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BILIMSEL ILERLEME, GENELLIKLE PURUZSUZ BIR
“HIPOTEZ-DENEY-YAYIN" DONGUSU OLARAK KURGULANSA
DA GERGEKTE LABORATUVAR TEZGAHLARININ ARDINDA,
OZELLIKLE KADIN ARASTIRMACILAR IGIN GOK DAHA
KARMASIK VE ENGEBELI BIR EKOSISTEM YATAR.

MODIFIYE MRNA TEKNOLOJISININ ONCUSU DR. KATALIN
KARIKO'NUN BIYOGRAFiSI, BU EKOSISTEMIN KUSURLARINI
VE BIR BILIM KADINININ LIYAKAT MUCADELESINI
ANLAMAK ICIN ESSIZ BIR ORNEKTIR.
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MACARISTAN'DAN
BASLAYAN AKADEMIK
TEMELLER

Katalin Kariké, 17 Ocak 1955'te Macaris-
tanin kiglk bir kasabast olan Kisudjszal-
las'ta, kasap bir babanin kiz1 olarak din-
yaya geldi. Bilime olan meraki ¢ocukluk
yillarina dayanan Kariko, akademik egiti-
mini Szeged Universitesinde tamamladr.
Doktora derecesini de aym Universiteden
alarak, arastirmalarina Szeged Biyolojik
Arastirma Merkezi'nde doktora sonrasi

arastirmaci (post-doc) olarak devam etti.
Ancak 1985 yilina gelindiginde, c¢alisti-
g1 arastirma programinin fonlan tikendi.
Kariké, arastirmalarina devam edebilmek
icin 30 yasinda, esi ve iki yasindaki kiziyla
birlikte ABD'ye gb¢ etme karar aldi. Maca-
ristanin o ddonemki kat1 doviz kisitlamalan
nedeniyle, arabalarin karaborsada satip
elde ettikleri yaklagik 1.200 dolan ki-
¢Uk kizinin oyuncak ayisinin icine dikerek
Temple Universitesi'ndeki yeni pozisyonu
icin yola ¢iktilar. By, bilime adanmis bir ha-
yatin itk bdyik kisisel fedakarligiydi.
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UPENN YILLARI: “CAM
TAVANLAR™ VE FON
CIKMAZI

Kariko, 1989 yilinda Pennsylvania Univer-
sitesi (UPenn) Tip Fakiltesi'ne katildiginda
sentetik mMRNA'min in vivo uygulamalan
Uzerine calismaya basladi. Ancak 1990'la-
rin akademik ikliminde, disaridan verilen
mRNA'nin hastaliklara karst kullanilabile-
cegi fikri “cok riskli ve uygulanamaz” bulu-
nuyordu.
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iste bu noktada, kadin bilim insanlarnin gii-
nimizde hala ydzlestigi akademik given-
cesizlik Kariké'nun karsisina dikildi. GUcld
kurumsal desteklerden yoksun birakilan
Kariké, defalarca ret yanmiti aldi. 1995 yilin-
da, yeterli fon getiremedigi gerekgesiyle
UPenn tarafindan kalic1 kadrodan (tenure
track) ¢ikanildi ve riitbesi diisGrildi. Birgok
erkek meslektasinin, basarnisiz denemele-
rine ragmen mentorlukla desteklendigi bir
dizende, Kariké laboratuvarini ve unvanini
kaybetti. Fakat o, inandig1 molekdlin pe-
sinden gitmeyi secti ve daha dislk bir ma-
asla, baska laboratuvarlarda ¢alismay1 goze
alarak o mikropipeti elinden birakmad.

Kariké'nun bitmek bilmeyen akademik
inadi, 1998 yilinda immdinolog Dr. Drew
Weissman ile yollarimin kesismesiyle tari-
hi bir dénim noktasina ulasti. O ddnemde
sentetik mRNA'nin as1 veya terapotik olarak
kullanilmasinin éniinde devasa bir biyolo-
jik engel vardi, Immiin sistemin reddi. Disa-

| ndan sentezlenip hucreye verilen mRNA, |
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Toll-benzeri reseptérler (6zellikle TLR7 ve
TLR8) tarafindan yabanci bir viral patojen
olarak algilamyor, aninda yikima ugratili-
yor ve hicrede siddetli bir enflamatuar si-
tokin firtinasina neden oluyordu.

