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Ozet: Ekim 2020'de Emmanuelle
Charpentier ve  Jennifer = Doudna
“molekiiler makas” olarak da adlandirilan
CRISPR/Cas9  teknolojilerine  iligkin
buluslar1 nedeniyle Nobel Odiilii'ne layik
gorilmiglerdir. Bu teknolojilerin ortaya
¢ikmasindan sonra son on yil énemli bir
patent yarigina sahne olmaktadir. Bu yeni
teknolojilerin patentlenmesi genel olarak
bulug konusu ve kamu dizeni/ahlaka

aykirilik Olcutleri yoninden
tartisilmaktadir.  Buna  karsihik  bu
teknolojilerin  yenilik icerdigi, bulus
basamagi ve sanayiye uygulanabilir

oldugu genel olarak kabul edilmektedir.
Bu nedenle patent yarisi, buluslarin
patentlenebilirligine degil, buluslarin
sahipligine iligkin olusmaktadir. Bu yeni
teknolojiden COVID-19 pandemisinde de
basariyla  faydalanilmaktadir.  Ancak
CRISPR teknolojilerinin kullanim
alaninin sinirlar konusundaki
belirsizlikler, bu teknolojilerin
patentlenmesine yoénelik  sinirlamalar
konulmasini da gerekli kilmaktadar.
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Abstract: In October 2020, Emmanuelle
Charpentier and Jennifer Doudna were
awarded the Nobel Prize for invention of
CRISPR Cas9 technologies, also called
"molecular scissors". After the emergence
of these technologies, the last decade
have witnessed an important patent race.
The patenting of these new technologies
is generally discussed in terms of the
patentable subject matter and the criteria
of ordre public/contrary to morality. On
the other hand, it is generally accepted
that these technologies contain novelty,
inventive step and industrial application
requirements. Therefore, the patent race
is about the ownership of inventions, not
the patentability of inventions. This new
technology is also successfully used in the
COVID-19 pandemic. However,
uncertainties about the limits of the use
of CRISPR technologies also require
restrictions on the patenting of these
technologies.
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“DNA'nin yapisi kesin bir gercektir; ama genin ne oldugu
konusunda tek bir gercek yoktur.

(There is a fact of the matter about the structure of DNA, but there is no
single fact of the matter about what the gene is.)

Richard M. Burian, 1985.1

GIRIS

19901 yillar internet ¢ag1 olarak ifade edilirken, 2000'li yillarla
birlikte biyoteknoloji ve genler yeni doénemin baskin teknolojilerini
olusturmaktadir. 2012 yilinda 44 yasindaki Fransiz genetikci
Emmanuelle Charpentier ve 48 yasindaki ABD’li biyokimyaci Jennifer
Doudna tarafindan gen teknolojisinin en keskin araglarindan birisi olan
“genetik makas (genetic scissors)” ya da “molekiler makas (molecular
scissors)” olarak da  isimlendirilen CRISPR/Cas9 teknolojileri
bulunmustur. Bu yeni teknolojiler ile bitki, hayvan ve
mikroorganizmalarin DNA’lar1 son derece kolay ve yiksek bir
hassasiyetle degistirilebilmektedir. CRISPR 2012 yilinda dunyaya
tanitilmis ve o tarihten bu yana bu alanda adeta bir “arastirma tsunamisi
(¢sunami of research)” olusturmustur.? Tipta yeni bir ¢igir acacagi sdylenen
bu buluslar iki bilim adamina 7 Ekim 2020 yilinda kimya dalinda Nobel
oduli kazandirmistir.? Bilim ve teknoloji alaninda yasanan hizh
gelismeler, hukuk alanimi da stirekli olarak bu yeni alanlara uyum
saglamaya zorlamakta ve dontustiirmektedir. Gintiimuzde hukukcularin,
temel hukuk kurallari, mantig1 ve pratiklerine sahip olmayi gerekli kilan
hukuk nosyonu yaninda, bu yeni teknik alanlar1 da yorumlayarak
¢6ziumler Gretecek teknik hakimiyete sahip olmalar1 beklenmektedir. Bu
gelismeler ile paralel sekilde Ulkemizde de Universiteler Aras1 Kurul
tarafindan 2019 yilinin Mart ayindan itibaren “Bilisim ve Teknolojileri
Hukuku” munferit bir dogentlik alan1 olarak kabul edilmistir. Esasen ayr1
bir caligma olarak ele alinmasi gereken bir konu olarak Ulkemizde sayisi
bugun artik yuzla rakamlara yaklagsan hukuk fakultelerinde mufredatin

Richard Van Burian, “On Conceptual Change in Biology: The Case of the Gene” (Icinde
David J. Depew; Bruce W. Weber; Evolution at a Crossroads: The New Biology and the
New Philosophy of Science, Cambridge, MIT Press, 1985 (s. 21-42).

Mark Shwartz, CRISPR is a revolutionary gene-editing tool, but it’s not without risk,
Winter 2018, https://stanmed.stanford.edu/2018winter/CRISPR-for-gene-editing-is-
revolutionary-but-it-comes-with-risks.html (Son Erigim Tarihi: 28.02.2021)

Genetic Scissors: A Tool for Rewriting the Code of Life,
https://www.nobelprize.org/prizes/chemistry/2020/press-release/ (Son Erigim Tarihi:
25.01.2021)
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ve hukuk egitiminin bu yeni konsepte uygun olarak yapilandirilmasi
gerekmektedir. Yeni teknolojilerin ortaya ¢ikardigi, cikarabilecegi sorun
alanlarina iliskin hukuki caligmalarin artmasi yaninda; uluslararasi
hukuk, insan haklar1 hukuku, fikri miulkiyet hukuku gibi hukuk
alanlarinin da yeni teknolojik konsepte uygun olarak yorumlanmasi ve
uyarlanmasi da buyik énem tasimaktadir. CRISPR teknolojileri de, gen
teknolojileri alaninda sigratici bir etki olusturan bir teknolojik imkan
olarak gelismeye devam edecektir.

I. GENOM DUZENLEME TEKNIKLERI VE CRISPR
TEKNOLOJisi

A. YAPAY ZEKA VE GENOMIK

Yapay zekdnin Uzerinde mutabik kaliman bir tamm
bulunmamaktadir. 1959 yilinda MIT'in yapay zeka laboratuvarini kuran
Amerikali bilim adam1 Marvin Minsky (1927-2016), yapay zekay: insan
tarafindan yapildiginda zeka gerektiren seyleri yapan makinelerin
yapim1 bilimi olarak ifade etmistir.# Yapay zeka alaninda ilk konferansi
1956 yilinda diizenleyen, bu alanin énci isimlerinden John Mc Carthy
yapay zekayr zeki makineler yapma bilim ve miuhendisligi olarak
tanimlamagtir.®

Yapay zeka kapsamina makine 6grenmesi robotik disinda sinir
aglari, vizyon, dogal dil isleme ve konugsma gibi bir ¢ok alt alan dahildir.
Yapay zeka psikoloji, genomik, noéro teknolojiler, biligsel bilim, felsefe,
dil bilim, mantik gibi bilgisayar bilimleri disindaki bilim alanlarindan da
yararlanmaktadir.® Bazilarina goére yapay zeka evrenin olusumu ve
yasamin baglangicindan sonraki en o6nemli insanlik olayim
olusturmaktadir.’

Makine 6grenmesi ve algoritma kavramlar1 da yapay zeka ile
birlikte anilan ve bunlarla esdeger kabul edilen kavramlar olarak 6ne

Tamm icin bkz. Marvin Minsky, https://www.britannica.com/biography/Marvin-Lee-
Minsky (Son Erisim Tarihi: 29.12.2020)

Artificial Intelligence, https://www.sciencedaily.com/terms/artificial _intelligence.htm
(Son Erisim Tarihi: 29.12.2019); AccessNow, Human Rights in the Age of Artificial
Intelligence, November 2018,
https://www.accessnow.org/cms/assets/uploads/2018/11/Al-and-Human-Rights.pdf
(Human Rights in the Age of AI, 2018), s. 8.

Tamer Soysal, Endustri 4.0 ve Insan Haklar1: Yeni Ortaya Gikan Teknolojilerin Insan
Haklar1 Uzerindeki Dénustiriicii Etkileri, Ankara Barosu XI. Uluslararast Hukuk
Kurultayi, 9-12 Ocak 2020, Bildirgeler Kitabz, (s. 245-325),
http://www.ankarabarosu.org.tr/Siteler/2012yayin/2011sonrasikitap/2020-hukuk-
kurultayi-1-cilt.pdf, s. 276 vd.(Soysal, Endustri 4.0)

Pamela McCorduck, Machines Who Think, A Personal Inquiry into the History and
Prospects of Artificial Intelligence, CRC Press, 2019, s. 408.
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citkmaktadir. Algoritma, basit olarak bir goérevi yerine getirmeyi
tanimlayan bir dizi kilavuzu ifade etmektedir. Bilgisayar biliminde, bir
algoritma, bir bilgisayara ne yapmast gerektigini séyleyen talimatlar
dizisidir. Yapay zeka algoritmalar1 kullanmakta ancak tiim algoritmalar
yapay zeka icermemektedir.® Makine Ogrenmesi (machine learning),
yapay zekanin bir alt alani olarak kabul edilir. Makine 6grenimi, Harry
Surden tarafindan 6grenme yetenegine veya bir gérevde zaman iginde
performans gelistirme yetenegine sahip bilgisayar algoritmalar: seklinde
tanimlanmigtir.’ Temel olarak makine 06grenmesi, zaman iginde
verilerden 6grenen makineleri ifade emektedir. Bu 6grenme, bir veri
kiimesi ile baglayan ve verileri agiklayan ya da gelecekteki verileri
tahmin edebilen bir kural ya da prosedir olusturmaya calisan
istatistiksel siire¢ olarak gerceklesmektedir.l® Bir bagka acidan makine
Ogrenmesi bir bilgisayarin zeki olmasi igin programlanmasi ve ayni
zamanda o makinenin ¢evresinden 6grenmesi ve performansinin zaman
icinde gelistirmesi Uzerine bir yaklasimi ifade etmektedir.!! Gintimiizde
yapay zeka sistemleri genel olarak algoritmalardan faydalanir ve makine
o0grenme sistemleri tarafindan desteklenir.!

Yapay zeka, makine 6grenmesi ve bunlarin alt kiimesi olan derin
6grenme metodlar1 son yillarda genomik ve tip alaninda aragtirmalarda
siklikla kullanilmaya baglamistir. Genetik ilmi, canli organizmalarin
karakteristik 6zelliklerini ve bir nesilden digerine gecen kalitimi konu
edinirken; genomik saglig1 etkileyen hastaliklarin ortaya c¢ikarilabilmesi
gibi amaclarla bir organizmanin genlerinin tamaminin incelenmesini ve
DNA dizilimlerinin ve islevlerinin ortaya c¢ikaridmasini konu
edinmektedir.® Genetik temel olarak tek bir genin kompozisyonu ve
islevlerini incelerken, genomik tim genleri ve bunlarin birbirleriyle olan
iligkilerini incelemektedir.* Bu yoniiyle genomik, genetikten farklidir.

Human Rights in the Age of AI, 2018, s. 8; Algorithms and Human Rights, Study on the
Human Rights Dimensions of Automated Data Processing Techniques and Possible
Regulatory Implications, Council of Europe Study, Prepared by Committee of Experts
on Internet Intermediaries (MSI-NET), 2017, https://edoc.coe.int/en/internet/7589-
algorithms-and-human-rights-study-on-the-human-rights-dimensions-of-automated-
data-processing-techniques-and-possible-regulatory-implications.html, s. 41 vd.
(Algorithms and Human Rights)

Harry Surden, Machine Learning and Law, Washington Law Review, 87, 2014,
https://scholar.law.colorado.edu/articles/81/ (Son Erigim Tarihi: 01.03.2021)

Human Rights in the Age of Al, 2018, s. 8-9.

Armagan Ebru Bozkurt Yuksel, Yapay Zekdnin Buluslarinin Patentlenmesi,
Uyusmazlik Mahkemesi Dergisi, Y. 6, S. 11, Haziran 2018 (s. 585-622)., s. 589.

Human Rights in the Age of AI, 2018, s. 8-9.; Soysal, Endustri 4.0, s. 277.

National Human Genome Research Institute, Genetics vs. Genomics Fact Sheet,
https://www.genome.gov/about-genomics/fact-sheets/Genetics-vs-Genomics (Son
Erigim Tarihi: 25.02.2021)

World Health Organization, Human Genomics in Global Health,
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Genomik caligmalan son yillarda yapay zekad uygulamalarinin da
kullanilmasiyla nadir hastaliklarin ve kanser tiirlerinin tedavisine iligkin
yeni ¢ézimler ortaya koymaktadir. Global 6lcekte, kisisel genetik test
taleplerine bagli olarak tibbi genetik testler hizla artmaktadir. Bugin
yapay zekid ve makine 6grenmesi sayesinde insanin gen haritasinin
cikartilarak kisiye 6zel tedavi yontemlerinin gelistirilmesi miimkun hale
gelmistir.

Genomik alaninda yapay zeka ile birlikte yasanan hizli degisim
genom  dizenleme  teknolojilerini de  tetiklemistir. ~ Nature
Biyoteknoloji’de yayimlanan bir aragtirmada FORECasT, SPROUT ve
inDelphi gibi makine 6grenme teknolojileri sayesinde CRISPR/Cas9
genom duzenleme sonucglarimin tahmin edilebilirliginin  arttig1
belirtilmistir.!?

B. GENOM DUZENLEME TEKNIKLERI

1. GENEL OLARAK

Geleneksel 1slah yontemlerinden farkli olan genetik mihendislik
(genetic  engineering) yoOntemlerinde hedef organizmanin genetik
ozellikleri, disaridan bir bagka organizmadan alinan genin aktarilmasi ile
laboratuvar kosullarinda degistirilmektedir. Bu sekilde olusturulan
urinlere genetik olarak degistirilmis GrGnler (genetically modified crops-
GMOs) veya transgenik Uranler (transgenic crops) adi verilmektedir.!
Geleneksel 1slahgilik yontemlerinde, farkli cesitteki iki geleneksel
tohumun birbiriyle geleneksel yoéntemlerle caprazlanmasi suretiyle
‘hibrit tohum’ adi verilen yeni c¢esitler elde edilebilmektedir. Buna
karsilik genom diizenleme, DNA'min canli bir organizmanin genomuna
eklendigi, silindigi, degistirildigi veya duzenlendigi bir tir genetik
muhendislik teknigini ifade etmektedir. Genetik materyalin bir konake¢1
genomuna rastgele yerlestirilmesine dayanan ‘erken  genetik
mihendislik’ tekniklerinden farkli olarak genom dizenleme
teknolojileri, ekleme ve dlzenlemeleri bélgeye 6zel konumlari
hedefleyerek gerceklestirmeye olanak vermektedir. Genom diizenleme,
GDO’larin  olusturulmas1  yaninda pek ¢cok ama¢  icgin
kullanilabilmektedir. Buna kargilik GDO’lar1 olusturmanin da genom
diizenleme ile birlikte pek cok farkli yontemi bulundugu séylenmelidir.

https://www.who.int/genomics/geneticsVSgenomics/en/#:~:text=The%20main%20diffe
rence%20between%20genomics,and%20development%200f%20the%20organism. (Son
Erisim Tarihi: 25.02.2021)

Ashley Yeager, Machine Learning Algorithms Predict the Repairs Made to DNA after
Cas9 Cuts, May 1, 2019, https://www.the-scientist.com/the-literature/could-ai-make-
gene-editing-more-accurate-65781 (Son Erigim Tarihi: 25.02.2021)

Genetically Modified Crops, http://www.fao.org/docrep/015/12490e/i2490e04d.pdf (Son
Erigim Tarihi: 25.02.2021)
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Genel olarak genom duzenleme (genom editing) veya gen
dizenleme (gen editing) teknolojisi olarak isimlendirilen usulde hiicre
icindeki DNA'nmin dogal yapisinda yer alan “tasarlanmig ntikleazlar
(engineered nucleases)” ad1 verilen enzimler vasitasiyla ekleme, ¢ikarma
veya degistirme iglemleri yapilmaktadir. Hedef organizmanin
DNA'sinda degisiklik yapan bu niikleazlar igin “molekiller makas
(molecular scissors)” tabiri kullanilmaktadir. Bu teknolojileri, klasik
transgenik organizmalardan ayiran husus, hedef organizmanin DNA
yapisinda yapilan degisikligin organizmanin dogal olarak yapisinda
bulunan enzimler araciligiyla yapilmasi ve bu siire¢ sonrasi hiicrenin
kendi dogal siirecleri icerisinde kendi kendini onarabilmesidir. Bu
onarimin yapilma sekline goére de genom dizenleme yontemleri
farklilagmaktadir.”

Tasarlanmig nilkleazlarda genom diizenleme, Ui¢ ana enzim sinifi
kullanilarak yapilmaktadir: ZFN (Zinc Finger Nucleases/Cinko Parmak
Niukleazlary), TALEN (Transcription  Activator  Like  Effector
Nucleases/Transkripsiyon Aktivator Benzeri Niikleazlar) ve CRISPR/Cas9
(Clustured Regularly Interspaced Short Palindromic Repeats/Duzenli
Araliklarla Bélinmis Palindromik Tekrar Kumeleri).!®

Genom duzenleme tekniklerinin en bilineni ve en ¢ok uygulanani
kolay calisma ve ylksek verimlilik 6zelliklerine sahip CRISPR/Cas9
olarak bilinen yéntemdir. CRISPR/Cas9 ile birlikte ZFNs ve TALENSs
yontemleri  herhangi  bir genomda  hedeflenen  bélgenin
degistirilmesinde uygulanan diger dizi spesifik niikleazlar1 olarak basari
ile uygulanmaktadir.!®

ZFN'ler, kullanicinin genomda degisiklik yapmak istedigi bolgeye
gore dizayn edilen ilk dizi spesifik niikleazlardir. Bu yontemde DNA'ya
spesifik olarak baglanan kisim ¢inko parmak (zf) proteinlerinden olusur.
ZFN sistemine alternatif olarak olusan TALEN tekniginde ise
baglanmay1r saglayan DNA'min yapist farklilagmaktadir. TALEN

Amardeep; Kisa Zaidi; Shalu Sharma; Vikas Sharma, Designer Nucleases for Genome
Editing in Plants: Different Approaches and Applications, International Journal of Pure
&Applied Bioscience, 5 (6), November-December 2017, (s. 1389-1402),
http://www .ijpab.com/form/2017%20Volume’%205,%20issue%206/IJPAB-2017-5-6-1389-
1402.pdf, 1390 vd. (Son Erigim Tarihi: 21.03.2021)

Tamer Soysal, Tarimda Biyoteknoloji Uygulamalar1 ve Patent Haklar1 (Agricultural
Biotech Patent Law), Adalet Yayinlari, Mayis 2019, s. 1385. (Soysal, Agricultural Biotech
Patent Law).

Ali Ergil; Bitkilerde Fonksiyonel Genombilim, Bitkilerde Genom Diizenlemesi (CRISPR/
Cas9), s. 5 vd., https://acikders.ankara.edu.tr/course/view.php?id=4589#section-18 (Son
Erigim Tarihi: 01.10.2020)

M. Aydin Akbudak; Kibra Kontbay, Yeni Nesil Genom Diizenleme Teknikleri: ZFN,
TALEN, CRISPRTar ve Bitkilerde Kullanimu, Tarla Bitkileri Merkez Arastirma Enstitsii
Dergisi, 26, 1 (2017 (s. 111-126)., s. 111 vd.; Amardeep; Zaidi; Sharma, s. 1392 vd.
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tekniginde, DNA'yva baglanmay1 saglayan transkripsiyon aktivator
benzeri (TAL) efektorler, hedef hiicreye yonlendirilmektedir.2°

2. CRISPR/Cas9 TEKNOLOJISI

CRISPR, duzenli araliklarla boélinmis palindromik tekrar
kiimelerini (Clustered Regularly Interspaced Short Palindromic Repeats) ifade
etmektedir.?! Cas9 (CRISPR associated protein9/CRISPR ile iligkili
Protein 9) tabiri ise CRISPR dizilerini tamamlayici olan spesifik DNA
dizilerini tanimak ve parcalamak icin bir kilavuz olarak kullanilan
enzimleri ifade etmektedir.??

