik
Departmani'min bir personeliydi, bunun
Uzerine Carnegie Enstitisd'nin seckin
hizmet Uyesi oldu ve 1992'deki &limine
kadar Cold Spring Harbor'da kaldi. Carnegie
ona isini yapma 0zgUrlugu
McClintock'un taahhitlerde bulunmaktan
hoslanmadig1 belliydi: her zaman 6zglr
olmak isterdi, tam olarak yapmak istedigini,
istedigi zaman yapmakta ©zglr olmak.
Gercekten de, kendisini yazili bir arastirma
planina adayamayacagi icin buglinin hibe
dinyasinda asla  bir
olamayacag! konusunda 1srar etti. Onu
buyileyen beklenmedik seylerdi ve
uymayan bir gézlemin pesine dismeye her
Carnegie'ye yerlesen
McClintock, larik kromozomlarin
davranislar Gzerine ¢alismalarina devam
etti ve bunlarn kullanarak 9. kromozomun

kadar

verdi.

bilim  adam

zaman hazird.

lisa kolunda mutasyonlar Gretmek icin bir
yontem gelistirdi. 1944 ve 1945'te Ulusal
Bilimler ~ Akademisi'ne  secildigi ve
McClintock, Washington Carnegie
EnstitGsd  Yilbgr'nda, her biri kink bir
kromozom 9  tasiyan, c¢aprazlama
ebeveynlerden elde edilen kendi kendine
tozlagan bitkilerden vyetistirilen déllere
iligkin analizini bildirdi. Bu nesiller arasinda,
beklenen son eksiklikler, cesitli boyutlarda
baz1 igsel eksiklikler ve bazi “kiskirtict”

eksiklikler dahil olmak Uzere bircok
mutasyon saptadi. Cekinik fenotipten
baskin  fenotipe alacaliik  gdsteren

v

mutantlar. Ayrica “ilging bir kromozomal

davrams tard” gozlemledigini bildirdi.

Gelisim  sirasinda  hicrelerden  kink
kromozomlardan birinin tekrar tekrar
kaybin1 iceriyordu. Kirk kromozomlar

Uzerine yaptigi Onceki calismalarimin
15181nda onu tuhaf kilan sey, bu 6zel stokta
her zaman 9. kromozomun kirilmasi ve hep
aynm  yerden McClintock
kararsiz kromozom bdélgesini Ayrisma veya
Ds olarak adlandirdi ¢tinkd “eylemlerinin
en kolay fark edilen sonucu bu ayrigmadr.”
Ds lokusunun “yalmzca belirli bir baskin
faktor oldugunda  ayrisma
ugrayacagim” hemen
saptadr. Ds'de kromozom kirilmasini aktive
ettigi icin bu faktore Aktivatdr (Ac) adim
verdi. 1948'de yayinlanan Carnegie Yillig
icin  raporunu yazdiginda, bu vyerler
hakkinda bazi olaganlistid sonuglara
ulagmistr. Ac yalmzca Ds-aracili kromozom

lkinlmasiyd.

mevcut
mutasyonlarina

larnlmastigin gerekli degildi, ayn1 zamanda,

arkadasi Marcus Rhoades'in birkag yil 6nce,
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biri misir a lokusunun bir aleli olan bir ¢ift
etkilesen lokus i¢in tamimladigr gibi, daha
once stabil olan
istikrarsizlagtirabilirdi. Ancak bundan daha
fazlas1 ve benzeri gérilmemis bir sekilde,
kromozom kiran Ds lokusu “kromozomdaki
konumunu degistirebilir”. Ayrica, Ac yerinin
D’lerin

mutasyonlar

transpozisyonu  i¢in
olduguna ve Ds yeri gibi Ac yerinin de
hareketli olduguna dair kamti vardi. Birkag

gerekli

yiliginde McClintock, hem Ac hem de Ds
yalnmzca  genetik
Gzerindekikonumlarinidegistirebildiklerini
degil, ayni zamanda lokuslara yerleserek R.
A. Emerson tarafindan P'de baslangicta
incelenen bir tirdeki kararsizmutasyonlara

lokuslarinin harita

neden olmak igin hicbir sipheye yer
birakmayacak sekilde kanmtlamisti. 1951
Cold Spring Harbor Sempozyumu igin
makalesini hazirladiginda, McClintock en
az dort farkli genin kararsiz alellerini izole
etmisti.
eklenmesi neden oldu ve bu nedenle

Bazilarina Ds  elementinin

istikrarsizlik igin Ac'nin varligim gerektirdi.