Karik6 ve Weissman, bu 6limcil reaksi-
yonu ¢6zmek icin hicrenin kendi RNA'sin
neden tehdit olarak algilamadiginm aras-
tirdilar. S, nikleozid modifikasyonlarin-
daydi. 2005 yilinda yayinladiklart devrim
niteligindeki makale ile mRNA zincirindeki
"Uridin” nlkleozidini, dogal olarak olusan
bir varyant olan "psddoiridin” ile degis-
tirdiklerinde immin yamtin tamamen sus-

- tugunu kanitladilar. Bu basit ama dahice



yapisal modifikasyon, sadece enflamas-
yonu engellemekle kalmadi, ayni zamanda
mRNA'nin translasyon kapasitesini (protein
Uretme verimini) dramatik bir sekilde ar-
tirdi. Buglin yUksek riskli patojenlere karg:
tasarladigimiz o yeni nesil agilarin ve hizh
bagisiklik stratejilerinin temelinde, iste
laboratuvar tezgahinda inatla ¢ozilen bu
molekdler kilit yatmaktadir.

Bu blyik biyokimyasal bulus, baslangi¢-
ta akademik cevrelerde hak ettigi yankiy
uyandirmadi. Fikirlerinin geg fark edilme-
si, Kariké'nun on yillarint aldi. Ta ki 2013
yilinda, modifiye mRNA'nin klinik potansi-
yelini géren vizyoner bilim insanlar Ozlem
Tireci ve Ugur Sahin ile yollan kesisene
kadar... Kariko, BioNTech'e Kidemli Bagkan
Yardimaist olarak katildi. Ozlem Tireci ile
yurdttikleri bu bilimsel kader birligi, iki
glcld kadin bilim insamnin ayni laboratu-
var ¢atist altindaki dayanismasinin diinyayi
nasil degistirebilecegini kanmitladi. Yillarin
birikimi olan bu teknoloji, COVID-19 pan-
demisi sirasinda rekor bir sirede givenli
ve etkili agilara donlserek insanlig1 buyik
bir krizden kurtard.

O mikropipetin Zaferi Yillarca fon bulama-
dig1 icin kadrosu elinden alinan, fikirleri
ciddiye alinmayan Dr. Katalin Kariko, im-
min sistemi atlatan nikleozid modifikas-
yonu kesfi sayesinde Dr. Drew Weissman
ile birlikte 2023 Nobel Fizyoloji veya Tip
Odiili'ne lay1k goriildi. Nobel Komitesi bu
6dUlu verirken, sadece bir molekiler biyo-
loji devrimini degil, modern tibbin seyrini
degistiren o muazzam bilimsel 6ngdriyl
taglandirdi.  Kariké’'nun Stockholm'de o
madalyay1 boynuna taktig1 an, reddedilen
makalelerin, verilmeyen fonlarin ve akade-
mideki gérinmez cam tavanlarin yerle bir
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GELECEGE NOT:
PIPETIN UCUNDAKI
UMUT VE FARKINDALIK

Bugiin Dr. Katalin Kariké'nun ve Dr. Ozlem
Tlreci'nin omuz omuza vererek yazdig1 bu
tarihe baktigimizda, hissetmemiz gereken
duygu 6fke ya da isyan degil, aksine, derin
bir farkindalik ve i¢imizi 1sitan bir umut ol-
malidir. Clinkd onlarin bu hantal sistemde,
fonsuzluklar iginde astig1 her bir engel, bu-
gln bizim yUrtylisimizi kolaylastiryor.

Bilim zaten dogasi geregi mesakkatlidir,
uzun saatler, uykusuz geceler, basarisiz
sentezler ve tekrar tekrar kurulan deney
dizenekleri ister. Ancak Kariké'nun hika-
yesi bize gosteriyor ki, gelecekte kadin
arastirmacilarin enerjilerini ve gézyaslarim
akademinin gérinmez duvarlarina ¢arpma-
ya degil, yalnmzca doganin ve bilimin sirla-
rint ¢dzmeye harcayacaklar bir ekosistem
yaratmaliyiz.

Buglin bizler laboratuvarlarda yeni sen-
tezlerin, ag1 formilasyonlarimin ve biyo-
sensorlerin baginda kafa yoran geng kadin
arastirmacilar olarak, o mikropipeti Ka-
rikd'nun biraktig1 yerden, ¢cok daha gicld
birinancla devraliyoruz.

Bioreg okurlar olarak, laboratuvar kapila-
rindan iceri her girisimizde bu farkindalig
kalbimizde tasimak, birbirimizin basarila-
ryla gururlanip dayanmigmay1 blyitmek
ve pes etmeden Uretmeye devam etmek
zorundayiz. Cinkd biliyoruz ki, isimlerimiz,
unvanlarimiz veya butgelerimiz ne olursa
olsun, glnin sonunda gergegi sdyleyen
tek sey bilimdir.
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Bilim,
inatla
pesinden
gidenlen

asla
yan yolda
birakmaz.