CRISPR teknolojisi, bakteriler ve arkea'lilar gibi prokaryotik
organizmalarin genomlarinda bulunan DNA dizilerini ifade etmektedir.
Cas9 ifadesi CRISPR DNA dizileri ile iligkili, bakterilerin bagisiklik
sistemleri ile ilgili DNA endonikleaz enzimini anlatmak uzere
kullanilmaktadir.?3

1987 vyiinda Osaka Universitesinden Yoshizumi Ishino
onderligindeki arastirma grubu, E.coli bakterisinde alkali fosfatazin
1zozim?* dontsimunde (isozyme conversion of alkaline phosphatase) rol
oynayan genlerin analizi ve tekrar dizilerine iligkin yurttilen ¢aligmalar:
kapsaminda? ilk olarak bu bakteride birbirini tekrarlayan DNA
kiimelerinin bulundugunu kesfetmisglerdir.

CRISPR-Cas teknolojisinin genom diizenleme araci olarak
kullanilmas1 i¢in ilk adimlarin 2012 yilinda Jennifer Doudna ve
Emmanuelle Charpentier dnculigundeki arastirmacilarin calismasiyla
atildigr  sOylenebilir. Doudna, Charpentier ve arkadaslar1 Cas9
endoniikleazinin, iki RNA molekiili ile birlestirilmek ve hedef DNA'min

Akbudak; Kontbay, s. 114.
Ergil; Bitkilerde Fonksiyonel Genombilim, s. 4.
Ergil; Bitkilerde Fonsiyonel Genombilim, s. 4.

Qunxin She; Wenyuan Han, Archaea and CRISPR Technology, 8 August 2017,
https://microbiologysociety.org/publication/past-issues/archaea/article/archaea-and-
CRISPR-biology.html (Son Erigim Tarihi: 05.02.2021)

Izozimler, izo-enziler olarak bilinirler ve amino asit sekansinda farklihik gésteren
degisik molekiiler formda olan fakat ayni kimyasal tepkimeleri katalize eden enzimleri
ifade etmektedir. Daha genel olarak c¢oklu enzim formlar1 olarak nitelendirilirler.
Izozimler icin bkz. Isozyme, https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-
genetics-and-molecular-biology/isozyme (Son Erisim Tarihi: 25.02.2021)

Bu calisma igin bkz. Yashizumi Ishino; Hideo Shinagawa; Kozo Makino; Mitsuko
Amemuro; Atsuo Nakata, Nucleotide Sequence of the iap Gene, Responsible for
Alkaline Phosphatase Isozyme Conversion in Escherichia coli, and Identification of the
Gene Product, Journal of Bacteriology, V. 169, N. 12, December 1987 (s. 5429-5433)
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laboratuvar kogullarinda kesilmek suretiyle yonlendirilebilecegini ortaya
koymuslardir.26

2013 yili basinda Fenz Zhang ve arkadaslari CRISPR-Cas9
teknolojisini ilk kez o6karyot?” hiicrelerin genomunu dizenlemek igin
kullanmay1 basarmiglardir. Ayni y1l Harvard Universitesinden bir baska
arastirma grubunun yaptig1 ¢alismalar sonucunda memeli hiicrelerinde
genom dlzenlenmesi icin Streptococcus thermophilus ve Streptococcus
pyogenes'ten  CRISPR-Cas9  sistemlerinin  miuhendisligi  basariyla
gerceklestirilmigtir.?8

Esasen CRISPR-Cas oteden beri dogal olarak mayalanma ile
olusan yogurt, peynir gibi gidalarda rol oynayan bir mekanizmadir. Bu
tur gidalarda mayalanmay1 saglayan bakteriler, bu siirecte disaridan
enfekte olan virtaslere karsi dogal bir savunma mekanizmasi
gelistirmektedirler. Bu savunma mekanizmasinda rol oynayan DNA
dizilerinin, bakterilerin genomunda yer alan ‘CAS’ proteinleri oldugu
yapilan ¢aligmalar ile ortaya ¢ikarilmagtir.

CRISPR-Cas9 genom diizenleme teknigi Tip 2 ad1 verilen CRISPR
sistemi ile birlikte gerceklestirilmektedir. Bu sistem Cas9, crRNA ve
tracrRNA ve homolog olmayan ug birlestirme (non-homologous end
joining-NHE]) veya benzesik (homology) yonelik onarimda (homology
directed repair-HDR) kullanilan istege bagli bir DNA onarim sablonu
bolimi  icermektedir. Bu slrecte yer alan bilesenler agagida
aciklanmgtir:

Eric S. Lander, The Heroes of CRISPR, Cell Press Journal, 164, January 2016,
https://www.cell.com/cell/pdf/S0092-8674(15)01705-5.pdf, (s. 18-28)., s. 25.; Jennifer
Doudna; Genome-Editing Revolution: My Whirlwind year with CRISPR, 22 December
2015, https://www.nature.com/news/genome-editing-revolution-my-whirlwind-year-
with-CRISPR-1.190638 (Son Erisim Tarihi: 19.10.2020).

Bitkiler, hayvanlar ve mantarlar 6karyot hiicre yapisina sahiptirler. Okaryot hiicre
yapisina sahip canlilarda hiicrede c¢ekirdek yer alir ve bu canlilar eseyli Greme ile
cogalirlar. Buna karsilik prokaryot hiicre yapilar1 daha basittir ve hiicrede ¢ekirdek
yerine halka DNA’lar (plazmidler) bulunur. Bakteriler, viriisler ve arkealar prokaryot
hiicre yapisina sahiptirler. Bkz. Soysal, Agricultural Biotech Patent Law, s. 104 vd.

Zehra Giin Gok; Beste Cagdas Tunali, CRISPR-Cas Immiin Sisteminin Biyolojisi,
Mekanizmas:t ve Kullanim Alanlari, Kirikkale Universitesi, Mihendislik Fakiiltesi,
Uluslararas1t Muhendislik Aragtirma ve Gelistirme Dergisi, C. 8, S.2, Haziran 2016 (s. 11-
23)., s. 12. (http://dergipark.gov.tr/download/article-file/353862); Broad Institute,
CRISPR Timeline, https://www.broadinstitute.org/what-broad/areas-focus/project-
spotlight/CRISPR-timeline (15.12.2020)
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Tablo 1. CRISPR Genom Diizenleme Bilesenleri ve Islevleri2®

Bilesen (component) Islev (function)

crRNA CRISPR RNA’lan ifade eder. Kiigiik, olgun RNA’lardir. Aktif
bir kompleks olusturan tracrRNA'ya baglanan (genellikle bir
sa¢ tokasi/hairpin halka formunda) bir bolge ile birlikte
konak¢i DNA'nin dogru segmentini bulan kilavuz RNA'y1

icerir.

tracrRNA TRANS-AKTIVE EDICI crRNA’lardir. TracrRNA, crRNA'ya
baglanir ve aktif bir kompleks olusturur.

sgRNA SINGLE-GUIDED RNA. Tek kilavuzlu RNA'lar, bir tracrRNA
ve en az bir crRNA'dan olusan bir kombine RNA'y1 ifade
eder.

dsRNA DOUBLE STRANDED RNA/DNA. Cift zincirli RNA/DNA.

Cift sarmalli RNA virtsleri (dsRNA virisleri), ribonukleik
asitten yapilmig ¢ift sarmalli genomlara sahip polifilik
(polyphyletic) bir viras grubudur. Cift sarmalli genom, viral
RNA'ya bagimli RNA polimeraz (RdRp) tarafindan pozitif
sarmalli bir RNA'y1 kopyalamak i¢in kullanilir.

dsDNA

Cas9 Aktif formu DNA'y1 degistirebilen enzimi ifade eder. Her
enzimin DNA bdélgesi tanima iglevi nedeniyle farkl islevlere
sahip bir¢ok varyant (yani tek sarmalli kesme, ¢ift sarmal
kirma, DNA baglanmasi/DNA binding) mevcuttur.

Onarim Sablonu Cas9 tarafindan kirilmig konake¢1 segmente spesifik bir DNA
sekansinin eklenmesine izin veren, konak¢i hiicrenin DNA
onarim sirecinde bir sablon olarak kullanilan DNA
molekulini ifade eder.

(repair template)

CRISPR genom dizenleme metodu, sadece Cas9 enzimi ile degil,
Ornegin 2016 yilinda kesfedilen Casl33° enzimi ile de basarili sekilde
uygulanabilmektedir.3! Francisella novicida bakterisi Gizerinde yurutiulen

CRISPR Gene Editing, https://en.wikipedia.org/wiki/CRISPR_gene_editing (Son
Erisim Tarihi: 30.03.2021); Fuguo Jiang; Jennifer A. Doudna, The Structural Biology of
CRISPR-Cas Systems, Current Opinion in Structural Biology, February 2015,
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4417044/  (Son  Erisim  Tarihi:
30.03.2021)

Kelly M. Anderson; Pornthida Poosala; Sean R. Lindley; Douglas M. Anderson,
Targeted Cleavage and Polyadenylation of RNA by CRISPR-Casl3, The Preprint
Server for Biology, January 2019,
https://www.biorxiv.org/content/10.1101/531111v1.full.pdf (Son Erisim Tarihi:
24.02.2021)

Ali Razzaq; Fozia Saleem; Mehak Kanwal; Ghulam Mustafa ve Digerleri, Modern
Trends in Plant Genome Editing: An Inclusive Review of the CRISPR/Cas9 Toolbox,
International Journal of Molecular Sciences, August 2019,
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calismalar CRISPR-Cpfl sisteminde de genom dizenlemenin mimkiin
oldugunu ortaya koymustur. Cas9 ile kargilastirildiginda, “Cpfl (Cleavage
and Polyadenylation Speficity Factor-CPFL/Bolinme ve Poliadenilasyon
Ozgilluk Faktéri)” tek bir Kilavuz RNA’ya ihtiya¢ duymakta ve hem
hayvanlarda hem de bitkilerde basarili sekilde uygulanabilmektedir.
Ayrica Cas9 teknigi icin gerekli olmasina ragmen, Cpfl sisteminde
crRNA ve tracrRNA etkilesimi zorunlu degildir.3? Feng Zhang, MIT ve
Broad Enstitiisi tarafindan Casl2a olarak da adlandirilan Cpfl enzimi
kullanilmak suretiyle de yeni nesil CRISPR niikleazlar1 bulunmusg ve bu
usule de patent almay1 basarmiglardir.38

1970’1er ile birlikte basladig1 kabul edilen biyoteknoloji ¢caginda bir
DNA tarama ve degistirme iglevi yontemi olarak CRISPR sistemi, bilim
adamlarina genleri kolay bir sekilde devre dis1 birakmayi veya DNA
kodlariyla oynamak suretiyle onlarin iglevlerini degistirmeyi olanakh
kilmaktadir. Bu yoéniyle CRISPR sistemi ylzyilin biyoteknoloji kesfi
olarak kabul edilmektedir.?*

3. CRISPR TEKNOLOJILERININ HASTALIKLARIN
TEDAVISINDE KULLANIMI

CRISPR sistemleri DNA'nin kolay, kesin ve dusik maliyetle
degistirilmesine imkan saglamaktadir. Bu teknoloji sayesinde bir bireyin
genetik kodunun sorunlu veya hastaliga neden olan kisimlar1 tespit
edilebilmekte ve bu sorunlu kisimlar degistirilip onarilabilmektedir. Bu
stire¢, Word programindaki ‘bul ve degistir (search and replace)’ islevine
benzetilmektedir.?> Genetik bilgiyi depolayan DNA, gen ekspresyonu
olarak da ifade edilen bir protein sentez siireci ile hiicreleri kontrol
potansiyeline sahiptir. Tamamlayici RNA zincirleri, proteinleri
olusturmak igin genetik kod bilgisinin ¢ekirdekten ribozoma
aktarilmasiyla olusturulur. Béylece DNA, cekirdekte guvenli bir sekilde
kalirken, protein Uretimi i¢in gerekli olan genetik bilgi iletilebilmektedir.
Bakteriler, virisin DNA’sim1 kesmek ic¢in bir enzim kullanirlar.

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6720679/  (Son  Erisim  Tarihi:
24.09.2020)

Razzaq; Saleem ve Digerleri.

Fatemeh Safari; Khadijeh Zare; Manica Negahdaripour ve Digerleri, CRISPR Cpfl
Proteins: Structure, Function and Implications for Genome Editing, Cell & Bioscience
Journal, 9 May 2019,
https://cellandbioscience.biomedcentral.com/articles/10.1186/s13578-019-0298-7 (Son
Erigim Tarihi: 24.02.2021)

Antonio Regalado, Who Owns the Biggest Biotech Discovery of the Century,
December 2014, https://www.technologyreview.com/2014/12/04/170211/who-owns-
the-biggest-biotech-discovery-of-the-century/ (Son Erigim Tarihi: 24.01.2021)

New “Search and Replace” CRISPR Technique Increases Cell Survival, May 8, 2018,
https://www.biocompare.com/Life-Science-News/349771-New-Search-and-Replace-
CRISPR-Technique-Increases-Cell-Survival/ (Son Erigim Tarihi: 10.03.2021)
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Arastirmacilar, RNA’y1 spesifik DNA dizilerini hedefleyen bir kilavuz
dizi icerecek sekilde degistirmiglerdir. Degistirilmis RNA, bu enzime
baglanarak dogal halinde oldugu gibi DNA’ya yerlestirilerek kesilmistir.
Aragtirmacilar ardindan hiicrenin kendi DNA onarim yetenegini genetik
materyal parcalarina eklemek veya silmek suretiyle ya da mevcut bir
segmenti Ozellestirilmis bir segmentle degistirmek suretiyle DNA’da
degisiklik yapmuiglardir.

Bu suretle CRISPR sistemi su amagclarla kullanilabilmektedir:36

a. CRISPR teknolojileri bitki, hayvan ve insan
genlerini dizenleme vyetenegine sahiptir. Boylece hiicre
anemisi, kas distrofisi, kistik fibrozise neden olan
mutasyonlarin dizeltilmesi yahut nadir gérilen bir korliuk
hastaliginin tedavisi mimkun hale gelmistir. Bunlara yonelik
fareler Uizerinde c¢aligmalar yuriatilmis ve bagarili
olunmustur.

b.  Biyoteknolojide gen aktarimi yoluyla olusturulan
transgenik bitkiler yaninda CRISPR gibi genom diizenleme
tekniklerinin uygulanmasiyla istenilen 6zelliklerin bitkilere
CRISPR/Cas9 sistemi ile aktarilmasi mimkiin hale gelmistir.
Ornegin bugday1 belirli zararhlara karsi direncli hale
getirmek icin CRISPR yontemiyle bugday turlerindeki bazi
genlerin silinmesi saglanmistir. 2017'de Japon arastirmacilar,
tek bir geni dizenleyerek bir cicegin rengini mordan beyaza
dontstirmek icin CRISPR sistemini kullanmiglardar.

c. CRISPR sistemi gen dizenlemenin maliyetini
dasurdugi ve bir seferde yiz binlerce genin degistirilmesini
mumkin hale getirdiginden, hastaliklarin olas1 nedenlerine
yonelik testler de gelismektedir. Bilhassa kalitsal hastaliklara
dénuk ilag  Uretimi ve  kisisellestirilmis  ilaglarin
olusturulmasina CRISPR  teknolojileri ~ basar ile
kullanilmaktadir.

d.  CRISPR teknolojileri organ nakli konusunda da
cigir acicl calismalara dontsmektedir. CRISPR sayesinde
hayvandan insana organ nakli ve transplantasyon siirecindeki
risklerin azaltilmas1 miimkiin hale gelmektedir.

e. CRISPR teknolojileri insan esey hatt1 (the germline
of human beings) Uzerinde de degisiklik yapmaya imkan
saglamaktadir.

36 Jessica Wachowicz, The Patentability of Gene Editing Technologies such as CRISPR &
the Harmonization of Laws Relating to Germline Editing, Intellectual Property Brief,
V.10, I. 1, 2019 (s. 34-45)., s. 39 vd.; Deborah Ku, The Patentability of the CRISPR-Cas9
Genome Editing Tool, Chicago-Kent Journal of Intellectual Property, V. 16, I. 2, Article
8, 2017 (s. 408-439)., s. 410 vd.
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Genom duzenleme tekniklerinin en 6énemlisi olarak CRISPR, 2012
yilinda ortaya cikisindan bu yana 6.000’den fazla genetik hastaligin
tedavisine iliskin yeni bir dénem baslatmistir.” Ik klinik denemelerde
CRISPR insanlarda kanser, kan bozukluklar1 ve kalitsal korlik icin yeni
umutlar dogurmustur. Arastirmacilar bir kisinin hiicrelerinde CRISPR
teknikleri ile DNA’y1 yeniden duzenlemekte ve bir molekiler makas
olarak bu hastaliklarin tedavi olasiliklarin1 artirmaktadir. Kimileri daha
once kok hiicre ve gen terapisi tedavilerine agir1 umut baglanmasinda
oldugu gibi, CRISPR tekniklerinin de bu hastaliklarin tedavisini
saglamasina ihtiyath sekilde yaklasmak gerektigini vurgulamaktadir.38
Yontemin insanlar Uzerinde uygulanmast i¢in heniiz buyuk riskler
bulundugu kabul edilse de; daha kolay, hizl1 ve az maliyetli bir genom
dizenleme teknigi olarak pek cok potansiyeli barindirdigini séylemek
mumkindir. K6k hiicre ve gen terapisi uygulamalar1 gen aktarimi
yapimis plazmidlerin hedeflenmis hiicrelere transferini icermektedir.3?
Bununla birlikte DNA'nin hucrelere girme yeteneginin kisith olusu ve
enzimatik degredasyona?*® ugrama olasiliklar1 bu yéntemlerin risklerini
artirmaktadir.4!

Bir genetik hastalik olan OTCD (ornithine transcarbamylase
deficiency/ornitin transkarbamilaz eksikligi)*? hastas1 olan 18 yasindaki

Tina Hesman Saey, CRISPR enters its first human clinical trials, August 14, 2019,
https://www.sciencenews.org/article/CRISPR-gene-editor-first-human-clinical-trials
(Son Erisim Tarihi: 24.01.2020)

Saey, https://www.sciencenews.org/article/CRISPR-gene-editor-first-human-clinical-
trials (Son Erisim Tarihi: 24.01.2021);

Azade Attar, Gen Terapi Yontemleri: Fiziksel ve Kimyasal Metodlar, Tturk Hijyen ve
Deneysel Biyoloji Dergisi, 2017, 74 (1) (s. 103-112)., s. 105.

Degredasyon, DNA yapisinin pargalarinin ayrilmasi durumunu ifade eder. DNA
degradasyonu (bozulmasi), ¢cok eski DNA o6rnekleri kullanimi, DNA 6rneklerinin
tekraren dondurulup ¢6ziilmesi, DNA 6rneklerinin oda sicakliginda birakilmas: veya
1s1ya ya da fiziksel dezenformasyona maruz birakilmasi, etkin olmayan saflagtirma gibi
nedenle gerceklesebilir. Hasar1 iceren oligonikleotidin uzaklastirilmasi DNA
degredasyonudur. = DNA  Degredasyonu i¢in bkz. DNA  Degradation,
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/dna-degradation (Son
Erigim Tarihi: 01.03.2021)

Attar, s. 108.; Fathema Uddin; Charles M. Rudin; Triparna Sen, CRISPR Gene
Theraphy: Applications, Limitations, and Implications for the Future, Frontiers in
Oncology, August 2020, V. 10, Article 1387,
https://www.frontiersin.org/articles/10.3389/fonc.2020.01387/full, s. 9. (Son Erigsim
Tarihi: 15.03.2021)

Karaciger, amino asit metabolizmasinda 6nemli bir iglevi yerine getirir. Amino
asitlerin tepkimeleri sonucu agiga ¢ikan ve toksik bir madde olan amonyak, ‘Gre
dongusu (urea cycle) adi verilen siirecte Uireye donusturilir ve boylece kan pH’'inin
degismesi &nlenmis olur. Ure ardindan kan yoluyla bébrege ve idrar yoluyla da
vicuttan digar1 atilir. Viicutta Gre déngisiini kontrol eden enzimlerden olan ‘ornitin
transkarbamilaz’ eksikligi OTCD hastaligina sebep olmaktadir. Bkz. Ornithine
transcarbamylase deficiency, https://medlineplus.gov/genetics/condition/ornithine-
transcarbamylase-deficiency/ (Son Erisim Tarihi: 24.01.2021)
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Jesse Gelsinger giinde 50 hap icerek yasamini stirdiirmekte iken, 1999
yili Eylill ayinda Pensilvanya Universitesi'nde gen terapisi tedavisi icin
gonilli olmug ve kendisine gen terapisi yontemleri uygulanmistir.
Uygulanan yoéntem OTCD’li fareler Uzerinde denenmis ve OTC
enzimini tekrar iglevsel hale getirdikten sonra aktarma yapilarak
farelerin yagsaminin uzadigr goérilmustiir. Ancak Jesse kendisine tedavi
uygulandiktan doért gin sonra yasamini yitirmistir.*® Jesse’nin
6liminden sonra yontemin yeterli denemelerle dogrulanmaksizin ve
Jesse’'nin karaciger testlerinin yeterli seviyede olmamasina ragmen
uygulama yapildigi, yan etkiler ve riskler konusunda Jesse'nin yeterli
bilgilendirmeye tabi tutulmadan tedavisine onay verildigi elestirileri
yapimistir. CRISPR genom dizenleme tekniklerinin icerdigi disuk
maliyet ve kesinlik nedeniyle gen terapisi tedavilerinin de basarisini
artiracag ifade edilmektedir.*

CRISPR-Cas9 metodlarinin dort temel 6zelligi insan hastaliklarini
tedavi etmek i¢in kullanimini mumkin kilmaktadir: 1. Viral
enfeksiyonlar ile mucadele potansiyeli 2. Bakteriyel enfeksiyonlarla
savag potansiyeli 8. Somatik (germ hatt1i olmayan) hicrelerini
diizenleme potansiyeli 4. Insan esey hatt1 (germ hatt1) hiicrelerinde
dizenleme kapasitesi.