Digerleri, Ac  6gesinin  kendisinin
eklenmesinden kaynaklandi ve dogas
geregi  kararsizdi.  Genetikgileri  ve

bah¢ivanlariuzun siredir biyileyen bu tir
mutasyonlarin istikrarsizhginin, eklenen
gelisim
genden sik sik ayrilmasina, normal islevi

genetik  elementin sirasinda
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McClintock, Jacob ve Monod'un yer

degistirebilir elementlerin aracilik ettigi

misir geni ifadesinin diizenlenmesine

iliskin terminolojisini benimseyerek

bu diizenleyici fenomenler arasindaki

paralellikleri hemen gordii ve bunlara

dikkat cekmeye calisti.

geri kazanmasina ve ayni zamanda vahsi
tip fenotipe atfedilebilecegini belirlemisti.
Ayrica etkilesimde bulunmayan farkl
“sistemler” de belirlemisti. Degiskenlik,
daha sonra vyeri degistirilebilen 0©ge
“aileler” olarak yeniden adlandinld.
McClintock, sempozyum sunumuna verilen
tepkinin saskindan dismancaya kadar
degistigini anlattr. Daha sonra, hakemli
dergilerde birkag makale yayinladi ve
yeniden basim taleplerinin azligindan,
genlerin hareket edebildigine dair sasirtici
haberlere daha genis biyoloji camiasinin
esit derecede soguk tepkiler verdigi
sonucuna vardi. Bundan sonra, McClintock
sonuglarint sanki yayinlanacakmis gibi
yazip dosyaladi, yilik Carnegie Enstitist
Yilbg1'nda sonuglarinin 6zlU &zetlerinden
biraz fazlasim ve sempozyumlar icin ara
sira  gbzden  gecirmeleri  yayinlad.
McClintock, Ac-D'nin yer degistirebilir
element ailesiyle ilgili analizine devam etti
ve Suppressor-mutator veya Spm adin
verdigiyenibirelement Uzerinde ¢calismaya
basladi. Otonom transpozisyon yapabilen
ve transpoze edemeyen versiyonlan da
bulunan bu 6ge, Ac-Ds ailesinin birgok
ozelligini tagiyordu ancak daha da karmasik
bir davrams sergiliyordu. Ornegin, bazi
ekleme mutasyonlar, etkilenen genin
ifadesini tamamen bastirmadi, ancak
tamamen islevsel Spm elementi ayn

| genomda mevcutty, bu da elemanin |

mutant genin ekspresyonunu etkileyen bir
madde  Uretebilecegini ima  ediyor.
McClintock'un, islem yapan bir dizenleyici
faktor ile DNA baglama bélgesi arasindaki
etkilesimin ilk ornegi oldugu kanitlanan
seye iliskin bu agiklamalarn, Jacob ve
Monod‘un lak operonunun dizenlenmesi
konusundaki ufuk agic1 calismasindan ¢ok
once yaymlandl. E. coli'de. McClintock,
Jacob ve Monod'un yer degistirebilir
elementlerin aracilik ettigi misir geni

ifadesinin dizenlenmesine iliskin
terminolojisini benimseyerek bu
dizenleyici fenomenler  arasindaki

paralellikleri hemen gordi ve bunlara
dikkat cekmeye ¢alist. Daha da biydleyici
olan McClintock, Spm &gesinin, tersine
cevrilebilirligiyle geleneksel mutasyondan
carpict sekilde farkli olan bir genetik
mekanizma tarafindan kalitsal olarak
etkisiz hale getirilebilecegini  buldu.
Gergekten de element, bircok bitki nesli
boyunca son derece inaktif bir bigimde
aktarilabilse de, hem gecici hem de kalitsal
yeniden etkinlestirme kabiliyetini korudu.
Ozellikle McClintock, her ikisi de aym
genomda bulundugu sirece aktif bir
elementin aktif olmayan bir elementi
aktive edebilecegi sonucuna vardi Buy,
aktif bir elementin, elementi dogrudan
veya inaktivasyondan sorumlu genetik
mekanizmaya midahale ederek aktive
eden bir madde sagladigini ileri strdd. Bu
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zamana kadar, McClintock'un ¢alismasi onu
bilimsel ana alkimin ¢ok digina ¢ikarmisti ve
derin bir anlamda meslektaslaryla iletisim
kurma vyetenegini kaybetmisti. Hepsi
stphesiz bir él¢tide dogruluk iceren bircok
agiklama girisimi olmustur. McClintock'un
kendi itirafina gore, ne yazili anlatim
yetenegi ne de karmasik olgulan basit
terimlerle agiklama yetenegi vardi. Ama
belki de daha dnemli faktorler var, ¢linkd
sabirli okuyucular onun
hem erken dénem hem
de sonraki makalelerini
yalnmizca anlasiir degil,

Sabirh

Oyle oldugunu soyliyorsa, dyle olmali!”
McClintock'un emrettigi entelektlel sayg1

boyleydi - ve kavramin tuhafligr ve
deneylerinin karmasiklig buydu.
McClintock, iletisim  kuramamasindan

dolay1 derinden hayal kirikligina ugramisty,
transpozisyonun ortaya ¢ikan
hikayesine olan hayranlig, sirdirebilecegi
en yiksek fiziksel ve zihinsel yogunluk
seviyesinde ¢alismasini sirdirmesi icin
yveterliydi.
Transpozisyon
calismalan sadece iki
kez kesintiye ugradu. ilk

ancak

ayn zamanda okuyucular kesinti, molekiler
entelektlel agidan da genetikgiler icin
zarif bulmuslardir. onun hem popiler bir organizma
Birincisi, genlerin erken donem haline gelen
hareket edebildigi fikri, Neurospora  kiflnidn

baglanti  haritalarinin

hem de sonraki

kromozomlarini

insasinin ve genlerin makalelerini tammlama problemini
lkr (:.\ m c? zom l ar yalnlzca gozefek kisinin -|-<e-r.1d151
Uzerindeki fiziksel .. oldugunu dustnen
haritalarinin altinda anlaslllr degll; George Beadle'in

yatan genler arasindaki
dizenli iligkilerle derin

ayni zamanda

daveti Uzerine 1944'te
Stanford'a yapilan bir

bir celigki icindeydi. entelektiiel ziyaretti. ikincisi,
Genlerin  birbirlerine a(;]dan da zarif 1950'lerin  sonlarinda,
gore konumlarin Ulusal Bilimler
strdurdiklerine  dair bulmuslardlr. Akademisi'nin, yiksek
kamtlar cok buydkty: verimli tarimsal

Genetik ogelerin

hareket edebildigi

kavramn, yazari ve sunumu ne olursa olsun,
siphesiz  bir direnisle kargilagsacakt.
Gercektende, McClintock'unilkraporundan
yirmi yil sonra bile, bakterilerde hareketli
elementlerin var olduguna dair ortaya
¢ikan kanitlar sipheyle karsilandi. Dahas,
McClintock
basladiginda, sadece parlak bir baslangig
degil, aym zamanda basanli, deneyimli,
olgun bir sitogenetikgiydi. Deneyleri ¢ok
karmasikti ve en hizli zihinlere bile
iletilmesi zordu. Mel Green, 1951 Cold
Spring Harbor Sempozyumu'ndan kisa bir
stire sonra kendisinin ve diger birkag
genetikginin, McClintock'un sdylediklerini

transpozisyon  ¢alismasina

muhtemelen  ylzyiin ~ 6nde  gelen
genetik¢ilerinden biri olan Sturtevant’
sorguladigin anlatiyor. Green,
Sturtevantn  su  sozlerini  aktanyor:

"Soyledigi tek kelimeyi anlamadim, ama

hibritlerin kullanilmaya

baslanmasinin onlarin
yok olmasina yol agacagr endisesiyle, Orta
ve Glney Amerika'daki yerli misir irklarin
belirlemek ve toplamak icin bir komite
kurdugu  zaman  meydana  geldi.
McClintock'tan, misir irklanim kromozom
morfolojisine gore simflandirma isini
yurdtmeleriiginyerelsitologlarinegitimine
yardim etmesi istendi. McClintock, 1958 ve
1960 kislarim Orta ve Giney Amerika'da
gecirdi ve misirin bolgeye yayilmasinin
yerli populasyonlarin kromozom yapisi
tarafindan  izlenebileceginin  ortaya
¢ikmasiyla bdydlendi. Calisma, 1978'de
tam bir monografi olarak ortaya c¢ikan
Carnegie Enstitisid Yilliklarinda
Ozetlendi. Ancak aktarim, McClintock'un
temel tutkusu olmaya devam etti. Resmi
emekliligi sirasinda, belirgin sekilde farkl
iki yer degistirebilir element ailesinin
genetik davranmisi hakkinda zengin bir bilgi

lisaca
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deposu biriktirmisti. Belki de yeni nesil
molekiler genetikgiler igin bilingsiz bir
hazirbik olarak, yol boyunca biriktirdigi
mutant elementlerin tim stoklarin dikkatli
bir sekilde korumalk i¢in iginin dneminden
yeterince emindi. Ve gercekten de, aktif
saha ¢alismasinin sona erdigi siralarda
baslayarak, yer degistirebilir genetik
Ogeler bir deneysel organizmada birbiri
ardina su yizidne ¢ikmaya basladi. Bu
kesifler tamamen farkli bir cagda baslad.
McClintock'un orijinal genetik
transpozisyon kesfi ile yeniden kesfi
arasindaki yirmi yilda genetik, yizyilin
ikinci ve Ug¢lncld on yillaninda meydana
gelen sitogenetik devrim kadar derin bir
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degisim gecirmisti. Genetik materyal DNA

olarak tammlanmis, bilginin genlerde
kodlanma sekli desifre edilmis ve tek tek
genleri izole etmek ve incelemek igin
yontemler tasarlanmisti.
valmzca degisimlerinin veya kayiplarinin

bilinen

Genler artik
sonuglaryla varliklar
degillerdi:
gorsellestirilebilen, ustaca degistirilebilen

soyut

izole edilebilen,

ve canliorganizmalara yeniden sokulabilen
gercek nlkleik asit pargalarydilar. Bu
nedenle, bakteriyel virlislerde meydana
gelen belirli bir tipteki
yabanar bir DNA dizisinin sokulmasina
atfedilebileceginin ilk fark edilmesinden
kisa bir sire sonra, eklemeye sahip olan ve

mutasyonlarin

olmayan homolog DNA dizileri arasindaki
heteroduplekslerin elektron mikroskobik
analizi ile gorsel kamt elde edildi. Yeni
elemanlar, DNA
dupleksinden uzanan eslesmemis DNA
donguleri olarak goérindld. Mobil genetik
Ogeler artik soyut kavramlar degildi. Her ne
kadar McClintock altta yatan genetik
mekanizmalan

eklenen mobil

agiklamadan cok d&nce,
Emersonin P lokusunda alacalilik Gzerine
orijinal calismalarindan bu yana, misir yer
degistirebilen elementlerin incelenmesi
aktif ve verimli bir aragtirma alani olmussa
da, mobil elementlerin her yerde hazir ve
aslinda olaganistl derecede bol oldugu

kabul edildi. Organizmalarin tim{ olmasa
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da bircogunun genomunun bilegenleri
1970’ler ve 1980’ler boyunca yavas yavas
biytdd. Sonunda misir elementlerinin
molekiler klonlanmasina ve
karakterizasyonuna yol
McClintock ile ilk kargilasmam, 1978'de
Cold Spring Harbor

yaptigim bir ziyaret sirasinda gerceklesti.

acacak olan

Laboratuvari'na

Laboratuvarin kendisi artik McClintock'un
neredeyse katildigr aym kurum degildi.
Genetik Departman, her ikisi de emekli
olan McClintock ve A. Hershey'den olusan
bir Genetik Biriminin muhafaza edilmesine
ragmen, Washington'daki Carnegie
Enstitist tarafindan kapatilmisti. J. D.
Watson o zamanlar Cold Spring Harbor'da