Bu farkli potansiyellerin etkin kullanimi viral enfeksiyonlarin
tedavisi, HIV/AIDS gibi hastaliklara c¢are bulma, bakteriyel
enfeksiyonlarin sonlandirilmasi, antibiyotik direngli tiberkiloz, kas
distrofisi kanser gibi hastaliklarin tedavisi anlamini tasimaktadir. Insan
esey hatt1 hicrelerinde dizenleme yapilmasi kalitsal hastaliklar1 ve
kisirlik gibi rahatsizlar1 sona erdirebilecektir.

CRISPR teknolojileri diinya genelinde genel popilasyonda diger
yaygin hastaliklarla kiyaslandiginda ¢ok az sayida insani etkileyen ‘nadir’
ya da ‘yetim’ hastalik olarak adlandirilan hastaliklarin tedavisinde de
yeni olanaklar olusturmaktadir. Diinya Saglik Orgiiti'ne (WHO) gore
nadir goérilen bir hastalik her 10.000 kisiden en fazla 6.5'ini etkileyen
hastalik olarak tarif edilmektedir. Nadir hastaliklarin yaris1 dogum veya
cocukluk déneminde, diger yaris1 ise yetiskinlik doneminde ortaya
cikmaktadir. Yaklagik % 80’i genetik nedenlere bagh olup, kalan %
20’sinin nedeni ise nedeni c¢evresel veya idiyopatik (olusumunda bir

Gene Therapy Research & the Case of Jesse Gelsinger,
https://med.nyu.edu/departments-institutes/population-health/divisions-sections-
centers/medical-ethics/education/high-school-bioethics-project/learning-
scenarios/jesse-gelsinger-case (Son Erigim Tarihi: 24.01.2021)

Uddin; Rudin; Sen, s. 1 vd.; Melr Rinde, The Death of Jesse Gelsinger, 20 Years Later,
June 4, 2019, https://www.sciencehistory.org/distillations/the-death-of-jesse-gelsinger-
20-years-later (Son Erigim Tarihi: 24.01.2021)
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sebep gosterilemeyen) olarak degerlendirilmektedir.** Diinya genelinde
360 milyon, Ulkemizde ise 8 milyon kisinin nadir hastaliktan muzdarip
oldugu, toplam nadir hastalik sayisinin ise 7.000 civarinda oldugu tespiti
yapumistir. Nadir hastaliklarin teshisi ve tedavisi kiresel olcekte ¢ok
buytuk guclikler icermektedir. Hastalar ve aileleri hastaliklarin tedavi
olanaklarina ulagsmada ve uzman bulmada zorluklarla karsilasmaktadir.
Genellikle genetik sorunlar sonucu olusan hastaliklarin tedavisinde
CRISPR yontemleri o6nemli imkanlar olusturmaktadir. Olagan
kogsullarda 30 yil icinde kavramdan denemeye gecme suresi, CRISPR
yontemleri ile 8 yila kadar diismustiir.#6 Son yillarda Ulkemizde de bu
yontemler ile nadir hastaliklarin tedavisi konusunda farkindalik olustugu
gorilmektedir. Uskiidar Universitesi blinyesinde 2018  yilinda
Transgenik Hicre Teknolojileri ve Epigenetik Uygulama ve Arastirma
Merkezi (TRGENMER) faaliyete gecirilmisg, ayrica Molekuler Biyoloji ve
Genetik Bolimu Ogretim Uyeleri tarafindan 2020 yilinda “Nadir
Hastaliklar Genetik Tedavi Yarigsmast (RaDiChal)”# baglatilmistir.
Bilhassa CRISPR-Cas9 teknolojileri alaninda calismay1 hedef edinen
TRGENMER, transgenik hiicre teknolojileri kullanilarak epigenetik
mekanizmalarin arastirilmasi1 ve bu mekanizmalara bagl yerli ve milli
ilag. adayr molekillerin  gelistirilmesi  alaninda  faaliyetlerini
surdurmektedir.4®

II. CRISPR TEKNOLOJISININ PATENTLENMESI

A. CRISPR PATENT YARISLARI

CRISPR tekniklerinin 2012 yilindan itibaren uygulamaya
baglamasiyla bu alanda hizli bir patent yarisgi baglamistir. Broad
Enstitisi'nden Feng Zhang ve Kaliforniya Universitesinden Jennifer
Doudna arasinda CRISPR teknolojilerinin patentlenmesine iligkin bir
cekigmezlik yaganmigtir. Ayrica Broad Enstitisi ve Rockefeller
Universiteleri arasinda da, cesitli CRISPR patentlerinin sahibinin kim
oldugu konusunda anla§mazhk1ar yasanmaktadir. 2016 yilina kadar

Duygu Urek; Sevilay Karaman, Onemli Bir Halk Saglhigi Sorunu Olarak Nadir
Hastaliklar ve Yetim Ilaclar, Hacettepe Saglik Idaresi Dergisi, 22 (4), 2019 (s. 863-878)., s.
866.

Panayiota Papasavva; Marina Kleanthous; Carsten W. Lederer; Rare Opportunities:
CRISPR/Cas-Based Therapy Development for Rare Genetic Diseases, Molecular
Diagnosis & Therapy, April 2019,
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6469594/ (Son Erigim Tarihi:
01.03.2021)

RadiChallenge, https://twitter.com/radichallenge’lang=en
Usktidar Universitesi, https://uskudar.edu.tr/tr/CRISPR-cas9
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Birlesik Devletler Patent ve Marka Ofisi (USPTO)* tarafindan 28
CRISPR patenti yayinlanmaigtir.50

Bu alanda Intellia Therapeutics (UC Berkeley), Caribou Sciences
(Jennifer Doudna), CRISPR Therapeutics ve ERS Genomics (E
Charpentier) ile Editas Medicine (Broad Enstitiisi1) tarafindan tarafindan
hizli bir patentleme ve arastirma yaris1 devam etmektedir.

Bu alanin iki 6nde gelen aktorit Broad Enstitiisi'niin ABD ve
Avrupa Patent Ofisi (European Patent Office-EPO) nezdinde 34;
Kaliforniya Universitesinin ise 10 patenti bulunmaktadir. Bu iki
kurulusun Avustralya, Japonya ve Cin basta olmak Gizere diinyanin diger
ulkelerinde de patentleri bulunmaktadir.5?

Tablo 2. CRISPR Patentleri Genel Goriiniimii (IPStudies)

CRISPR Patent Landscape

Z Incamplete data

Number of patent families
|
|
[E—
]
|
]
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i

mw " ] o " ] o o m o Eul # m o " o an bl an

Year

Bu patentler, CRISPR teknolojisinin farkli yoénlerini ve
varyasyonlarini icermektedir. CRISPR/Cas9 usuliine iliskin talep edilen
pek cok patent arasinda, bulusun ana eksenini olusturan usullere iligkin
olarak U¢ grup bilim adami tarafindan patent talebi yapildig:
gorilmektedir:®8

United States Patent and Trademark Office-USPTO, https://www.uspto.gov/

Caroline  Hroncich, The CRISPR Patent Debate, August 19, 2016,
https://www.biopharminternational.com/view/CRISPR-patent-debate  (Son Erisim
Tarihi: 10.03.2021)

Avrupa Patent Ofisi i¢in bkz. https://www.epo.org-about-us/governance.html (Son
Erisim Tarihi: 15.03.2021)

A Brief Guide to Current CRISPR Landscape, https://www.the-scientist.com/news-
opinion/a-brief-guide-to-the-current-CRISPR-landscape--66128 (Son Erisim Tarihi:
21.01.2021)

Jacob S. Sherkow, Patent Protection for CRISPR: An ELSI Review, Journal of Law and
Biosciences, V. 4, I. 3, December 2017, https://academic.oup.com/jlb/article/
4/3/565/4706243 (Son Erisim Tarihi: 05.01.2021)
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1- Kaliforniya Universitesi, Berkeley'den® Jennifer Doudna ve
Emmanuelle Charpentier, 2- MIT ve Harvard Universiteleri tarafindan
2004 yilinda olusturulan Broad Institute'de’® calisan Feng Zhang 3-
Litvanya Vilnius Universitesi'nden Virginijus Siksyns. Litvanyal1 Siksyns
20 Mart 2012; Doudna ve Carpentier 25 Mayis 201256 ve Feng Zhang 12
Aralik 2012 tarihlerinde’” USPTO nezdinde patent bagvurusu
yapmuglardir.’8

B. CRISPR TEKNOLOJILERININ PATENTLENEBILIRLIGI

1. GENEL OLARAK

Patent hukukunun temelinde bulus yer alir. Bulus teknik alana ait
bir ¢6ziim icermelidir.’® Teknik alanda bulug gerceklestirilirken, dogada
yer alan yahut insan viicudunda bulunan genlerden faydalanilabilir.
Bulusu ayiric1 kilan bir sorunu ¢6zmek Uzere gelistirilmis bir 6greti
olmasidir. Her bulus patentlenebilir degildir. Bir bulusa patent
verilebilmesi igin patent verilebilirlik sartlarini tasimasi gerekir. Gerek
Avrupa Patent Sézlesmesi (EPC) gerekse Turk hukukunda teknolojinin
her alanindaki buluglara vyenilik, bulus basamagi ve sanayiye
uygulanabilir olmas: koguluyla patent verilmesi esas1 benimsenmistir
(EPC, m. 52/1; SMK, m. 82/1). Amerikan hukukunda bulug basamagi sart1
‘agsikar olmama (non-obviousness)’; sanayiye uygulanabilirlik sart1 ise
‘yararhlik (utility)’ sart1 olarak ifade edilir.60

Buluslarin patentlenebilmesi bu olumlu sartlarin yaninda genel
olarak oOgretide patentlenebilirligin olumsuz sartlar1 olarak da anilan®
bulusun patent verilemeyecek konu ve buluslara dahil bulunmamasi da
aranmaktadir. Bazi1 buluslar, bulus olarak kabul edildikleri halde patent
yasalar1 geregince patent verilemez kabul edilmislerdir. Bu buluslar su
sekilde ifade edilmistir (EPC 53; 98/44 sayili Direktif, m. 6; SMK, m.
82/3):

Kamu dizenine veya genel ahlaka aykir1 olan buluslar,
mikrobiyolojik islemler veya bu islemler sonucu elde edilen Urtnler

University of California, Berkeley, https://www.berkeley.edu/
Broad Institute, https://www.broadinstitute.org/about-us

U.S. Patent Application No. 61/652,086 (filed May 25, 2012)

US Patent Application No. 61/842,322 (filed December 12, 2012)
Sherkow, agm. (Son Erisim Tarihi: 05.01.2021).

Unal Tekinalp, Fikri Miilkiyet Hukuku, Vedat Kitapcilik, Istanbul, 2012, s. 580.; Cahit
Suluk; Rauf Karasu; Temel Nal; Fikri Mulkiyet Hukuku, Gliincellenmis 4. Baski, Ankara,
2020., s. 231.

Soysal, Agricultural Biotech Patent Law, s. 558.

Onur Sari, Turk Patent Kurumu Nezdinde Patent Edinme Strecinin Hukuki
Degerlendirmesi, TBB Dergisi, S. 144, 2019 (s. 299-354)., s. 309.
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hari¢ olmak tuzere, bitki cesitleri veya hayvan irklan ile bitki veya
hayvan uretimine yoénelik esas olarak biyolojik islemler, insan veya
hayvan viicuduna uygulanacak teshis yontemleri ile cerrahi yéntemler
dahil tim tedavi yoéntemleri, olusumunun ve gelisiminin cesitli
asamalarinda insan bedeni ve bir gen dizisi veya kismi gen dizisi de
dahil olmak iizere insan bedeninin 6gelerinden birinin sadece kesfi,
insan klonlama islemleri, insan esey hattinin genetik kimligini
degistirme iglemleri, insan embriyosunun sinai ya da ticari amaglarla
kullanilmasi, insan ya da hayvanlara o6nemli bir tbbi fayda
saglamaksizin hayvanlara aci1 c¢ektirebilecek genetik kimlik degistirme
islemleri ve bu islemler sonucu elde edilen hayvanlar.

Bu sayilan kategorilerden 98/44 sayili Direktif'in 6/2 maddesinde
sayllan insan bedeni ve gen dizilerine iligkin yasaklar genis anlamda
kamu dizeni ve genel ahlaka aykirilik sarti kapsaminda mutalaa
edilebilecektir.

CRISPR teknolojilerinin kullanildig1r buluslarin patentlenmesinde
ilk 6nemli sorun s6z konusu Uranin bulus mu kesif mi oldugu
noktasinda olmaktadir. DNA dizileri ve bu dizilerde yapilan genom
dizenleme teknikleri yoluyla yapilan degisikliklerin kesif/doganin
Urint agisindan tartisilmasit gerekmektedir. Ikinci konu olarak da
CRISPR teknolojilerinin igerdigi potansiyel nedeniyle kamu diizeni ve
genel ahlaka aykiriik 6lcuti bakimindan degerlendirme 6nem
tasimaktadir.

Insan ve hayvan viicuduna uygulanacak teshis yéntemleri ile
cerrahi yontemler dahil tim tedavi yontemlerinin de patentlenebilir
alan digina cikarildig1r gorilmektedir. CRISPR teknolojileri yoluyla
ortaya konulan potansiyel tedavi yontemleri bu yasaga tabi
olmamaktadir. Cunkii EPO kararlarina goére®? bu usullerin insan ve
hayvan viicuduna uygulanmasi sart olup; insan vicudundan ayrilan
doku ve DNA dizilerine uygulanan teshis, tedavi ve cerrahi usuller
patent yasagina tabi olmamaktadir.®®* ABD uygulamasinda ise 1952 tarihli
Patent Kanunu’nda bu tiir bir yasak bulunmamaktadir. Yuksek mahkeme
kararlar1 ile olusan tedavi wusullerinin patentlenmesine iligkin
sinirlamalarin ise 1996 yilinda verilen Pallin v. Singer davasi® sonrasinda
bir hayli daraltldig1 goériilmektedir.%

Decision of Technical Board of Appeal T 144/83, O] EPO 1986, 301.
Soysal, Agricultural Biotech Patent Law, s. 514.
Pallin v. Singer, No. 2:93-CV-202, 1996 WL 274407.

Katherine ]. Strandburg, Legal But Unacceptable: Pallin v. Singer and Physician
Patenting Norms, Law & Economics Research Paper Series Working Paper. 14-42, 2014,
https://papers.ssrn.com/sol3/papers.cfm?abstract_id=2538557, s. 1.; Soysal, Agricultural
Biotech Patent Law, s. 490.
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Bu boélimde CRISPR teknolojilerine iligkin ¢alismalarin
yogunlukla ABD mensgeili olmas1 nedeniyle patentlenebilirlik hususu
bilhassa ABD mevzuat ve ictihatlar1 dogrultusunda incelenecek, yeri
geldikce Turk ve Avrupa Patent Soézlesmesi (European Patent
Convention-EPC) hiukimlerine iligkin olarak ayrica acgiklamalar
yapilacaktir.

2. PATENTLENEBILIR BULUS KONUSU

Gecgmisten bu yana, patent kanunlan ile insanin bulus¢u yaninin
agir basmadig icatlar, bulug olarak nitelendirilmemis ve patent
verilebilir olarak kabul edilmemistir. Bu tlr icatlar i¢in Avrupa patent
kanunlarinda “kesif (discovery)”, ABD hukukunda ise “doganin kanunlar1
(laws of nature)” veya “doganin Urunleri (products of nature/works of nature)”
terimi tercih edilmistir. ABD patent uygulamasinda, 101 inci maddeye
gére bulusun patent konusu teskil etmemesi i¢in ¢ 6nemli istisna
benimsenmistir. Bunlar; doganin Grini olma (laws of nature), dogal
olgular (natural phenomena) ve soyut fikirler (abstract ideas) olarak ifade
edilmektedir. Bu kapsamda Einstein'in E = mc2 formillia ve Newtonun
yercekimi kanunu gibi Unli kesifleri, patentlenebilir bulus niteligi
tasitmayacaktir. ABD patent hukukunda kesif gibi doganin Grtina (product
of nature) kavrami da kanunlarda tanimlanmamais, mahkeme kararlan ile
ortaya ¢ikmig ve uygulanmagtir.

CRISPR teknolojileri sonucu elde edilen Urunler canli organizma
kapsaminda kaldig icin Oncelikle canli organizmalarin
patentlenebilirligi hususunun incelenmesi gerekmektedir.

ABD'de canli organizmalarin patentlenebilirligine iligkin ilk
6nemli Karar meshur Chakrabarty kararindan t¢ yil 6nce 1977 yilinda
verilmistir. S6z konusu In re Bergy, Coats and Malik Kararinda,®¢ bulug
konusu, dogada mevcut olmayan, biyolojik saf kultire iliskindir. Patent
Ofisi, canli seylerin 101 inci maddeye gore patent konusu olmadigini
belirterek talebin reddine karar vermistir. CCPAY” ise talep konusu
kultarin kendiliginden dogada mevcut olmadigini, laboratuvar kosullari
sonucu elde edildigini, énceki Patent Ofisi kararlart ile canli seyler
kullanilarak yapilan usul buluglarina patent verildigini, canli bile olsa,
teknolojik alanda kullanilabilen, faydali ve smai TUrtinlere patent
verilebilecegini  belirtmistir. CCPA, mikro-organizmalarin “imalat
(manufacture)” veya “madde terkibi (composition of matter)” kapsaminda
patentlenebilecegini ve bu yaklagimin kamunun da menfaatine olacagini
belirtmistir.