hepsi molekiler biyoloji arastirmalariyla
ugrasan ¢ok daha buylk bir laboratuvar
kompleksinin ydneticisiydi. Cold Spring
Harbor Laboratuvari’nda, Baltimore'daki
Carnegie Washington
Embriyoloji Bolimi'ndeki Don Brown'in
laboratuvarindaki
calismalarim Gzerine bir seminer vermem
istenmisti. McClintock
katilamamasina ragmen, tesadiifen onunla
Demerec Laboratuvari'nin bir koridorunda
kargilastim ve beni sohbet etmelkiicin genig
laboratuvarina davet etti. Birkag saat
konustuk ve olsun,
konusmasinin netligi ve derinligi beni
cezbetti. Bilinmezlik konusundaki Gnine o
kadaraykirydi ki, Baltimore'adéndigimde
makalelerini bagtan sona okumam istendi.
Harika bir genetik
oldugunu disindigim bu hikaye ilgimi
cekmisti ve Carnegie’nin  Embriyoloji
Departmaninda beklenmedik bir kalia
kadro pozisyonu teklifi aldigimda, hemen

Enstitlisy,

doktora sonrasi

derse

konu ne olursa

dedektif hikayesi

misir elementlerinin molekiler analizini
ele almaya karar verdim. McClintock'un
klasik genetik yaklagimi ile molekiler
biyologun yaklagimi arasindaki mesafe
kadar, bitki molekdler biyolojisinin heniz
var olmamasi nedeniyle Ustlendigim gorev
gdz korkutucuydu. Iliskimiz ciddi bir
sekilde, 1979 yazinda McClintock'un yeri
degistirilebilir
olusan ilk misir mahsuldmd, Ben ve Frances

element  stoklarindan
Burr tarafindan nazikge yer ve yardim teklif
edildigi Ulusal
Laboratuvarinda yetistirdigimde basladr.
McClintock, misir genetigi alanindaki ilk
¢abalarimi  son elestirmesine
ragmen, bilgisizligime ragmen yeterince
dogru ¢aprazlama yapildi, boylece dnce Ac
ve Ds elementlerininve dahasonra Spm'nin
molekiler klonlamasina basglamak igin
ihtiyacim olan malzemeye sahip oldum. ilk
etkilesimlerimiz zordu ve birbirimizin
disiince tarzinda rahat olmamiz birkag yil
aldi. Ama zamanla ikimiz de iligkimizin

Brookhaven

derece
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kisisel yam kadar entelektiel ydnine de
derinden deger vermeye basladik. Misir
elementleri klonlanip molekller analizleri
basladiginda, McClintock’un transpozisyon
kesfinin Gnemi genis ¢apta kabul edilmisti.
1967'de Kimber Genetik Odili'nG, 1970'te
Ulusal Bilim Madalyasi'n1 ve 1978'de Lewis
S. Rosensteil Odili ile Louis ve Bert
Freedman Vakfi Odili'ni aldi. Wolf Odili
ve Lasker Temel Tibbi Arastirma Odulu.
1982'de Odili'ng  paylasti.
Nihayet, 1983'te, aktarim igin ilk kanitin
yayinlanmasindan otuz bes yil sonra,
McClintock, Nobel Fizyoloji veya Tip
Odili'ne layik gbrild. Yine de bu ddillere
eklenen para, onceki vyillarda ¢ok az
disindigy bir sey olan mali glvenligini
artirirken, térenleri cetin ve beraberindeki
tamtim ve oOvglleri tamamen tiksindirici
buldu. Mahremiyetini 6zliyordu ve her
odulle hacmi artan sonsuz istek akist onu
bitkin disirmis ve rahatsiz etmisti.
Birdenbire istedi:  fahri
dereceler, agilis konusmalan, konferanslar,
roportajlar, hatta imza avcilan vardi. Ve
yine de, McClintock bilimle olan bagini asla
kaybetmedi - asla emekli olmadi. Cold
Spring Harbor'da yasamaya devam etti ve
son yillarini laboratuvarda yaz toplantilan
sezonunda yogun olarak kullanilan bir