6 Inre Bergy, 195 U.S.P.Q. 344, 1977.

67 Birlesik Devletler Gimrukler ve Patent Bagvurulari Mahkemesi (United States Court of
Customs and Patent Appeals). 1982 yilinda Federal Temyiz Mahkemesi adin1 almigtir.
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a. ABD Hukuku Bakimindan

ABD Anayasasi’'nda ‘Fikri Miulkiyet Klozu’ olarak da bilinen Birinci
Bolum, Sekizinci Dizenlemesine goére ABD Kongresine “faydali teknik
ve bilimin ilerlemesini tesvik (to promote the progress of science and useful
arts) icin smirli siirelerle buluscu ve vyazarlara munhasir haklar
dizenleme” yetkisi verilmistir.®® Bu yetkiye uygun olarak Kongre, ABD
Patent Yasasini kabul etmistir. 1952 yilinda bugiin halen yurarlikte olan
Patent Kanunu kabul edilmistir. Baghk 35 (Title 35) olarak bilinen bu
Kanun’un 101 inci maddesi ile patentlenebilir buluslar yeni ve faydal
olan wusuller, makineler, imalat ve madde terkibi ile urtnlerden
olusmaktadir. Bu kapsamda bitkiler ve biyoteknolojik buluslar da usul
(process), imalat (manufacture), irin (product) ve madde terkibi (composition
of matter) olarak patentlenebilecektir. ABD Patent Kanunu'nun 102 nci
maddesinde “yenilik (novelty)”, 108 tincii maddesinde “agikar olmama
(non-obvious subject matter)” ve 112 nci maddesinde tarifnamenin agikligi
ve uygulanabilirligi (enablement requirement) sartlar1 dizenlenmistir. 69

Yasam formlarina iliskin ABD patent hukukunda genom
dizenleme tekniklerinin de patentlenmesine ilisgkin degerlendirmede
yardimci olacak asagidaki kararlardan bahsedilmesi uygun olacaktir:

i. Chakrabarty Karar1 (1980)

ABD hukukunda canlilarin patentlenmesine iligkin olusan soru
isaretleri 1980 yilinda Yiksek Mahkeme tarafindan verilen Chakrabarty
karariyla’”®  giderilmistir.  Yiksek Mahkeme acikca canlilarin
patentlenmesinin 6éniinde bir engel bulunmadigin belirtmistir.”

Hint asilli, Amerikali mikrobiyolojist Ananda Mohan Chakrabarty,
bakteriler Uzerine aragtirma yaparken, “pseudomonas”? bakterilerinin

Kongrenin 1909 tarihli Telif Haklar1 Kanunu'na iligkin Komisyon Raporu'nda “Kongre

tarafindan telif haklar1 konusunda Anayasa'daki ifadeye dayanan yasal dizenleme,
yazarin kendi ¢alismalarindaki dogal haklarina degil,... yazarlarin kendi ¢aligmalarina
sinirl bir siire icin minhasir haklar tanimanin, kamunun refahina katk: saglayacagina
olan inanca dayanmaktadir.” ifadesi yer almaktadir. H.R. Rep. No. 2222, 60th Cong.,
2nd Session. 7, 1909.

Soysal, Agricultural Biotech Patent Law, s. 286.

Diamond v. Chakrabarty, 447, U.S. 3803, 1980. Kararin tam metni igin bkz.
https://supreme.justia.com/cases/federal/us/447/303/ (Son Erigim Tarihi: 15.03.2021)

Diamond v. Chakrabarty, 447, U.S. 303, 1980.

Pseudomonas bakteri cinsleri, 'pseudomonadaceae’ bakteriler aleminde yer alir. Eski
Yunancada 'ps6do”, “yanlig, sahte” ve “monas”, “tek birim” anlamlarini tagir. Gram-negatif,
cubuksu ve hareketli bir bakteri grubunu ifade eder. Pseudomonas bakterilerini ilk olarak
Alman botanist Walter Migula (1863-1938) tanimlamistir. Dogada yaygin olarak
bulunmalarindan dolay1 mikroskop ile ilk gozlemlenen canlilar arasindadir. 2000 yilinda
pseudomonas bakterisine ait genom dizilimi tespit edilmigtir. Bkz. Complete Genome
Sequence of Pseudomonas aeruginosa PAOI, an opportunistic pathogen, August 2000,
https://www.ncbinlm.nih.gov/ pubmed/10984043
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ultraviole 1sinlar1 yolu ile ham petrolde daha uzun 6miurli olarak
kalabildiklerini, bu bakterilerin hidrokarbonlar1 ayristirmak suretiyle,
denize dokiillen petrolin temizlenme siirecini hizlandiran bir mikro-
organizma oldugunu tespit etmis ve 1972 yilinda bu bakterilere iligkin
patent basvurusunda bulunmustur. Ancak patent bagvurusu, bulusun
canli organizma olmasi nedeniyle reddedilmistir. ABD Patent Inceleme
Komisyonu ise 1978 yilinda verdigi Karar’'da, Chakrabarty’nin bulusunu
patentlenebilir olarak kabul etmistir.

Uyusmazlik  Yiksek =~ Mahkeme'ye taginmigtir. Yuksek
Mahkeme'nin 16 Haziran 1980 tarihinde verdigi Karar'da oncelikle su
husus vurgulanmaisgtir:”3

“1952 tarihli Patent Kanunu’'na iligkin Komite Raporu'nda bulus
konusu icin “insan tarafindan yapilan, ginesin altinda olan her sey” seklinde
bir tarif yapilmigtir. Bunun anlami, Patent Kanununun 101. maddesinin
sinirsiz sekilde butin kesifleri kapsamasi1 degildir. Doganin kanunlari,
fiziksel olgular ve soyut fikirler patentlenebilir kabul edilmezler. Bu
nedenle, yeryluziunde kesfedilen yeni bir mineral veya vahsi dogada
bulunan yeni bir bitki patentlenebilir degildir. Keza Einstein’in Gnli
formiili E=mc2 formiiliine veya Newtonun yer ¢ekimi kanununa patent
verilmemistir. Bu tir kesifler, doganin bir tezahuridirler ve tim
insanlarin serbestge kullanimina agiktir ve minhasiran kimsenin
tekeline verilemezler.”

Bu temel gercek ifade edildikten sonra; Yiksek Mahkeme
Chakrabarty’nin buluguna iligkin su tespiti yapmustir:

“Davalinin mikro-organizmasi apacik bir sekilde patentlenebilir
bir hak tegkil etmektedir. Davalinin ortaya koydugu sey, patente konu
yeni bir iiriin veya madde terkibidir. Oyle ki, bu iiriin; farkli bir adi,
karakteri ve kullanimi olan insan yaraticiliginin bir trintdur.”

Yiksek Mahkeme’ye gore canli seylere patent verilemez fikri daha
1878 yilinda Louis Pasteur’a verilen patentler ile asilmistir. Yuksek
Mahkeme; “Kongreye gore patent verilebilir buluslara iliskin ayrim canli ve
cansiz varliklar arasinda degil; dogann diriinleri ile -ister canly, ister cansiz olsun-
insan el drinler: arasinda yapilmaktadir.” diyerek Chakrabarty’nin bulusunu
dorde kars1 bes oyla patentlenebilir bulmusgtur.’*

Chakrabarty karari sonrasinda transgenik bitki ve hayvanlarin
patentlenmesinin 6na agilmigtir. USPTO, 7 Nisan 1987 tarihinde bitki ve
hayvan gibi insan dis1 ¢ok hiicreli organizmalarin da patentlenebilecegi

73 Diamond v. Chakrabarty, 447, U.S. 303, 1980. Kararin tam metni igin bkz.
https://supreme.justia.com/cases/federal/us/447/303/

7 Soysal, Agricultural Biotech Patent Law, s. 470-473.
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gorusinia agiklamistir.”> Bununla birlikte embriyo ve fetis gibi insan
organizmalarina yénelik patent taleplerine iliskin olumlu bir bakis
olusmamustir.

ii. Mayo Collaborative Services v. Prometheus Laboratories
Karar1 (2012)

Karara konu bulus konusu, bagisiklik sisteminde dogustan var olan
bozukluklan gidermek icin thiopurine ilacinin uygulama dozajina iligkin
tedavi usulinden olugsmaktadir. Tedavi sekli, ilacin hastaya enjekte
edilmesinden sonra hastalarin metabolik seviyesinin gézlemlenmesine
dayanmaktadir. Yiksek Mahkeme oybirligi ile doganin tiriinii doktrinini
uygulayarak bulusun patentlenebilir olmadigina karar vermistir.”s Bulug
konusu, kisisellestirilmis  ilag dozlama usulidir. Ancak Yuksek
Mahkeme, bir hastaya bir ilacin verilmesi ile hastadaki metabolit
diizeyinin belirlenmesi ve buna iliskin dozajin ayarlanmasi adimlarim
patentlenebilir bulus olarak kabul etmemistir.”? Karar'da yasam
formlarinin patentlenmesine iligkin doganin Griint kapsaminda kalan
bir talebin patentlenebilir olup olmadiginin tespitinde, usulin doganin
urini uzerinde tekel olusturmak icin planlanmig bir taslak olusturma
cabasindan o6te pratik givence saglayan ek oOzelliklere sahip olmasi
gerektigi  hususu  vurgulanmigtir.  CRISPR  buluglarimin  da
patentlenebilmesi icin bu ek sart1 karsilamasi gerektigi belirtilmelidir.

iii. Myriad Karar1 (2013)

ABD Yiksek Mahkemesi tarafindan 2018 yilinda verilen Ass for
Molecular Pathology v. Mpyriad Genetics kararinda (Myriad Kararn)
tamamlayict DNA'nmin (cDNA) patentlenebilir bulugs konusu oldugu
bununla birlikte dogal olarak olusan DNA segmentinin patentlenebilir
olmadigina hiitkmedilmistir.

ABD Patent Kanununda genlerin patentlenemeyecegine iligkin
herhangi bir yasaklayici hiikiim yer almamaktadir. Bununla birlikte gen
patentleri de doganin Urini/yenilik, asikar olmama ve yararhilik sartlar
acisindan patent incelemesine tabi tutulmaktadir. ABD'li genetik
arastirmacis1 Mary-Claire King, Ekim 1990'da gégus kanserinin kalitimsal
sebeplerle ortaya c¢ikabilecegini ispatlamig ve buna sebep olan en énemli

Commissioner of the PTO, Patent and Trademark Office, New Release, 1077, O.G,
April 24, 1987.; Rebecca Dresser, Ethical and Legal Issues in Patenting New Animal Life,
The National Agricultural Law Center, Summerl1988 (s. 398-435).,

http://www.nationalaglawcenter.org/wp-content/uploads/2013/06/dresser_ethical.pdf
(Son Erigim Tarihi: 17.12.2020)

Mayo Collaborative Services v. Prometheus Lab.,Inc., 132 S. Ct. 1289 (2012).
Ku, s. 426.
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genlerin BRCA1”® ve BRCA2 genleri oldugunu ortaya koymustur. Bu
sonug sonrasinda, pek cok kamu ve 6zel sektér kurulusu, bu genleri izole
edip, cogaltarak patent yarigina girismiglerdir. Bu alanda aragtirmalar
yapan bir firma olan Myriad Genetics Sirketi, genlerle ilgili ABD Patent
Kanunu'na gore ‘'madde terkibi (composition of matter)' kapsaminda patent
talep etmistir. Ayrica genlerin yumurtalik kanseri ve gogis kanseri
tedavisinde kullanim metodlarina iliskin de usul patenti talep etmis ve 5
Mayis 1998 tarihinde patent almay1 basarmastir.”°12 Mayis 2009 tarihinde
Amerikan Sivil Ozgurlikler Birligi (ACLU) ve Kamu Patent Vakfi
(PUBDAT) tarafindan Myriad patentlerinin iptali i¢in dava agilmastir.
Davay1 aganlar, genlere iligkin Myriad patentlerinin ABD Anayasasina ve
patent kanunlarina aykinn oldugunu, patentlerin gecersiz oldugunu iddia
etmislerdir.

Bolge Mahkemesinde gorilen dava sonucunda, Myriadin
tamamlayic1 DNA'lara (cDNA) iligkin patent talepleri de dahil olmak tizere,
tim patentlerinin gecersiz olduguna karar verilmistir. Sonraki siirecte dava,
Yiksek Mahkeme oOniine taginmistir. Yiksek Mahkeme, Chakrabarty
kararina konu bulugsun bir bakteriye dort plazmit eklenmek suretiyle
olusturulan yeni bir bakteri oldugunu vurgulamistir. Bu sekilde, olusturulan
yeni bakteri, dogadaki sekline gore 'esasl derecede farkli (markedly different)
olarak degerlendirilmistir. Oysa Myriad patentlerine konu BRCA genleri ile
ilgili niikleotidlerin yeri ve sirasi, Myriad ¢alismalarindan 6nce de dogal
halinde ayni sekildedir. Bulus ile DNAin yapisinin degistirilmesi veya yeni
DNA sekanslan1 eklenmesi s6z konusu degildir. Myriad'in yaptigt viicutta
mevcut olan BRCAl ve BRCA2 genlerinin 18 ve 17 nci kromozomlardaki
yerlerini ve gen sekanslarini tespit etmek ve bunlan izole etmek suretiyle
ayirmaktir. Dolayisiyla patent talep edilen bulusun doganin Grini doktrini
esas alindiginda 'esasli derecede farkli (markedly different)' icerdigini kabul
etmeye olanak yoktur.®2 Oysa cDNA, DNA'dan aminoasit Uretiminde
kullanllmayan kisimlarin (inérons) ¢ikartilmasiyla elde edilen, sadece

BRCA: BReast Cancer Susceptibility (Gogius Kanseri Duyarliigl) kelimelerinin bag
harflerinden olusturulmusg kisaltmadir. Normal hiicrelerde, bu genler DNA'nin stabilitesini
saglayip kontrolsiiz hiicre biiyiimesini engellemeye yardimci olmaktadir. Bu nedenle timor
baskilayic1 genlerdir. Bu genlerdeki tehlikeli mutasyonlar, genlerin bu fonksiyonlarmi
baskilayarak kalitimsal meme ve yumurta kanseri gelisimine yatkinligi artirirlar. BRCA
genleri i¢in bkz. National Cancer Institute, BRCAl and BRCA2: Cancer Risk and Genetic
Testing,  https://www.cancer.gov/about-cancer/causes-prevention/genetics/brca-fact-sheet
(Son Erigim Tarihi: 18.12.2020)

Myriad tarafindan alinan patentler icin bkz. Breast and ovarian cancer susceptibility gene,
US 5747282 A, FilingDate: June 7, 1995; PublicationDate: May 5, 1998. Diger patent
numaralan U.S. Patent No. 5,837,492; 5,693,473; 5,709,999; 5,710,001; 5,753,441; 6,033,857.

Birlesik Devletler patent hukukunda, bulusun doganin Urini c¢ercevesinde
degerlendirilmesinde 6nemli ol¢iitlerden birisi kabul edilen 'esashi derecede farkli
(markedly different)’ 6l¢iitii i¢cin bkz. MPEP, 2106.04 (c). The Markedly Different
Characteristics Analysis,
https://mpep.uspto.gov/RDMS/MPEP/e8r9#/current/ch2100_d29alb_18bcl_bl.html
(Son Erigim Tarihi: 15.03.2021)
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ekzonlardan olusan bir DNA parcasini ifade etmektedir. Ekzonlarin sirasi
DNA tarafindan belirlenmis olsa da, cDNA bu haliyle dogada bulunmayan
ve laboratuvar caligmalarn sonucunda olusturulmus gen sekansidir. Bu
anlamda tamamlayici DNA'lar (cDNA) patentlenebilir bir bulus niteligini
haiz olabilir. Ancak sadece bulunduklar1 genetik maddeden izole edilen
genlerin patentlenmesi miimkiin degildir. Bu goruslerle Yuksek Mahkeme,
bire kars1 iki oyla BRCA genlerinin patentlenemeyecegine hikmetmistir.8!
Bu Karar kapsaminda genom duzenleme teknikleri ve bu teknikler sonucu
elde edilen biyoteknolojik buluglarin patentlenmesinin 6éniinde bir engel
bulunmadig séylenebilecektir.

iv. In Re Roslin Karar1 (2014)

2014 yiinda Federal Daire tarafindan verilen In re Roslin Inst
kararinda,®?genetik klonlarin patentlenebilir olmadigina hikmedilmistir.
Karara konu olayda, Roslin Enstitiisi'nde ¢alisan embriyologlar Ian Wilmut
ve Keith Campbell tarafindan alt1 yasindaki koyunun meme dokusundan
hiicre alinmig ve spermsiz somatik hiicre nakliyle klonlama yapilmistir.
Elektrik soku sayesinde meme dokusundan alinan hicre ile yumurta
hiicresi kaynagtirlmigtir. Bu sekilde olusturulan yeni canli, gebe olmayan
koyuna aktarilmis ve bes ay sonra 1996 yilinda ‘Dolly’ ad1 verilen ‘kopya
koyun’ meydana gelmistir.83 Somatik hucreler kullanilarak memelilerin
klonlama usuliine daha énce patent alinmigtir. Tartisilan konu klonlama
sonucunda ortaya ¢ikan hayvanin patentlenebilir olup olmadig olmustur.
Mahkeme, hicbir yeni genetik bilginin olusturulmadigin1 veya genetik
bilginin degistirilmedigini tespit etmistir. Dolly, donér ebeveyninin “tam
bir genetik kopyas1 (exact genetic replica)”’ niteligindeydi ve arada esash bir
farkliik bulunmadigina (markedly different characteristics) isaret edilmistir. Bu
goruslerle genetik kopya patentlenebilir olarak kabul edilmemisgtir.8

v. Alice Karar1 (2014)

ABD Yiksek Mahkemesi tarafindan 2014 yilinda karara baglanan
Alice Corp. v. CLS Bank kararinda® finansal islemleri kolaylastirmak igin
bilgisayar baglantili elektronik escrow hizmetlerine iliskin bulusun
patentlenebilir olup olmadig: tartisilmistir. Yiksek Mahkeme, iki parcali
bir cerceve icinde inceleme yapmay: tercih etmistir. Oncelikle doga
kaynaklarindan elde edilen uUrinler bulus konusu tegkil etmeli midir,
sorusu cevaplandirilmaya c¢alisilmistir. CRISPR gibi doga kaynakl

Association for Molecular Pathology v. Myriad Genetics, Inc.,June 13, 2018, 689 F. 3d
1308, 569, 2013.

In re Roslin Inst. (Edinburg), 750 F. 8d 1838, 1337, Federal Circuit, 2014.
Soysal, Agricultural Biotech Patent Law, s. 69-70.

Ku, s. 428.

Alice Corporation, PTY. Ltd. v. CLS Bank Int’l, 134 S. Ct. 2847, 2355, 2014.
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urtinlerin Oncelikle dogada dogal hali ile mevcut olandan “esash
derecede farkli nitelikleri (markedly different characteristics)” haiz olmasi
gerekir. Bu belirleme, dogal durumunda bulunan dogal Griin ya da
muadili ile bulus oldugu iddia edilen Urin karsilastirilmak suretiyle
yapilmaktadir. Bu kapsamda iki urGnin biyolojik fonksiyon ve
aktiviteleri, kimyasal ve fiziksel ozellikleri, fenotipleri, yapilar1 ve
formlar karsilagtirilmaktadir. Bu ilk adimda, “esasli derecede farklilik”
bulunmusg ise Urunin patentlenebilir oldugu; buna karsilik “esash
derecede farklilhik” bulunmamaigsa, ikinci asgamaya gecilerek inceleme
yapilmas1 esas1 benimsenmistir. Ikinci asamada patent talebinin dogada
mevcut Urind donistirmek igin ‘ek unsurlar’ icerip icermedigine
bakilmaktadir. Bu incelemede, patent talebinin doganin Urini
istisnasindan “6nemli 6l¢tide fazlalik (amounts to significantly more)” icerip
icermedigi belirlenmeye calisilmaktadir. Bu asamada bulusun hem tek
tek hem de kombinasyon halinde bakildiginda ‘yaratici konsept
(incentive concept) Ozelliginin bulunmasi1 beklenmektedir. Bulusun
patentlenebilmesi icin patent taleplerinin, rutin ve geleneksel
faaliyetlerin 6tesinde ek unsurlar icermesi aranmaktadair.3¢

Bu esaslar dahilinde yapilan incelemede Yuksek Mahkeme, bulus
konusunun ‘soyut fikirler (abstract ideas) kapsaminda kaldigini, bir bulug
disincesinin sadece bilgisayar dilinde ifadesinin® yahut genel olarak
bilgisayar tarifinin, soyut fikri patentlenebilir hale déntstirmeyecegine
karar vermistir.

b. CRISPR Teknolojileri Bakimindan Degerlendirme

CRISPR patent talepleri 6ncelikle ABD Patent Kanunu'nun 101 inci
maddesi kapsaminda bulus konusu olusturmalidir. Bulus konusunun
ozellikle ‘doganin Grani’ veya ‘soyut fikir’ niteliginde olmamasi gerekir.
Bulusun doganin ariininden “esash derecede farkli nitelikleri (markedly
different characteristics)” haiz olmas1 sarttir. CRISPR sistemi temel olarak
secilmis prokaryotlarda dogal olarak meydana gelen bir olgudur.
Bununla birlikte CRISPR sisteminde ‘DNA hedefleyen RNA” yap1 ve
islev itibariyle dogada bulunan olgudan farkliliklar icermektedir.
CRISPR sisteminde hedef RNA olan crRNA ve aktivator RNA olan
tracrRNA’dan olusan ikili RNA yapis1 asildir. Bulus talep edilen CRISPR
sisteminde DNA hedefleyen RNA tek bir RNA vyapist (gRNA)
olusturmaktadir. Arastirmacilar crRNA ve tracrRNA segmentlerini
kullanarak gRNA’y1 tasarlamiglardir. Dogal halindeki bilesenler ayni olsa

86 Ku, s. 430.

8 DNA’nin yagamin bilgisini iceren ve onu kodlayan bir organik yazilim olarak
korunabilirligi hususunun analiz edildigi bir ¢aligma i¢in bkz. Tugce Yildiz Erduran,
DNA, Organik Bir Yazilim Olarak Tasvir Edilebilir mi? Myriad Kararn ile USPTO
Yazilim Patentlerine Bir Bakig, Fikri Miulkiyet Hukuku Yillig1 2019, Editér: Tekin
Memis, Yetkin, Ankara, 2020 (s. 93-112).

250



da, kullanilan her bilegenin miktarlar1 farklidir. CRISPR sistemi, farkl
Okaryotik hiicre dizilerinde kullanilmaktadir. Hiicre hatt1 ve hedefe gore
crRNA ve tracrRNA'min kesilmis versiyonlar1 kullanilabilmektedir.
Myriad kararinda temel olarak tamamlayicti DNA'nin (cDNA)
patentlenebilir oldugu belirtilmisti. ¢cDNA yapisina benzer sekilde
crRNA ve tracrRNA ile dikkate deger bir yapisal farklilik
olusturulmaktadir. Bulus talep edilen CRISPR ile dogal olarak olusan
halinin islevleri birbirinden farkli kabul edilmektedir. Bir dogal olgu
olarak CRISPR sisteminde bakterilerin virtsler gibi yabanci istilacilara
kars1 savunmasina yardimci olmak igin bir bagisiklik olusturulmaktadir.
Oysa patent talep edilen bulus ile bagisiklik degil; genom diizenleme
hedeflenmektedir. Bulus ile hedef DNA dizileri tamimlanmakta ve
kesmek icin 6karyotik hiicrelere yerlestirilmektedir. Ikili RNA yapis: tek
bir RNA yapisina donusturilerek yabancit DNA dizilerinin genomdaki
hedef bolgelere ulagsmasi amaglanmaktadir. In re Roslin kararinda
olusturulan genetik kopyanin dogal halinden farkli olmadigina vurgu
yapilmisti. CRISPR sisteminde ise olusturulan Griiniin genetik bilgisi ile
dogal olarak olusan muadilinin genetik bilgileri birbirinden farklilik
icermektedir. Alice kararinda ise patent talebinin bir biitin olarak
degerlendirilerek, slirecin nihai sonucunun patentlenebilir olup
olmadiginin incelenmesi gerektigi belirtilmisti.

CRISPR sisteminin bilesenleri esas alindiginda, bunlarin doganin
urinia oldugu kabul edilebilirse de, patent alinan usullerin bir butin
olarak prokaryotlar ve 6karyotlarda dogal olarak bulunmadigi, CRISPR
sistemi kullanilarak olusturulan tUrin ile dogal haldeki muadil Grinin de
genetik o6zelliklerinin birbirinden farkli oldugu, CRISPR sisteminin
dogal hali olan bagisiklik amach degil, genom diizenleme araci olarak
kullanildig: belirtilerek patentlenebilir oldugu ifade edilebilmektedir.%8

CRISPR patentlerinde bu ilk asama olumsuz sonucglanmis olsa
dahi, yani ilk asamada dogadaki olgu ile bulus konusu arasinda ‘belirgin
bir farklilik’ bulunmadigina karar verilse dahi; ikinci asamada doganin
Uruni istisnasinin ek unsurlar ile donustirulup doénustirulmedigi
yoéniunden inceleme yapilmalidir. Ikinci asamada incelenecek olan husus
bulusta ‘yaratict bir konsept’ bulunup bulunmadigi olacaktir. Bulus ile
dogal bir gsekilde var olan CRISPR sistemi, 6karyotik hiicre yapilarinda
fizyon ile tek RNA yapisina donustiriulerek uygulanmaktadir. Hem
Doudna hem Zhang tarafindan patent talep edilen buluslarda CRISPR
sistemi Okaryotik hicrelerde bir genom dizenleme aract olarak
kullanilmistir. Bunun i¢in de crRNA ve tracrRNA birbirine baglanarak
tek bir RNA yapis1 olusturulmugtur. Bu husus, hem Broad Enstitiisi
patentleri hem de Kaliforniya Berkeley Universitesi (University of
California-Berkeley-UCB) patentleri i¢in gecerlidir. Bu bilim adamlar:
uyarlanabilir bir bagisiklik sistemi olarak CRISPR sisteminin islev ve

8 Ku, s. 435-438.
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mekanizmalarimi kesfetmisler ardindan bu 6zelligi kullanarak sistemi bir
genom diizenleme araci olarak tasarlamiglardir. Bu goruslerle CRISPR
patent talepleri, doganin Urina yahut soyut fikir istisnalarina tabi
olmaksizin ABD Patent Kanununun 101 inci maddesindeki “usul
(process)”, “imalat (manufacture)” ve “terkip (composition of matter)”
basliklar: altinda patentlenebilir kabul edilmektedir.3°

c. Amerika Buluslar1 Kanunu (AIA) Bakimindan

CRISPR teknolojilerine iligkin patent taleplerinde bagvuru sahibi
oncelikle bulug konusunun doganin bir Girini olmadigin ispatlamalidir.
Ikinci husus olarak yeterli buluscu konseptine sahip oldugunu ortaya
koymalidir. Ugiincti olarak ise Amerika Buluglar1 Kanunu (Leahy-Smith
America Invents Act-AIA) kapsaminda bir insan organizmasina yoénelik
yahut onu kapsayan bir bulus olmadig: ortaya konulmalidir.9°

2011 yilinda kabul edilen AIA ile ABD Patent Kanunu'nun bulu
konusunu diizenleyen 101 inci maddesi simirlandirilmastir. 9 AIA, belirli
aragtirma tarleri i¢in patent korumasimi sinirlandirmayr amaglamakla
birlikte insanliga faydasi olabilecek tim buluglar1 engelleme gibi bir
amag¢ tasitmamaktadir.

Viral ve bakteriyel enfeksiyonlarin tedavisi ic¢in kullanilan
CRISPR-Cas9 tedavilerinin patente hak kazanmasi genel olarak kabul
edilmektedir. Bu tedavi usulleri doganin bir Girini niteliginde degildir.
Insan organizmasina yénelik degildir ve hentiz ¢cok yayginlasmadig icin
ek bir sart olarak ‘buluscu konsepti’ olgiitine sahip olmasi1 gerekli
degildir. Myriad Kararinda, Yiuksek Mahkeme gen patentlerinde bulusun
doganin  Urind  olmadiginin  ortaya  konulmasini  nispeten
kolaylastirmistir.  Alice kararindaki inceleme esas alindiginda
CRISPR/Cas9 usullerinin dogada dogal hali ile mevcut olandan “esash
derecede farkli (markedly different)” oldugu kabul edilmektedir. Bu sart

Ku, s. 438.

Noah C. Chauvin, Custom-Edited DNA: Legal Limits on the Patentability of CRISPR-
Cas9’s Therapeutic Applications, William & Mary Law Review, V. 60, L. 1, 2018 (s. 297-
333), s. 322.

2011 yilinda c¢ikarilan Leahy-Smith American Invents Act 83 (a) maddesi Birlesik
Devletler Patent Kanunu'nun 101 inci maddesini sinirlamaktadir. Bu dizenleme su
sekildedir: “Diger yasal diizenlemelere bakilmaksizin, bir insan organizmasina yonelik yahut
insan organizmasint igeren herhangi bir talebe patent verilemez.”. Ayrica patent hukukunda
‘ilk bulan sistemi (first to invent system) yerini ‘ilk bagvuran buluscu (first to file sytem)
sistemine birakmigstir. Boylece Avrupa patent sistemi ile uyum saglanmagtir.
Diizenlemeler, Patent Kanunu'nun kabul edildigi 1952 yilindan beri yapilan en
kapsamli degisikliklerdir. Bkz. The Leahy-Smith America Invents Act (AIA), Public Law
112-29, sec. 33(a), 125 Stat. 284. Ayrica bkz. United States Patent and Trademark Office,
Memorandum, Claims Directed to or Encompassing a Human Organism,
https://www.uspto.gov/sites/default/files/aia_implementation/human-organism-
memo.pdf; Soysal, Agricultural Biotech Patent Law, s. 287.
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karsilanamadiginda ise ikinci asamada bu usullerin “buluscu konseptini”
haiz oldugu degerlendirmesi yapilmaktadir. Insan hiicreleri dogal olarak
Cas9 proteinleri icermemektedir. CRISPR/Cas9 wusulleri antiviral
tedaviler icin “buluscu konseptini” gerekli kilmaktadir. Bir wviral
enfeksiyon icin CRISPR-Cas9 tedavisinin, yalnizca virtsleri hedefledigi
Olciide patentlenebilir olduguna dikkat etmek gerekir.?? Buna karsilik
AJA kapsaminda bulus, insan organizmasina yonelik olmasi1 halinde
patentlenebilir kabul edilmemektedir. Genom diuzenleme teknikleri
kullanilarak yapilan tedavilerde insan genomunun degistirilmedigi,
yalnizca diizenleme yapildigi, bu nedenle CRISPR usullerinin de ilag
patentlerinden farkl sekilde ele alinmamasi gerektigi ifade edilmistir.%

CRISPR/Cas9 sistemlerinin dogal olarak bakterilerde bir bagisiklik
tepkisi niteligi tasidigin1 bununla Dbirlikte gelistirilen tedavilerin
bakterilerle degil; viral enfeksiyonlarla savagsmaya yoénelik oldugu kabul
edilmektedir. Bu nedenle de antibakteriyel uygulamalarda da tipki
antiviral uygulamalar gibi dogada bu haliyle mevcut olmadigi, ayrica
insan DNA’s1 olmadigi, sadece bakteriyel DNA’y1 yok ettiginden AIA
anlaminda da insan organizmasina yoénelik yasak kapsaminda kalmadig:
distinilmektedir. Bu nedenle CRISPR sistemlerinin anti-viral ve anti-
bakteriyel uygulamalarinin patent yasaklarina tabi olmadig1 genel olarak
kabul edilmektedir.

Buna kargilik anti-viral ve anti-bakteriyel uygulamalara yoénelik
olmayan somatik ve germ hatt1 hiicrelerini diizenlemek i¢in kullanilan
CRISPR/Cas9 tedavilerinin bir insan organizmasina yonelik olmasi
nedeniyle patentlenebilir olmadigi séylenmelidir. Bu tir uygulamalarin
da doganin Grini olmadig1 veya ‘buluscu konsepti’ iceriyor olabilecegi
ancak somatik yahut germ hatt1 hicrelerini diuzenlemek igin
kullanilmas: halinde dogas1 geregi insan organizmasini degistirmek i¢in
tasarlandiginin  kabulii gereklidir. Vicuttaki her hicre bir insan
organizmasi kapsaminda kalmaktadir ve patentlenebilir alan diginda
kabul edilmelidir.

Germ hatt1 hiicrelerini diizenlemek i¢in tasarlanmis CRISPR-Cas9
sistemlerine de patent korumasi verilmemelidir. Germ hatti
hiicrelerinde yapilan degisiklikler sonraki kusaklara gecme potansiyeline
sahiptirler ve daha agir etik sorunlar ortaya c¢ikarabilirler. Bu nedenle

Diinya genelinde bir pandemi halini alan Covid-19 da SARS-CoV-2 adi verilen siddetli
akut solunum yolu sendromu koranaviriisii 2'nin neden oldugu viral bir bulasic1
hastalik olarak 6ne ¢ikmistir. Son déonemde Covid-19'un genom diizenleme teknikleri
kullanilmak suretiyle tedavisine yoénelik de arastirmalarin arttigr gézlemlenmektedir.
Bkz. Melika Lofti; Nima Rezaei, CRISPR/Casl8: A Potential Therapeutic Option of
COVID-19, V. 1381, November 2020, BioMedicine & Pharmacotheraphy,
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0753332220309318 (Son Erisim
Tarihi: 15.03.2021)

Chauvin, s. 325.
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genom dizenleme teknikleri germ hatt1 hiicrelerine yénelik ise kesin bir
sekilde patentlenemez kabul edilmelidir.

ABD’de CRISPR usullerindeki hizli gelisme ve bilhassa genetik
hastaliklarinin tedavisine iligkin olusturdugu yeni gelismeler nedeniyle
bazi somatik hucrelere yonelik CRISPR usullerinin de patentlenmesinin
tartisildigl, 6rnegin timor hucrelerinde sinirsiz buyimeye yol acgan
kanser hastalarinda yapilan tedavilerin patentlenebilir olmas1 gerektigi
ancak bu usullerin AIA kapsaminda insan organizmasina yonelik olmasi
nedeniyle patentlenebilir olmadigi ifade edilmektedir.%*

Gunumiuzde viral enfeksiyonlarin, grip gibi yaygin olanlar, yahut
HIV/AIDS gibi 6limcil olanlar ya da Covid-19 gibi 6limcil salginlar
dahil olmak Uzere, kesin bir tedavisi usuli bulunmamaktadir.
Bakterilerin hizli evrimi, antibiyotige direngli hale gelmeleri de
tedavilerini giglestirmektedir. CRISPR/Cas9 teknolojileri bu nedenle
viral ve bakteriyel enfeksiyonlarin tedavisinde c¢igir acacak nitelik
tasimaktadir. Ileride cesitli ojenik uygulamalar gibi etik kaygilar
getirecek germ hatt1 hiicre yapilarinda degisiklik yapanlar hari¢ olmak
uzere bilhassa anti-viral ve anti-bakteriyel genom duzenleme
tekniklerinin patentlenmesi maktl gériinmektedir.

d. Avrupa Patent S6zlesmesi Bakimindan

Avrupa Patent Sozlesmesi'nde (European Patent Convention-EPC)%
bulus ve kesif tanimlar1 yapilmamigtir. Avrupa Patent Ofisi (European
Patent Office-EPO)% Patent Inceleme Kilavuzu'nda? bilinen bir materyal
veya maddeden ortaya ¢ikarilan yeni Grtinin, EPC'nin 52/1 maddesi
kapsaminda “bulus” degil; “kesif” oldugu ve bu yluzden patentlenebilir
olmadig1 belirtilmistir.®  Bununla birlikte ayni Grin, “pratik bir
kullanima” sahip olursa, bu halde patentlenebilir bir bulus olarak kabul
edilebilecektir.

Chauvin, s. 331.

Avrupa Patent Sozlesmesi (European Patent Convention), 5 Ekim 1973 tarihinde
Almanya’nin Munih sehrinde imzalanmis ¢ok tarafli (multi-lateral) bir antlagmadar.
Sozlesme, 7 Ekim 1977 tarihinde Belgika, Almanya, Fransa, Liksemburg, Hollanda,
Isvicre ve Ingiltere tarafindan kabul edilmis ve yururlige girmistir. S6zlesme ile bir
Avrupa Patent Sistemi olusturulmus ve bunun igin de tizel kisiligi haiz bir organ
olarak Avrupa Patent Organizasyonu olusturulmustur. Avrupa Patent S6zlesmesi i¢in
bkz. European Patent Convention, November 2020, https://www.epo.org/law-
practice/legal-texts/epc.html (Son Erigim Tarihi: 15.02.2021)

Avrupa Patent Ofisi icin bkz. https://www.epo.org-about-us/governance.html (Son
Erigim Tarihi: 15.08.2021)

Guidelines for Examination in the FEuropean Patent Office, March 2021,
https://www.epo.org/law-practice/legal-texts/html/guidelines/e/index.htm (EPO
Guidelines, 2021)

EPO Guidelines 2021, https://www.epo.org/law-practice/legal-
texts/html/guidelines/e/g_ii_5_2.htm
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EPO Inceleme Kilavuzu'nda dogada bulunan ancak daha énce
bilinmeyen bir maddenin bulunmasinin da kesif oldugu, bununla
birlikte dogada bulunan ayni maddenin teknik bir etkiyi haiz Giretiminin
bulusg tegkil edecegi belirtilmistir. Bu hususa 6rnek olarak dogada dogal
haliyle antibiyotik 6zellige sahip maddelerin sadece kesif oldugu, buna
karsilik antibiyotik 6zelligin, tespit edilen mikroorganizmalar yoluyla
yeniden uUretilmesinin bulus olacagi; benzer sekilde genlerin tek basina
bulus tegkil etmeyecegi ancak genin teknik etkisinin veya tedavi edici
yonlinin ortaya ¢ikarilmasi durumunda bulusun s6z konusu olabilecegi
belirtilmigtir.??

Avrupa patent hukukunda bulus genel itibariyle 1969 yilinda
Alman Yuksek Mahkemesi tarafindan verilen Rote Taube kararinda!©®
tanimlandig sekliyle; “Nedensel, fark edilebilir sonuglar: ortaya ¢tkarmak igin
kontrol edilebilir doga gii¢clerinden metodik olarak istifade etme 6gretisi” olarak
ele alinmis ve kabul edilmigtir.1o!

Avrupa patent hukukunun bir pargasi olan Avrupa Birliginin 6
Temmuz 1998 tarihinde imzalanan 98/44 sayii Biyoteknoloji
Direktifi'nin®? 3/1 inci maddesi ile biyolojik bir materyal icerse veya
biyolojik materyalden olussa bile buluslarin patentlenebilecegi hususu
belirtilmistir. Direktif'in 8/2 maddesi ile ise daha 6nce dogada olugsmus olsa
bile kendi dogal cevresinden izole edilen veya teknik bir usul sonucu
uretilen biyolojik materyallerin bulus konusu olabilecekleri diizenlemesi
kabul edilmistir. Béylece Avrupa patent hukuku uygulamasinda bulus/kesif
ayriminda, Relaxin hormonuna patent verilmesi karar'®® ile kabul edilen
esaslar, Direktif ile dizenleme altina alinmigtir. Buna karsilik Direktif'in 5/1
maddesi ile “olusumunun ve gelisiminin cesitli asamalarinda insan bedeni ve bir
gen dizisi veya kismi gen dizisi de dahil olmak iizere insan bedeninin dgelerinden
birinin sadece kegfinin (simple discover)” patentlenebilir bulug olusturmayacagi
esas1 kabul edilmigtir. Direktif'in 5/2 maddesi ile ise “insan bedeninden izole
edilen ogeler veya teknik bir usul vasitaswyla iiretilen ogeler, gen dizisi veya kismi
gen dizist dahil olmak iizere, bu ogenin yapist dogal oge ile aynmi bile olsa”
patentlenebilir bulus olarak kabul edilmis ve bu ilkeler EPC Uygulama

EPO Guidelines 2021, https://www.epo.org/law-practice/legal-
texts/html/guidelines/e/g_ii_5_3.htm

Decision of March 27, 1969, German Federal Supreme Court (‘Rote Taube’), 1969.
Stephen A. Bent; Richard L. Schwaab; David G. Conlin; Donald D. Jeffrey, Intellectual
Property Rights in Biotechnology Worldwide, Stockton Press, 1987., s. 103. (Bent ve
Digerleri)

Directive 98/44/EC of the European Parliament and of the Council of 6 July 1998 on

the legal protection of biotechnological inventions, Official Journal of the European
Communities, 30.07.1998, L 213/13.

Howard Florey/Relaxin, 28 October 2002, T 0272/95, http://www.epo.org/law-
practice/case-law-appeals/pdf/t950272eu2.pdf
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Yonetmeligine'®* de yansimistir (EPC Reg.!% m. 27 ve EPC Reg., m. 29). Bu
hiukimler 1s1ginda 6ncelikle CRISPR genom diizenleme teknojilerinin
‘kesif’ niteliginde olmadig1 sdylenebilecektir.

Ikinci asamada EPC’nin 53 (b) maddesinde diizenlenen patent
yasaklar1 yontiinden bu konuda gtincel kararlar 1s181nda bir degerlendirme
yapilmasi gerekli olacaktir.