Horwitz

herkes onu

kadin yurdu olan Hooper House'un zemin
katindaki sade bir apartman dairesinde
gecirdi. Yil boyunca her yil dizenlenen
Cold Spring Harbor Sempozyumu’'nun her
oturumuna ve seminerlere katildi. A¢gozli
bir sekilde okudu, basansiz gdérisinden
yalkinyordu. Laboratuvari tim konulardaki
kitaplarla doluydu ve masalar, glncel
kopyalanmis
yiginlariyla doluydu, bircogunun yer yer
altr dikkatle cizilmis ctmleler, dikkatli
oldugunun kanitiyd.
laboratuvarimda ve bagka yerlerde ortaya

dergilerden makale

Benim

¢ikan misir yer degistirebilir elementlerinin
molekiler ve genetik analizindeki her
gelismeden son derece haberdardi. Benim
ozellikle favorim olan karmasik ve zarif
Spm element ailesinin analizine 6zel ilgi
gosterdi. Hayatinin son birkag yilina kadar,
bu element ailesi Gzerindeki molekiler ve
genetik takip
etmeyi ve hatirlamay1 zorlastiracak kadar
karmasik hale geldi. 1991'de misinn yer
degistirebilir
genetigi Uzerine bir ders vermek igin Cold
Spring Harbor1 ziyaret ettigimde bile,

arastirmalar, ayrintilan

elementlerinin - molekdiler

McClintock aksamin geg saatlerine kadar
slren tim oturum boyunca oturdu. Sorular
nifuz ediciydi ve gozlemleri her zaman
tartismayr  genisletiyordu:  &grenciler
hayrete dismuUstd. Bu ziyaret sirasinda,
Cold Spring Harbor Press'ten Jim Inglis,
ertesi yi1l McClintock'un doksaninci dogum
glnd serefine bir cilt derlemem icin bana
basvurdu. Barbara’min bunu bir hediye
degil, baska bir yik olarak gorecegi
endisesine ragmen projeyi Ustlendim. Bu
¢abamda bana katilan David Botstein ve
hayatlar McClintock'unkiyle kesisen birkag
kisiye bu cilticinyazmalariicin bagvurdum.

Her biri McClintock'un genetik yizyilinin
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on yillan boyunca zihninin siddetli
alevinden sacilan kivilcimlar ve kdzlerin
atesledigi arayislan ve tutkular yansitan
cesitlidenemelerden olusan bir koleksiyon
olan The Dynamic Genome idi. Yazarlarin
¢ogu, Jim Watson'in laboratuvar alamindaki
mitevazi dairesinden pek de uzak olmayan
evinde dogum  gindnln
kutlanmasina katildi. Kitap hakkinda higbir
sey bilmiyordu ama arkadaslarini tamdr -
hatta ilk “gayri resmi” arkadasi Harriet
Creighton bile. Barbara'yi
verandasina yerlestirdik ve girig bolimind,
yazarlarin listesini ve makalelerini yiksek
sesle okumaya bagladim. ilk basta biraz

doksaninc

Jim'in - 6n
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saka yapty, ilgiden rahatsiz oldu. Ama ¢ok
gecmeden, kitabin  kapaklart arasinda
sevgiyle toplanmisg, cevresinde toplanan
anlayisve saygininderinligini algiladiginda
yUzU parlamaya basladi. Daha sonra, onun
yasinda iyilesmesinin bir hafta sirdigini
kabul etmesine ragmen, bunun kendisi igin
simdiye kadarki en iyi parti oldugunu
sdyledi. Doksaninda 6leceginden emindi
ve birkag ay sonra, sonbahar agacindan bir
yapragin ayrilmasi gibi, yasamdan usulca
uzaklasarakgitmisti.BarbaraMcClintock'un
ne oldugu ve geride biraktig1 sey,
oluminden birkag ay 6nce 6len arkadasi ve
sampiyon Marcus Rhoades tarafindan yillar
once yazilmis birkag kisa satirda giizel bir
sekilde ifade ediliyor:
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Barbara McClintock'un
olumiiyle ilgili dikkate deger
seylerden biri. Son derece
guzel arastirmalar, bunlarin
yalnizca kendi emeklerinden
kaynaklanmis olmasidir. Sinirsiz
enerjisi, bilime olan tam baglilig;,
ozgunlugi ve yaraticiligi ve
hizl1 ve yliksek zekasi sayesinde
sahip oldugu herhangi bir teknik
yardim olmadan, sitogenetik
tarihinde esi benzeri olmayan bir
dizi onemli kesif yapti. Yetenekli
bir deneyci, sitolojik ayrintilari
yorumlamada usta, parlak bir
teorisyen, sitoloji ve genetigin
gelisiminde aydinlatici ve yaygin
bir roli olmustur.