EPC 53 (b) hikmiine gore sadece bitki cesitleri veya hayvan 1irklari
degil, bitki veya hayvan uretimine yonelik esas olarak biyolojik usuller
de patentlenebilir alan digina ¢ikarilmistir. Bu yasak, mikrobiyolojik
usuller veya bu usuller sonucu elde edilen trtnleri kapsamamaktadir.
EPCnin 53 (b) maddesinde ve Ticaretle Ilgili Fikri Miilkiyet Haklar:
Anlagmast’nin (TRIPS)96 27/3-b bendinde bitki veya hayvanlarin
Uretilmesi icin esasli gekilde biyolojik usullerin patentlenemeyecegi
belirtilmistir. Smai Mulkiyet Kanununun 82/3-b maddesinde de aym
diizenleme yer almaktadir.!” Bu tir bir yasak konulmasmin temelinde
dogada kendiliginden tekrarlayan usuller ile ¢aprazlama ve seleksiyon gibi
teknik asama icermeyen usullerin patentlenmesinin 6niine ge¢mek ve
dogada olusan ve tekrarlamayan dogal usullerin Uzerinde tekel hakk:
olugsmasin engellemek bulunmaktadir.108

Konuya iligkin olarak EPO Genisletilmis Temyiz Kurulu'nun
(EPO-EBA)19? G 2/121° ve G 2/13W sayili kararlarinda EPC'nin 53 (b)

The European Patent Convention, Implementing Regulations to the Convention on
the Grant of European Patents, https://www.epo.org/law-practice/legal-
texts/html/epc/2020/e/ma2.html (Son Erisim Tarihi: 30.03.2021)

EPC Uygulama Yonetmeligi icin ‘EPC Reg.’” Kisaltmasi kullanilacaktir.

Annex 1C, Agreement on Trade-Related Aspects of Intellectual Property Rights,
https://www.wto.org/english/docs_e/legal_e/27-trips.pdf  (Son  Erisim  Tarihi:
15.03.2021)

Ulkemizde 10 Ocak 2017 tarihinde yirirliige giren 6769 sayili Smai Miilkiyet
Kanunu'nun kabul edilmesiyle 551 sayili Patent Haklarinin Korunmas: Hakkindaki
Kanun Hiukmiinde Kararname kaldirilmig ve biytk 6l¢ide Avrupa Patent Sézlesmesi
ve 98/44 sayili Direktif hukiimleri ile uyum saglanmistir. Bu nedenle Avrupa patent
hukukuna yoénelik yapilan agiklamalar Turk patent hukuku bakimindan da gegerli
kabul edilmelidir.

Abhinav Kumar, Towards Patentability of Essentially Biological Processes, V. 18, March
2008, Journal of Intellectual Property Rights (s. 129-138)., s. 130.; Mike Adcock;
Margaret Llewellyn, TRIPS and the patentability of microorganisms, BioScience Law
Review, V. 4, 1. 3, 2001, s. 91.

European Patent Office, Enlarged Board of Appeal-EPO EBA.

State of Israel, Ministry of Agriculture/Unilever N.V., Method for breeding tomatoes
having reduced water content and product of the method, G 0002/12, 25 March
2015.0srail Tarim Bakanlign tarafindan, azaltilmis su icerigine sahip domatesin
yetistirilmesine yonelik usul i¢in patent talep edilmis ve 26/11/2008 tarihinde EP
1211926 numarali patent verilmistir. T 1242/06 sayili Teknik Temyiz Kurulu karar ile
uyusmazlik Genigletilmis Temyiz Kurulu'na (EPO-EBA) tasinmig ve G 1/08 sayili Karar
verilmistir. Bu karar sonrasinda, bagvuru sahibi istemleri Uriine yonelik olarak
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maddesinde diuzenlenen “esasl: sekilde biyolojik usuller” istisnasinin, bu
usuller sonucu elde edilen bitkiler veya bitki kistmlar1 gibi bitki
materyallerinin ve TUrlUnlerin patentlenmesine olumsuz etkisi
bulunmadig belirtilmistir. Bu kararlara gére, EPC 53 (b) de diizenlenen
yasagl, sadece “usuller” ile sinirli olarak anlamak gerekmektedir.

EPO-EBA tarafindan verilen G 2/12 ve G 2/13 sayili Kararlar
sonrasinda, AB Komisyonu tarafindan 8 Kasim 2016 tarihinde bir Bildiri
(Notice)'? yayinlamistir. Bildiri'de 98/44 sayil1 Biyoteknoloji Direktifinin
butini esas alindiginda, asil amaglanan seyin esasli sekilde biyolojik
usuller ile bu usuller sonucu elde edilen Griinleri de patentlenebilir alan
disina ¢ikarmak oldugunu, EPO-EBA tarafindan verilen G 2/12 ve G 2/13
sayil1 Kararlar ile 98/44 sayili Direktif ve EPO mevzuati arasinda bir
uyumsuzluk olustugu vurgulanmistir. Yayinlanan bu Bildiri ile Avrupa
Komisyonu bir tespit yapmakla yetinmistir ¢cinkit AB'nin bir organi olan
Avrupa Komisyonu'nun, EPO organlarina bu konuda bir talimat veya
tavsiye vermek icin yasal dayanagi bulunmamaktadir. Bununla birlikte
98/44 sayil1 Direktifin hikimlerini buyik 6l¢ide kendi i¢ mevzuatina
dahil eden EPO, Bildiri sonrasinda, 29 Haziran 2017 tarihinde EPC
Uygulama Yonetmeliginde degisiklik yaparak esasli sekilde biyolojik
usuller disinda, bu wusuller sonucu elde edilen uranlerin de
patentlenemez alana dahil oldugunu vurgulayan bir duzenleme
yapmigtir. Bu kapsamda EPC Uygulama Yoénetmeliginin 28 nci
maddesine eklenen ikinci fikra su sekilde olmustur:

“EPC 583 (b) hiikmiine gore, miinhasiran esasl sekilde biyolojik usuller
sonucu elde edilen bitkiler veya hayvanlara Avrupa patenti verilemez.”

Bulusun tek bir bitki c¢esidi ile smrli olmamasi halinde
patentlenebilecegine iligkin EPC Uygulama Yoénetmeliginin 27/b
maddesi de degistirilmis ve maddeye “EPC Uygulama Yonetmeligi'nin 28/2

degistirmis, uyusmazlik yeniden EPO-EBA 6niine gitmis ve 25Mart 2015 tarihinde G
0002/12 sayili Karar verilmistir.

Plant Bioscience Limited/Syngenta Participation AG-Groupe Limagrain Holding,
Method for selective increase of the anticarcinogenic glucosinolates in Brassica species,
G 0002/13, 25 March 2015. Plant Bioscience sirketi tarafindan brokoli, karnibahar vb.
bitkileri iceren bitki ¢esidinin uretilmesine iligkin usule patent talep edilmis ve talep
sonucu 24/07/2012 tarihinde EP 1069819 numaral1 patent verilmistir. T 83/8304 sayili
Teknik Temyiz Kurulu karan ile uyusmazlik Genisletilmis Temyiz Kuruluna (EPO-
EBA) taginmig ve G 2/07 sayili Karar verilmistir. Bu Karar sonrasinda, bagvuru sahipleri
patentin igerisindeki usul istemlerini silmis ve bunun yerine usule dayali Urin
istemlerini yazmiglardir. Teknik Temyiz Kurulu, bu degisikligi uygun bulmustur.
Bununla birlikte G 0002/12 sayili Karar'da sorulan sorular Uzerine, uyugsmazlik
yeniden EPO-EBA'ya gitmis ve 25 Mart 2015 tarihinde G 0002/18 sayili Karar
verilmistir.

Commission Notice on certain articles of Directive 98/44/EC of the European
Parliament and of the Council on the legal protection of biotechnological inventions,
2016/C 411/08, 8.11.2016.
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114

15

116

17

118

119

maddesindeki diizenlemeye halel gelmeksizin” ibaresi eklenmistir. Bdylece
madde su hali almigtir:

“EPC Uygulama Yonetmeligi'nin 28/2 maddesindeki diizenlemeye halel
gelmeksizin, bulusun teknik wygulanabilirligi belirli bir bitki ¢esidi veya hayvan
wrk tle sinarly degil ise bitkiler veya hayvanlar”

patentlenebilecektir.’® Duzenleme 29 Haziran 2017 tarihinde
yapilmis ve 1 Temmuz 2017 tarihinden itibaren yururlige girmistir.!4

Syngenta isimli biyoteknoloji sirketi tarafindan “besin degeri artirilmas
yeni gesit biber™ icin yapilan patent talebine iliskin olarak EPO Inceleme
Dairesi tarafindan EPC Uygulama Yonetmeliginin 27 ve 28 nci maddeleri
esas almarak patent talebinin (EP 2 753 168 Al) reddine karar verilmesi
Uzerine,'6 Mart 2019°da EPO Baskani tarafindan EPC'nin 112 (1)(b)
hikmune!” dayanarak uyusmazlik EPO-EBA 6nline taginmigtir.'® Bu
talep sonrasinda EPO-EBA kararini 14 Mayis 2020 tarihinde aciklamugtir.
G 3/19 sayilh Karar™ ile Genigletilmis Temyiz Kurulu, “esash sekilde
biyolojik islemler” ile bu islemler sonucunda elde edilen urtnlerin, bu
kapsamda bitkiler, bitki materyalleri, bitki kisimlar1 ve meyveleri ile
hayvanlarm EPC 53 (b) hikmil uyarinca patentlenemeyecegine
hitkmetmistir. Bu Karar ile birlikte EPO’nun Uygulama Y6netmeligi'nin
27 ve 28 inci maddelerinde yaptig1 degisikliklerin etkili olmasi
saglanmistir. Karar’'da EPC’nin normlar hiyerarsisinde tartismasiz ilk
sirada yer aldigi bununla birlikte EPO-EBA tarafindan verilen 6nceki

Tamer Soysal, Bitmeyen Hikaye: Bitkilerin Patentlenebilirligi, Fikri Gindem Dergisi,
AIPPI Turkiye Bulteni, Nisan 2020, (s. 23-30).

Decision of Administrative Council of 29 June 2017 amending Rules 27 and 28 of the
Implementing Regulations to the European Patent Convention (CA/D 6/17), Official Journal,
31.7.2017,  https://www.epo.org/law-practice/legal-texts/official-journal/2017/07/a56.html
(Son Erigim Tarihi: 10.03.2021)

Syngenta Participations AG, Patent Application No. 12756468.0, "New pepper plants and
Sfruits with improved nutritional value"

EP 2753168, 07.09.2012, New Pepper Plants and Fruits with Improved Nutritional
Value, https://register.epo.org/application’lng=en&number=EP12756468&tab=main
(Son Erigim Tarihi: 09.01.2021)

EPC m. 112/1(b) "the President of the European Patent Office may refer a point of law
to the Enlarged Board of Appeal where two Boards of Appeal have given different
decisions on that question." (Avrupa Patent Ofisi'nin Bagkani iki Temyiz Kurulu'nun o
sorun hakkinda farkli kararlar verdigi durumlarda, s6z konusu yasal konuyla ilgili
olarak Genigletilmis Temyiz Kurulu'na basvuruda bulunabilir.)

Referral of a point of law to the Enlarged Board of Appeal by the President of the
European Patent Office (Article 112(1)(b) EPC), April 5, 2019,
http://documents.epo.org/projects/babylon/eponet.nsf/0/4F62ECCAF1B2F2F5C12584
020026796E/$File/Referral’%s20under%20Art.%20112(1)(b)%20EPC-%20G%203-19.pdf
(Referral of President)

G 0003/19 Pepper follow-up to Tomatoes II and Broccoli II of 14.05.2020,
https://www.epo.org/law-practice/case-law-appeals/recent/gl90003exL.html (G 3/19
say1l1 Karar)
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karar ve yorumlarin hi¢ degismeyecekmis sekilde algilanmamasi
gerektigi,'?® dinamik yorumun esas alinmak suretiyle gelismelerin dikkate
alimmasi gerektigi vurgusu yapilmistir.

Bu esaslar dahilinde bitki veya hayvan uUretimine yonelik esas
olarak biyolojik usuller ile bu usuller sonucu elde edilen bitki, bitki
materyalleri patentlenemeyecektir. CRISPR teknolojileri ise ‘bitki ve
hayvan uretimine yoénelik esas olarak biyolojik usul’ olarak kabul
edilmeyecektir. EPO Patent Inceleme Kilavuzu'nda acik olarak sayilmisg
haller esasli gsekilde biyolojik usul yasagina tabi olmamaktadir. Buna
gore!?! asagidaki haller bu yasak disinda kalmaktadir ve patentlenebilir
bulug konusu olusturmaktadir:

- SEQ ID No: 1 sekansi iceren bir vektdr yoluyla bir X 6zelligine
sahip transgenik bitki Giretme usulj,

- SEQ ID No: 1 sekansi ile gosterilen marker tarama ile elde
edilen Y fenotipine sahip hayvan seleksiyon usuli,

- SEQ ID No: 2 ntikleik asit sekans1 kullanilmak yoluyla secilen
X ozelligine sahip bitki,

- UV mutagenezi wveya CRISPR/Cas gibi teknik araglarla
gerceklestirilen bir ntkleotid sekansinda kalitsal bir degisime sahip
bitki mutant,

- X transgenine sahip transgenik bitki,

- Transgen veya mutasyona sahip bir transgenik bitki veya
mutantin soyu,

- Dogada mevcut bir bitkiye ait, mantarst buyimeyi engelleyen
bir kimyasal ile kapli tohum,

- X bitkisinden elde edilen bir un veya yag (tarifnameden s6z
konusu bitkinin esash sekilde biyolojik usul sonucu elde edildigi acik
olsa bile).

Bu acik diizenleme nedeniyle CRISPR teknolojilerine iligkin
buluslar da genel olarak yenilik ve bulus basamag: sartlarin1'?? haiz ise
patentlenebilir kabul edilmektedir. Myriad patent uyusmazliginda EPO,

120 EPO-EBA burada 6nceki yorumlarin degismeyecek gercekler olarak gorilmemesi
gerektigini, “tasa oyulmus gibi (as carved in stone)” ele alinmamasi gerektigi benzetmesini
kullanarak ifade etmistir. Bkz. G 8/19 sayil1 Karar, paragraf XX.

2 EPO Guidelines 2021, https://www.epo.org/law-practice/legal-

122 CRISPR buluglarinin teknik nitelik icerdigi ve genel olarak da sanayiye uygulanabilir
oldugu konusu fazlaca tartisilmayan patent verilebilirlik sartlarini olusturmaktadir.
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124

125

126

127

ABD’den farkli bir karar vermistir.1?® Cinki gerek 98/44 sayili Direktif
gerekse EPC mevzuati izole edilmis gen sekanslarinin patentlenebilecegi
esasina engel olmamaktadir. Bu nedenle BRCAl ve BRCA2 genlerine
iligkin bulus patentlenebilir bulunmustur.!?4

CRISPR yontemleri de hem ABD hem Avrupa patent hukukunda
usul patenti olarak patente hak kazanabilmektedir. Ayrica CRISPR
yontemleri uygulanarak olusturulan yeni bitki, hayvan ve ila¢ gibi
buluslarin patentlenmesi de miimkiin olmaktadir.

Avrupa Patent Ofisi'ne 2020 yilinda yapilan patent bagvurularinda
teknolojik alanlar itibariyle en c¢ok bagvuru yapilan alan1 medikal
teknoloji alam1 (14.295 basvuru) olusturmaktadir. Ikinci sirada 14.122
basvuru ile dijjital iletisim bulusglari, Gicincii sirada ise 13.097 basvuru ile
bilgisayar teknolojileri olusturmaktadir. Biyoteknolojik buluslara iligkin
basvurular ise 7.246 patent bagvurusu ile 8 inci sirada yer almistir. 2020
yilinda toplam patent bagvurular:1 bir énceki yila gére % 0.7 azalmis ve
toplamda 180.250 olmustur. Bu bagvurularin % 45’i EPO tuyesi ulkelerce,
% 25’1 ABD, % 12’si Japonya, % 7’si Cin ve % 5’1 ise Kore tarafindan
yapilmistir!?  Bu rakamlar, gerek CRISPR gibi biyoteknoloji
usullerindeki  gelismeleri, gerekse COVID-19 etkisini ortaya
koymaktadir.126

3. BULUS BASAMAGI/ASIKAR OLMAMA SARTI
BAKIMINDAN

Bir bulusun patente hak kazanabilmesi i¢in yeni olmasi ve
sanayiye uygulanabilir olmas1 yaninda bulus basamagi sartini da tagimasi
gerekir. Buyuk o6l¢iide EPO mevzuat1 ile uyumlu olan Sinai Milkiyet
Kanununun 83/4 maddesine gére “Teknigin bilinen durumu dikkate
alindiginda, ilgili oldugu teknik alandaki uzmana goére asikar olmayan
bulugun, bulus basamag icerdigi kabul edilir.” diizenlemesi getirilmistir.
127 Bu dizenleme, bulug basamaginin dizenlendigi EPC'nin 56 nci
maddesi ile uyumludur.

Jessica C. Lai, Myriad Genetics and the BRCA Patents in Europe: The Implications of
the US Supreme Court Decision, UC Irvine Law Review, V. 5, 2015,
https://scholarship.law.uci.edu/cgi/ (s. 1041-1076)

Nayanah Siva, Myriad wins BRCALI row, Nature Biotechnology, 27 (8), January 2009.

Istatistikler icin bkz. EPO, Patenting Trends in 2020, https://www.epo.org/about-
us/annual-reports-statistics/statistics/2020/patenting-trends.html (Son Erigim Tarihi:
15.08.2021)

Healthcare Technologies in the age of coronavirus, https://www.epo.org/about-
us/annual-reports-statistics/statistics/2020/healthcare-and-life-sciences.html (Son
Erigim Tarihi: 15.03.2021)

Ozgur Ozturk, Turk Hukukunda Patent Verilebilirlik Sartlari, Arikan Yaymncilik,
Haziran 2008, Istanbul., s. 262.; Filurya Yusufoglu, Patent Verilebilirlik Sartlari, Vedat
Kitape¢ilik, Ocak 2014., s. 276.
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Bulus basamagi sarti, ABD hukukunda ‘asikar olmama’ seklinde
bilinmektedir. ABD Patent Kanununun 108 {Uncit maddesi
“Patentlenebilirlik Sartlari; Asikar olmama (Conditions for Patentability;
Non-Obvious Subject Matter)” bashg ile “Talep edilen bulus ile teknigin
bilinen durumu kargilastirildiginda, talep edilen bulus bir bitin olarak
patent icin gecerli bagvuru tarihinden 6énce bulusun ilgili oldugu teknik
alanda uzman kisi icin asikar ise, bulus i¢in patent elde edilemeyecektir”
seklinde diizenlenmistir. Ayrica patentlenebilirligin, salt bulusun yapailig
tarzi esas alinarak reddedilemeyecegi dizenleme altina alinmistir (USC.
Patent Kanunu, m. 103).

CRISPR/Cas9 teknigini ilk bulan aragtirmacilar olarak kabul edilen
Doudna ve Carpentier, teknigi prokaryot hicre yapisina sahip bakteriler
uzerinde tek bir RNA kullanarak uygulamislardir. Buna karsilik Feng Zhang
tarafindan teknik 6karyot hiicre yapisina sahip canlilar Gizerinde iki RNA
molekilini birlestirmek suretiyle uygulanmigtir. USPTO tarafindan
Okaryotik hiicrelerde CRISPR/Cas9 kullanilarak ortaya konulan ticari
aranler tzerindeki patent hakki 2017 yilinda Broad Enstitlistine verilmistir.
Broad Enstitiisii tarafindan aliman bu patent talebi; “Bir ékaryotik hiicrede,
hedef DNA molekiiliinii diizenlemek veya bunun iizerinde kodlanmas en az bir genin
transkripsiyonunu modiile etmek bir gelistirilmis bir usul” seklinde ifade
edilmistir.

USPTO'nun kararn sonrasinda yargi yoluna bagvurulmusg ve 10 Eylil
2018 tarihinde Washington Federal Mahkemesi tarafindan USPTO karan
ile aym dogrultuda karar verilmistir.?®¢ Patent ofisi incelemelerinde
Okaryotlarda niikleik asit gen dizenleme sistemlerini ¢alistirmanin; gen
ekspresyonundaki farkliliklar, protein katlanmasi (protein folding), hiicresel
nikleazlar, hiicre ici sicaklik ve iyon konsantrasyonu gibi bir takim bilimsel
zorluklar icerdigi, 6zellikle Cas9’un bir kromatin'? hedef tizerinde etkili bir
sekilde calisacagina veya gerekli DNA-RNA  hibritinin stabilize
edilebileceginin garanti olmadigr vurgulanmistir.!3® Kisaca Patent Ofisi,
Broad Enstitisi'niin okaryot hiicrelerle simrhi patenti ile Kaliforniya
Universitesinin prokaryot hiicre yapisina sahip bakteriler tzerinde

United States Court of Appeals for the Federal Circuit, Regents of the University of
California, University of Vienna, Emmanuelle Charpentier v. Broad Institute, Inc.,
Massachusetts Institute of Technology, President and Fellows of Harvard College,
2017/1907, September 10, 2018,
https://www.scribd.com/document/388256512/CRISPR-cafc-decision  (Son  Erigim
Tarihi: 12.10.2020)

Kromatin (chromatin), 6karyot hiicrelerde bulunan bir DNA ve protein kompleksini
ifade etmektedir. DNA molekilii proteinlerin etrafini sararak yumak bi¢imindeki
kromatinleri olusturmaktadir. Bkz. https://www.genome.gov/genetics-
glossary/Chromatin (Son Erigim Tarihi: 10.03.2021)

130 Jon Cohen, The Latest Round in the CRISPR Patent Battle has an apparent Victor, but

the fight continues, September 11, 2020,
https://www.sciencemag.org/news/2020/09/latest-round-CRISPR-patent-battle-has-
apparent-victor-fight-continues (Son Erisim Tarihi: 24.02.2021)
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deneyimledigi, hicbir cevre ile smirlandinlmamis bulusunun farkh
olduguna karar vermistir. Bilimsel acidan CRISPR/Cas9 usuliinin mucidi
Doudna ve Carpentier ise de patent hukuku acgisindan bakildiginda
prokaryot hiicrelerde ortaya konulan bulugun, aym zamanda Okaryot
hiicrelerde de uygulanabilir oldugu “makul 6l¢tide beklenebilir (reasonable
expectation of success)” nitelikte degildir.

ABD hukukunda “asikar olmama (rnon-obviousness)” sartina gore, talep
edilen bulus ile teknigin bilinen durumu karsilastirlldiginda, talep edilen
bulus bir biitiin olarak patent i¢in gecerli bagvuru tarihinden énce bulusun
ilgili oldugu teknik alanda uzman kisi i¢in agikar ise, bulus icin patent elde
edilemeyecektir (ABD Patent Kanunu, m. 103). Buna goére bulusun ¢6zmeyi
amacladigr teknik sorunun c¢6ziilmesi konusunda eger makal bir basar
beklentisi (reasonable expectation of success) bulunuyor ise, bu takdirde bulug
agikar kabul edilmelidir. ABD Patent Ofisi tarafindan yayinlanan 'Patent
Inceleme Prosediirii El Kitabi'nda da (MPEP)3lasikarlik incelemesinde
‘'makul basar1 beklentisi' 6l¢litiine yer verilmektedir.’3? ABD Patent Ofisi,
CRISPR patentlerinde Doudna’nin bulusunun, Feng Zhang tarafindan
Okaryot hiicrelerde yapilan uygulamay1 kapsamadigi, bir baska ifade ile
Doudnamin bulusunun o6karyot hicreler icin de gecerli olarak
uygulanmasinin “makul 6l¢iide beklenebilir” olmadig: kabul edilmistir.

Illinois Universitesi Hukuk Fakiiltesi Profesérii olan ve bilhassa gen
patentleri alaninda uzman kabul edilen Prof. Jacob Sherkow da, USPTO
tarafindan yapilan bu yorum tarzinin bilimsel gerceklerle ortiismiiyor
olabilecegini ancak patent hukuku gereklerinin bu yorumu hakh
cikardigini, bu yorumun elestirilmesi yerine patent yasalarinda degisiklik
onerilebilecegini belirtmistir.138

EPO nezdinde Kaliforniya Universitesi tarafindan 12 Kasim 2014
tarihinde yapilan patent bagvurusuna iligkin yapilan incelemede de bulug
basamagi sart1i ile birlikte diger patent verilebilirlik sartlarinin
karsilandigina karar verilerek 10 Mayis 2017 tarihinde Kaliforniya
Universitesine patent verilmigtir.13+

Manual of Patent Examining Procedure (MPEP), Ninth Edition, Last Revised, June
2020, . https://www.uspto.gov/web/offices/pac/mpep/index.html (Son Erisim Tarihi:
15.03.2021)

Ayrintil bilgi i¢in bkz. Soysal, Agricultural Biotech Patent Law, s. 594-628.

183 Tacom S. Sherkow, The CRISPR Patent Decision Didn’t Get the Science Right. That

134

Doesn’t Mean It Was Wrong, September 11, 2018,
https://www.statnews.com/2018/09/11/CRISPR-patent-decision-science/ (Son Erigim
Tarihi: 24.02.2021)

European Patent Specification, Methods and Compositions for RNA-Directed Target
DNA Modification and For RNA-Directed Modulation of Transcription, 10.05.2017, EP
2 800 811 B, https://data.epo.org/publication-server/pdf-
document?pn=2800811&ki=Bl&cc=EP (Son Erigim Tarihi: 12.10.2020)
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4. KAMU DUZENI VE GENEL AHLAKA AYKIRILIK
BAKIMINDAN

Patent kanunlarinda bazi bilimsel Grinler veya usuller, 'bulus'
niteligini haiz olmasina ragmen bulusun bizatihi kendinin veya
kullaniminin kamu dizeni veya genel ahlaka aykir1 olmasi halinde
patent verilmesinin uygun olmayacagi seklinde bir kabul yapildig
gorulmektedir.

Kamu duzeni (ordre public) kavrami patent hukukunda, uzun
siredir kullanilmaktadir. ABD'de 1817 yilinda verilen bir mahkeme
kararinda bulusun “toplumun esenligi, iyi politikalar: veya genel ahlik: icin
anlamsiz veya zararli” oldugu belirtilerek 'ahlaki yararlilik (moral utility)
sart1 gerceklesmediginden patent talebi reddedilmistir.!35 Avrupa’da ise
Ingiltere’de 1628 yilinda Kral 1. James tarafindan ¢ikarilan “Tekel Yasas1
(Statute of Monopolies)” kamu diuzenine aykir1 buluslara patent verilmesini
yasaklamustir.

Kronolojik agidan bakildiginda, Avrupa'da 1883 tarihli Paris
Sozlesmesinin Dérdincii Maddesinde (Mukerrer 3) patentlenmis bir
urin veya patentlenmis bir usul yoluyla elde edilmis bir Griintin, ulusal
yasalardan kaynaklanan kisitlama veya sinirlandirmalara tabi oldugu
belirtilerek patentin gecersiz kilinamayacag1 veya patent talebinin ret
edilemeyecegi hususu belirtilmigtir.

1973 tarihli EPC'nin ilk metninin 53 (a) maddesine gore yayimi ve
isletilmesi, kamu diizenine veya ahlaka aykiri olan buluslara patent
verilmez.136 EPC 2000 degisikligi ile “yayimi ve isletilmesi” ibaresi
yerine “ticari kullanim1” ibaresi getirilmistir.’¥” Bu sekilde kamu diizeni

“frivolous or injurious to the well-being, good policy or sound morals of a society”; Lowell v.
Lewis, 15 Fed. Cas. 1018, No. 8568, Circuit Court. Mass., 1817. 1999 yilinda verilen Juicy
Whip v. Orange Bang karariyla, 'ahlaki yararlilik (moral utility)' sartinin son yillarda hig
uygulanmadigl ve esasen Kongre'nin de eyaletlerin guvenlik politikalarina iligkin
diizenlemelerini bertaraf etmek gibi bir niyeti olmadigi, bir bulugsun patentlenmesine
iligkin 101. maddede bu tir bir simnirlandirma olmadigi, eyalet yonetimlerinin
toplumun genel refahi, saglik, iyi diizen, baris1 temin etmek i¢in yetki ve gorevli
oldugu” hususu belirtilmigtir. Bkz. Juicy Whip, Inc. v. Orange Bang, Inc., 185 F. 3d 1364
Fed. Cir. 1999. Andrea Stazi, Biotechnological Inventions and Patentability of Life, The
US and European Experience, New Directions in Patent Law, Edward-Elgar Publishing,
USA, 2015, s. 122-123.

EPC (1978) 53 (a) maddesinin, Ingilizce metni su sekildedir: “European patents shall not
be granted in respect of: (a) inventions the publication or exploitation of which would
be contrary to 'ordre public' or morality; such exploitations shall not be deemed to be
so contrary merely because it is prohibited by law or regulation in some or all of the
Contracting States”.

EPC (2000) 53 (a) maddesinin, Ingilizce metni su sekildedir: “European patents shall
not be granted in respect of: (a) inventions the commercial exploitation of which would
be contrary to 'ordre public' or morality; such exploitations shall not be deemed to be
so contrary merely because it is prohibited by law or regulation in some or all of the
Contracting States”.
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ve ahlaka aykirilik degerlendirmesine tabi tutulacak buluslarin
sinirlandirilmasi amaclanmastir.

Sinai Milkiyet Kanunu'nun 82/3 maddesine gére kamu dizenine
veya genel ahlaka aykir1 olan buluglara patent verilemeyecektir. Sinai
Miilkiyet Kanunu'nun 82/4 maddesinde de EPC ile uyumlu sekilde
“(Bulusun ticari kullaniminin sadece mevzuatla yasaklanmis olmasi, bu
kullanymin kamu diizenine veya genel ahlaka aykirt oldugu anlamina gelmez.”
hikmu yer almaktadir.

Kamu diizeni ve ahlaka aykirilik hususu 1995 yilinda yurarlige
giren TRIPS’in 27/2 maddesinde de yer almaktadir. Bu maddeye gore
uye ulkeler “Kendi iilkelerinde kamu diizeni veya genel ahldkr korumanin
gerekli olmast durumunda; insan, hayvan veya bitki yasamini veya sagligini
korumak veya ¢evrenin ciddi bigimde zarar gérmesini engellemek” amaciyla bu
tar buluslart patentlenebilir alan digina cikarabilecektir. EPC 2000
degisikligi ile EPC metni de TRIPS metni ile bliyiik 6l¢ciide uyumlu hale
getirilmistir. EPC ve TRIPS metinlerinde hangi buluslarin kamu diizeni
ve genel ahlaka aykir1 bulus olusturacagina iligkin herhangi bir acik
diizenleme yer almamaktadir. Her ulke kendi uygulamasi ve kamu
diizeni ve genel ahlaka aykir1 anlayislar1 gercevesinde bir belirleme
yapabilecektir. Bu kisimda CRISPR teknolojilerinin yogun olarak
patentlendigi Cin’de yasanan yogun etik tartigmalar nedeniyle Cin
mevzuatina da temas edilecektir.

a. ABD

ABD Patent hukukunda buluslarin patentlenmesine yonelik sosyal
ve etik endiselerin bir sonucu olarak genel olarak iki sinirlama kabul
edilmistir. 1954 tarihli Nukleer ve Atom Silahlarimin Patentinin
alinmasini yasaklayan Atom Enerjisi Yasas1!'3® ile kabul edilen sinirlama
ile 2012 yilinda Amerika Buluglari Kanunu ile insan ve unsurlarinin
patentlenmesine yonelik sinirlamadir. Atom Enerjisi Kanunu ile 6zel
nikleer madde veya atom enerjisinin bir atom silahinda kullanilmasi
icin kullanilan buluslarin patentlenmesi yasaklanmistir. Bu tiir herhangi
bir bulus i¢in bir patent verilmis ise sonradan bu durumun anlagilmasi
halinde patent belgesi iptal edilir ve buluscuya makal bir tazminat
odenir.

Kamu duzeni (public order) kavrami, ABD hukukunda 'kamu
politikas1 (public policy) olarak kullanilmaktadir.®® ABD’de Lowell v.

Atomic Energy Act of 1954, https://www.nrc.gov/about-nrc/governing-laws.html

Kamu diizeni ve kamu politikasinin koklerine iligkin bir ¢aligma icin bkz. Kent
Murphy, The Traditional View of Public Policy and Ordre Public in Private
International Law, University of Georgia School of Law Journal of International &
Comparative Law, V. 11-3, 1981 (s. 591-615).
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Lewis kararinda,*® Yargic Story, dogasi geregi aldatict olan yahut
ahlaksizlig1 tegvik edecek buluslarin “ahlaki fayda doktrini (moral utility
doctrine)” cercevesinde patentlenmemesi gerektigini belirtmistir. Bu
anlayis cercevesinde ABD’de 6rnegin kumar makineleri gibi buluslar
uzun slre patentlenememistir. Buna karsilik 1903 yilinda verilen Berger
v. Fuller kararinda*! jetonlu otomatlarda kullanilmak tzere sahte
madeni para detektoriiniin patentlenebilirligi incelenirken bu yorum
kabul edilmemistir. Mahkemeye go6re herhangi bir bulusun
patentlenmesinde, bulusun bagkaca zararli amaglarla kullanilip
kullanilamayacagi belirleyici olmamalidir. Bunun yerine bulusun
herhangi bir vyararli amag¢ ic¢in kullanilabilir olup olmadig:
belirlenmelidir. Bir bulug makal herhangi bir yararli amaca hizmet
edebiliyorsa, bulus konusu patentlenebilir kabul edilmelidir. Bu
karardan sonra gerek USPTO gerekse ABD Yuiksek Mahkemesi etik ve
yasal endiseler ile giivenlik kaygilarinin bulugsun patentlenebilirligini tek
basina belirlemeyecegine doniik bir uygulama i¢inde olmusglardir. 1999
yilinda Federal Temyiz Mahkemesi, patent hukukunda yararhlik
sartinin Federal Ticaret Komisyonu ile Gida ve Ila¢ Dairesi gibi
kurumlarin gérevi olan tiketicilerin aldatilmaya karsi korunmasi gibi
fonksiyonlara hizmet etmek icin kullanilamayacagini, ABD Kongresi'nin
de patent kanunlarimi polis yetkilerinin yerini almak yahut toplum
saghgl, diuzeni ya da genel refahi korumak icin 6ngérmedigini
belirtmigtir.142

Bugiin ABD Patent hukukunda EPC sisteminde oldugu gibi kamu
diizeni ve ahlaka aykirilik gibi bir bulusun patentlenmesini engelleyen
genel bir kategorik yasak bulunmamaktadir. ABD Patent Kanunu
uyarinca bir bulusun patentlenebilmesi icin bulusun faydali olmasi
(useful) sart1 aranmaktadir. ABD uygulamasinda, “kamu dizeni ve ahlaka
aykirihik” élciitt, bulusun faydali olup olmadig: incelenirken géz éntunde
bulundurulmaktadir.14

ABD’de esrar ve kenevirden tlretilen urunler 1970 tarihli
Kontrollii Maddeler Yasasi'** uyarinca yasaklanmasina ragmen, 1940’1
yillardan itibaren kenevir bitkisini igeren yuzlerce patent verilmistir.
2003 yilinda ABD Saglik ve Sosyal Hizmetler Bakanligi'na “antioksidan ve
ndroprotektanlar olarak kannabinoidler (Cannabinoids as antioxidants and
neuroprotectant)” bulusu icin patent verilmistir. Son olarak 2020 yili
sonunda ABD Temsilciler Meclisinde kenevir bitkisine yo6nelik

Lowell v. Lewis, 15 Fed. Cas. 1018, No. 8568, Circuit Court. Mass., 1817.

Berger v. Fuller, 120 F. 274, 7th Circuit, 1908, https://casetext.com/case/berger-v-fuller
Juicy Whip Inc. v. Orange Bang Inc., 185 F 3d 1364, Federal Circuit, 1999.

Wachowicz, s. 42.

Title 21, The Controlled Substances Act,
https://www.deadiversion.usdoj.gov/21cfr/2lusc/811.htm (Son Erigim Tarihi:
17.08.2021)
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sinirlandirmalarin eyaletlerin diizenlemesine birakilmasina iliskin yasa
tasarist kabul edilmistir. Bu yaklagim, genom diizenleme tekniklerinin
patentlenmesinde kamu giivenligi ve ahlaka aykirilik unsurunun gecerli
bir sebep teskil etmeyecegini ortaya koymaktadir.!4

ABD’de AIA ile insan organizmasina yonelik yahut insan
organizmasini iceren buluslarin patentlenebilir olmadigi hususu
dizenlenmistir. Bununla birlikte uygulamada anti-viral veya anti-
bakteriyel uygulamalara yonelik buluglar patentlenebilmektedir.
Somatik ve insan esey hattina yonelik uygulamalarin patentlenmesi ise
sik1 sartlar1 haiz olarak denetlenmektedir. Bilhassa insan esey hattinda
genetik degisiklik yapilmasina iligkin buluglarin patentlenmesinin ABD
uygulamasinda da kabul edilmedigini sdyleyebiliriz.

Haziran 2019'un ilk haftalarinda, ABD Senatosu Fikri Mulkiyet
Yargi Alt Komitesi tarafindan ABD Patent Kanunu’nun 101 inci maddesi
kapsaminda patent uygunlugunun kapsamini yeniden tanimlamak igin
bir dizi oturum yapilmistir. Nisan 2020’de ise ABD Senatosu ve
Temsilciler Meclisi Uiyeleri tarafindan ABD Patent Yasasi'nin 100 ve 101
inci maddesinde degisiklik yapan bir teklif yaymnlanmistir. Degisiklik
Teklifi'ne gore ABD Patent Kanunu'na bir kisim eklemelerin yapilmasi
onerilmistir.16 Buna gore;

“Béliim 100: (k) "Yararli" terimi, insan miidahalesi yoluyla herhangi bir
teknoloji alaninda spesifik ve pratik fayda saglayan herhangi bir bulus veya kesif
anlamini tagir.

Béliim 101: (a) Herhangi bir yararl usul, makine, imalat veya madde
terkibi ya da diger herhangi bir yararl iyilestirmeyi icat eden veya kesfeden kisi,
bu bashigin kosul ve gereklerine wygun olarak, bunlara iliskin patente hak
kazanabilir.

Bolim 101 (b) Bu béliim kapsamindaki bulusun patente hak kazanma
yeterliligi  (eligibility), yalmizca iddia edilen bulus bir bitin olarak
degerlendirilmek suretiyle ve herhangi bir talep simirlandirmasint yok
saymaksizin veya goz ardr etmeksizin belirlenmelidir.”

diizenlemeleri 6nerilmistir.

Bu degisiklik teklifinin kabul edilmesi halinde, 1980 yilinda verilen
Chakrabarty Karar1 ile genel olarak benimsendigi kabul edilen
“veryiiziinde, insan tarafindan yapilan, ginesin altinda olan her seyin
patentlenebilecegi” yonindeki anlayisin daha da otesine gecilecegine

Lisa M. Gehrke, Is Gene Editing Patentable, Ama Journal of Ethics, December 2019, V.
21, N. 12, 2019 (s. 1049-1055)., s. 1052.

146 Gehrke, s. 1053.
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dikkat cekilmistir.'¥” Bu degisiklik ile birlikte ABD patent hukukunda
patentlenebilirlik yasaklarina iliskin ve bilhassa “yararlilik sartinin”
yorumlanmasina yonelik diger ictihatlar da gecerliligini yitirebilecektir.
Boylece CRISPR gibi yeni usullerin patentlenmesine yonelik etik ve
sosyal sinirlamalar da ortadan kalkmis olacaktir. Bununla birlikte s6z
konusu 6neri henliz yasalasmamustir.

b. Avrupa

EPC'nin ilk metninin 53 (a) maddesine gore yayimi ve igletilmesi,
kamu dizenine veya ahlaka aykiri olan buluslara patent verilmez.*8 EPC
2000 degisikligi ile “yayimi ve igletilmesi” ibaresi yerine “ticari
kullanim1” ibaresi getirilmistir.* Bu sekilde kamu diizeni ve ahlaka
aykirilik degerlendirmesine tabi tutulacak buluslarin sinirlandirilmasi
amaclanmastir.

Avrupa patent hukukunun bir parcast olan 98/44 sayili
Biyoteknoloji Direktifinin 6/2 maddesiyle insan klonlama islemleri,
insan egsey hattinin genetik kimligini degistirme islemleri, insan
embriyosunun sinai veya ticari amaclarla kullanimai ile hayvanlara esash
bir tibbi fayda saglamaksizin ac1 ¢ektirebilecek genetik kimlik degistirme
islemleri ve bu islemler sonucu elde edilen hayvanlarin patentlenmesi,
kendiliginden kamu dizeni ve genel ahlaka aykir1 goérilmis ve
yasaklanmigtir. 98/44 sayili Direktifin Baslangic kisminin 38 inci
paragrafinda bu saymanin mahkemeler ve patent ofislerine yardimci
olacak genel bir ilke olarak 6rnek kabilinden yapildig1 ve sinirlayic
olmadig belirtilmistir. Dolayisiyla bu sayilan hususlar disinda bulusun
kamu dlzeni ve genel ahlaka aykiri olup olmadigini belirleme ve
degerlendirme gorevi patent ofisleri ile ulusal mahkemelere aittir.
Patent ofisleri ve ulusal mahkemeler bu degerlendirmeyi yaparken bir
bulusun ticari kullaniminin sadece mevzuatla yasaklanmis olmasini,
kamu diizeni veya genel ahlaka aykirilik icin yeterli gormeyeceklerdir
(EPC m. 53 (a), TRIPS m. 27/2; 6769 sayili1 Kanun, m. 82/4).

Michael Borella, The Zombie Apocalypse of Patent Eligibility Reform and a Possible
Escape Route, February 4, 2020, https://www.patentdocs.org/patent_legislation/ (Son
Erigim Tarihi: 17.02.2021)

EPC (1978) 53 (a) maddesinin, Ingilizce metni su sekildedir: “European patents shall not
be granted in respect of: (a) inventions the publication or exploitation of which would
be contrary to 'ordre public' or morality; such exploitations shall not be deemed to be
so contrary merely because it is prohibited by law or regulation in some or all of the
Contracting States”.

EPC (2000) 53 (a) maddesinin, Ingilizce metni su sekildedir: “European patents shall
not be granted in respect of: (a) inventions the commercial exploitation of which would
be contrary to 'ordre public' or morality; such exploitations shall not be deemed to be
so contrary merely because it is prohibited by law or regulation in some or all of the
Contracting States”.
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EPO Teknik Temyiz Kurulu, 1990 yilinda verdigi Oncomouse
kararinda®® 'kamu duzeni' ile 'ahlak’ arasinda bir ayrim yapmaksizin
degerlendirme yapmay1 tercih etmistir. 1995 yilinda verilen Plant
Genetic Systems (PGS) kararinda ise 'ordre public' ifadesi, '’kamu duzeni
(public order) ve gevre konular ile baglantili olarak degerlendirilmistir.
Karar'da kamu diizeninin, kamu giivenligi ve toplumun birer pargasi
olarak bireylerin fiziksel butinliginin korunmas: anlamim icerdigi,
kamu duzeninin ihlal edilmis sayilmast i¢in kamu barisi ve sosyal
diizenin ihlal edilmesi gerektigi veya cevreye zarar verilmesi gerektigi
hususunun alt1 ¢izilmigtir.!!

2003 yilinda verilen Biocyte kararinda, Itiraz Komisyonu, kamu
dizenini “yasal degerler (legal values)” olarak ifade etmistir.? S6z konusu
davada patent konusu yeni dogan bebeklerin gobek kordonundan alinan
kan hicrelerinin izole edilmesi ve ardindan dondurma islemi ile (cyro-
preservation) muhafaza edilmesine iligkindi. Bu bulus, insan viicudunun
ticarilestirilmesine iligkin olarak kamu duizeni ve etik degerler nedeniyle
yogun sekilde tartismalara yol agmistir. Yapilan itirazlar sonucunda,
Biocyte sirketinin patenti iptal edilmistir.’®3 Ancak EPO Teknik Temyiz
Komisyonu, iptali kamu diizeni veya ahlaki gerekcelerle degil, bulusun
yenilik vasfini tasimamasindan dolay: gerceklestirmistir.

Biyoteknoloji Direktifinin Giris kisminin 89 uncu paragrafinda
kamu diizeni ve ahlak,”basta herhangi bir iiye iilkede benimsenen etik veya
ahlak prensipler” olarak ifade edilmistir. Ancak bu ahlaki degerlerin, tek
bir Giye ulkede mi benimsenmesi gerektigi yoksa genel olarak tim uye
ulkelerde mi benimsenmesi gerektigi tartisilmigtir. Warren Jones, bu
benimsemenin genel olarak tim Uye tlkelerde olmasi gerektigi seklinde
goris belirtmistir.’®* PGS kararinda Teknik Kurul, ahlak normlarinin
derin bir sekilde Avrupa kultirine bagh oldugunun altini ¢izmistir.
Biyoteknolojiye iligkin davalarda, bu degerlendirmenin yapilmasinin
zorluklar icerdigi, ¢ciinkii biyoteknoloji alaninda Avrupa toplumunda bir
konsensus saglanmamis oldugu ve halen bir kamu goérisi olusma
asamasinin devam ettigi belirtilmistir. Ger¢cekten de hukuk kurallarinin
aksine ahlak kurallari, bir anda olusmaz, o kultiire ait degerler icinde
zaman icinde gelisir. Biyoteknoloji Direktifinin kabul edilmesinden

T 0019/90, Onco-Mouse, 8.10.1990. Karar’da Onco-Mouse denek faresi patentlenebilir
kabul edilmigtir.

T 856/93 Plant Cells/PLANT GENETIC SYSTEMS (PGS), Technical Board of Appeal,
1995 (8), O] EPO, 545.
T 0919/99 Biocyte/Cord Blood Cells, Technical Board of Appeal, 7 April 2003.

Helen Busby; Tamara Hervey; Alison Mohr, Ethical EU Law? The Influence of the
European Group on Ethics in Science and New Technologies, University of Leicester,
Law Review, December 2008 (s. 803-842)., s. 814.

Amanda Warren-Jones, Finding a 'Common Morality Codex' for Biotech - A Question

of Substance, International Review of Industrial Property and Copyright Law, 6-39,
2008 (s. 638-661)., s. 650.
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itibaren gecen sure icinde, mahkemelerin ve EPOmnun bu konuda
toplumun ahlaki degerlerini esas alarak bir belirleme icine girdigini
sOylemek ise glctir. Bir bagka goruse goére kamu diizeni ve ahlakilik
sadece ulusal dizenlemelere bakarak degil, Avrupa Insan Haklar
Sozlesmesi (AIHS) gibi uluslararasi normlar esas alinarak tespit
edilmelidir. Bu kapsamda AIHS'in iskence ve kotii muameleyi
yasaklayan 8 iincii maddesi de dikkate alinmalidir.!%

PGS kararinda,’® sadece yapilan anketler ve kamuoyu
arastirmalarinin Avrupa kultiriinden kaynaklanan ahlaki normlarin
tespit icin yeterli olmadig1 vurgulanmistir. Ayrica bu tespitte, sadece
yasal/idari diizenlemeler degil, farkli kaynaklardan derlenen ahlaki
degerlerin (moral wvalues) belirleyici olmas1 gerektigi belirtilmistir. Bu
belirleme yapilirken, istisna hikma olmasi nedeniyle dar bir yorumun
tercih edilmesi gerektigi soylenmelidir.!’

Avrupa patent hukukunda kamu diizeni ve ahlaka aykirilik bu
genel cerceve icinde degerlendirilmektedir.

Insan embriyosuna iligkin buluglarin patentlenmesi hususu ise
genel olarak kamu diizeni ve ahlaka aykir1 olarak kabul edilmektedir.
98/44 sayili Direktifin 6/2-c ile EPC Uygulama Yoénetmeliginin 28/1-c
maddesinde"uses of human embryos for industrial or commercial purposes”
seklinde yer alan yasak, Sinai Mulkiyet Kanunu'nun 82/3-d maddesinde
“insan embriyosunun sinai ya da ticari amaclarla kullanilmas1” geklinde
ifade edilmistir. 98/44 sayili1 Direktif'e gére insan embriyolarinin sinai
veya ticari amagclarla kullaniminin patentlenebilir olmamasi, insan
embriyosuna uygulanan ve faydali olan tedavi ve teshis amach
buluglarin patentlenmesini etkilemeyecektir (98/44 Direktif, rec. 42).

EPO Itiraz Kurulu tarafindan 2003 yilinda karara baglanan
Edinburgh karari, insan embriyo hiicrelerini konu edinen ilk énemli
karar olmustur. Karara konu olayda, Edinburg Universitesi, 21 Nisan
1994 tarihinde, hayvan kok hiicrelerinin izole edilmesi ve secici olarak
uretilmesi usullerine iligkin patent talep etmistir. Patent, 8 Aralik 1999
tarihinde verilmis'%® ancak patente itiraz edilmistir. Patent talebi, teknik
olarak fare embriyonik kok hiicrelerinden yapilan izole islemini
icermektedir. Bununla birlikte patent talep edilen usulin insan

Warren Jones, agm., s. 658.

T 356/93 Plant Cells/PLANT GENETIC SYSTEMS (PGS), Technical Board of Appeal,
1995 (8), OJ EPO, 545.

Oztiirk, s. 116.

EP 0695351 sayil1 Patent. Yapilan itirazlar Uzerine EBA, 22.02.2000 tarihli basin
acgiklamasi ile patentin sadece hayvanlar i¢in uygulanabilir bir bulusg saviyla verildigini
belirtmistir. Oysa patent talebinde, insan da dahil memeli hayvanlarin hiicreleri konu
edilmisti. Bkz. Jirgen Simon, Patent Hukuku ve Biyoteknoloji: Yasamin Patentlenmesi
mi?, Ceviri: M. Fadil Yildinm; Tekin Memis, Mayis 2005, S. 39, http://www.e-
akademi.org
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embriyonik koék hicrelerine de wuygulanip uygulanmayacag acik
degildir. Patentin EPC 53 (a) ve o doénemki EPC Uygulama
Yonetmeliginin 23d/(c) bendine (bugiunkt 28/1-c) aykir1 oldugu iddia
edilmistir. Itiraz Kurulu, patent yasaginin lafzi yorum ile sadece insan
embriyolarinin smnai ve ticari amagla kullanimi ile sinirlandirilip
sinirlandirilmayacagini yorumlamak durumunda kalmistir. S6z konusu
patent yasaginin genis yorumlanmasi durumunda, insan embriyolarinin
yok edilmesi suretiyle elde edilen kok hiicrelerin ticari ve sinai kullanimi
da yasak kabul edilecektir. Itiraz Kurulu, bu konuda genis yorumu kabul
etmig ve patent bagvurusunun dogrudan insan embriyosu ile ilgili olup
olmadigina bakilmaksizin insan embriyolarin1 yok etmek suretiyle elde
edilen kok hiicrelerin ticari ve sinai kullaniminin patentlenemeyecegine
karar vermistir. Bu goris, Avrupa Parlamentosu tarafindan da
desteklenmistir. Buna karsilik Itiraz Kurulu, pluripotent ve multipotent
kok htcreler ile hamilelik dondurmas: sonrasi fetal dokulardan izole
edilen hiicrelerin patente konu olabilecegi gériisint belirtmigtir.!5

EPO Genisletilmis Temyiz Kurulu tarafindan 25 Kasim 2008
tarihinde verilen WARF kararinda da embriyonik kok hiicrelerinin
patentlenmesi hususu tartisilmigtir. Karara konu olayda Wisconcin
Embriyonic Stem Cellls (WARF) tarafindan 1995 yilinda 'bir yil siiresince
laboratuvar kosullarinda (in wvitro) saklandiktan sonra, niteliklerini
kaybetmeyen insan embriyo kok hicrelerini iceren hiicre kiltiirtine
patent talep edilmistir. EPO Inceleme Bélimii, 18 Temmuz 2004
tarihinde, bulugsun EPC 53 (a) ve EPC Uygulama Yoénetmeligi'nin 28/1-c
maddesi kapsaminda insan embriyosunun yok edilmesini igcermesi
nedeniyle kamu diizeni ve ahlaka aykir1 oldugunu belirtmis ve patent
talebinin reddine karar vermistir. Karar, EPO-EBA o6niine gelmistir.
Genisletilmis Temyiz Kurulu, EPC Uygulama Yoénetmeligimin 28/1-c
bendindeki patent yasagini genis yorumlamis ve insan embriyonik kok
hucrelerini yok ederek elde edilen buluslarin da patentlenemeyecegine
karar vermistir.160

Genigletilmis Temyiz Kurulunun bu karar1 sonrasinda, EPO
Patent Inceleme Kilavuzu'nda buna uygun degisiklikler yapilmigtir.
Buna gore patent isteminde belirtilmese dahi, zorunlu olarak insan
embriyo hiicrelerinin yok edilmesini igeren usuller sonucu elde edilen
artinler, EPC Uygulama Yoénetmeliginin 28/1-c bendi kapsaminda
patentlenemeyecektir.!é! Insan embriyo hiicresinin hangi asamada zarar
gordiagi 6nemli olmayacaktir.162

University of Edinburg, EP 0695351 B1, Opposition Division, 21.03.2003.
G 0002/06 (Use of Embryos/WARF), 25.11.2008.

EPO Guidelines 2021, https://www.epo.org/law-practice/legal-
texts/html/guidelines/e/g_ii_5_3.htm (Son Erisim Tarihi: 15.03.2021)

T 2221/10.
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Insan embriyosuna iliskin patent yasaklari AB Adalet Divam
(CJEU) 6ntine de tasinmigtir. CJEU 2011 yilinda verdigi Brustle karariyla
insan embriyo teriminin 98/44 sayili1 Direktif kapsaminda genis olarak
yorumlanmast gerektigi ve insan embriyosunu yok eden tim
yontemlerin yasak kapsaminda kabul edilmesi gerektigini belirtmigtir.!63

CJEU tarafindan 25 Temmuz 2018 tarihinde genom diizenleme
teknikleri ile olusturulan turanlerin de (gene-edited crops), AB'nin
transgenik bitkiler i¢in 6ngérdugi biyo-giuvenlik mevzuatina tabi
olduguna karar verilmistir.!6* Karar'da dogrudan CRISPR/Cas9 teknikleri
degil, mutagenik yontemler'®> ile yapilan genetik degisiklikler ele
alinmigtir. Bununla birlikte transgenik bitkilerin, bir organizmanin
genetik yapisina sonradan eklenen DNA'lar ile degistirilmesi prensibine
dayandigi, buna karsilhik mutagenik (mutagenesis) yontemlerin mevcut
genomun mutasyon teknigi ile dontisime/dlizenlemeye tabi tutuldugu,
bu nedenle CRISPR/Cas9 teknolojisinin de mutagenik yéntemlerden
oldugu anlagilmaktadir. CJEU kararinda mutagenik yontemlerin de
canlilarin genetik materyalini dogal olmayan vyollarla degisiklige
ugrattigl, bu yiuzden bu yontemlerin de Avrupa Birliginin GDO'lara
iligkin mevzuatina tabi olacag: belirtilmistir. Bununla birlikte geleneksel
olarak kullanilan ve uzun siireclerde giivenli oldugu anlasilan mutagenik
urunler, AB'nin GDO mevzuatina tabi olmayacaktir.'6 CJEU'nun bu
Karar1 bilim cevrelerince yogun olarak elestirilmistir. Oncelikle AB'nin
GDO ile ilgili Direktiflerinin 2001 ve 2002 tarihli olduklari, bu
Direktiflerde mutagenik yoéntemlerin tanimlanmadigi, o doénemde
CRISPR tekniginin de bilinmedigi ifade edilmistir.’6’ Karar’da CRISPR
genom dizenleme tekniklerinin patentlenmesine yahut bu tekniklerin
kamu diizeni ve ahlaka aykiri olduklarina iliskin ise acik bir ifade yer
almamustir.

European Court of Justice, C-34/10, Oliver Bristle v. Greenpeace eV Judgment, 18
October 2011.

Court of Justice of the European Union, Press Release, No. 111/18, Luxembourg, 25 July
2018, https://curia.europa.eu/jcms/upload/docs/application/pdf/2018-
07/cpl8011len.pdf

Mutasyon genetik materyaldeki ani ve kalitsal degisimi; mutant mutasyona ugramig
cesit, tur(i; mutagen (mutagenesis) ise mutasyona yani degisime neden olan
uygulamay: ifade eder. Genlerin mutasyonu ugrama sikligina ‘mutasyon frekansr’
denir. Dogal (spontan) mutasyonlarin frekanslar ¢ok diigiiktiir. Amaclh bir miidahale
olmadig stirece dogal mutasyonlarin olugsma araligl son derece diigsik diizeyde kalir.
Bu nedenle mutasyonu saglamak icin cok sayida fiziksel ve kimyasal mutagenler
kullanilir. Bu konuda ayrintih bilgi icin bkz. Harun Coban, Vegetatif Olarak Uretilen
Bitkilerde Mutasyon Islahi, Selcuk Universitesi, Ziraat Fakiiltesi Dergisi, 17 (31), 2008 (s.
62-67).

Court of Justice of the European Union, Press Release, 25 July 2018.

European GMO Ruling Stems CRISPR Patent Pool Efforts, 5 December 2018,
http://www.managingip.com/Blog/3847653/European-GMO-ruling-stems-CRISPR-
patent-pool-efforts.html
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c. Cin

Cin Patent Kanunu (CPL)!%® 5 inci maddesi uyarinca “yasalara veya
toplumsal ahldka aykir1 olan veya kamu menfaatlerine zarar veren”
buluslara patent verilemeyecektir. CRISPR teknolojilerine yoénelik
herhangi bir 6zel sinirlandirma ise bulunmamaktadir. Ahlaka ve kamu
dizenine aykirilik 6l¢iti, Cin Patent Ofisil®® tarafindan yayinlanan
kilavuz ile belirlenmeye calisilmaktadir. Genel olarak Cin halk:
tarafindan hakli ve kabul edilebilir olan buluglar ahlaka aykir1 olarak
nitelendirilmemektedir. Kilavuz’da bir insanin genetik kimligini
degistiren herhangi bir islemin patentlenebilir olmadigin1 belirtmekte
bununla birlikte cansiz embriyolar ve klonlanmigs embriyolar
kullanilmak suretiyle CRISPR yoéntemleri ile deneyler yapilabildigi
gorilmektedir.1”0

Gin’de genom dizenleme teknikleri adi verilen yeni tekniklerin
insanlar Uzerinde de denendigi bilinmektedir./”? Bu tekniklerden ZFNs
yontemi ile Cinli bilim adamlarinin 2014 yilinda HIV virGsiine sebep
oldugu dusinilen CCR5 geninde mutasyon olusturmak suretiyle HIV
virisiine direng kazandirilmasi caligmalarinda bulundugu
aciklanmigtir.'”2 CRISPR/Cas9 yontemi uygulanmak suretiyle 6rnegin
bir embriyodan kalp kas bozuklugu rahatsizligina (kardiyomiyopati)
neden olan MYBPC3 geninin basari ile ¢ikarildigi ve hiicrenin herhangi
bir dis miidahaleye gerek olmaksizin kendi kendini onardigi, bu sekilde
kalitimsal hastaliklarin 6ntine gecilebilecegi belirtilmektedir.'”? Kasim
2018'de Cin'de yapilan Ikinci Insan Genom Diizenleme Zirvesinden!7
bir giin 6nce yeni dogan ikiz bebeklerin genomunda HIV viristinin

Patent Law of the People’s Republic of China,
http://english.mofcom.gov.cn/aarticle/lawsdata/chineselaw/200211/20021100050884.h
tml (Son Erisim Tarihi: 15.04.2021)

China National Intellectual Property Administration, https://english.cnipa.gov.cn/
Wachowicz, s. 43.
Soysal, Agricultural Biotech Patent Law, s. 140 vd.

Gene-editing method tackles HIV in first clinical test, 5 March 2014,
https://www.nature.com/news/gene-editing-method-tackles-hiv-in-first-clinical-test-
1.14813 (Son Erigim Tarihi: 01.02.2021)

Benedetta M. Motta; Peter P. Pramstaller; Andrew A. Hicks; Alessandra Rossini, The
Impact of CRISPR/Cas9 Technology on Cardiac Research: From Disease Modelling to
Therapeutic Approaches, Stem Cells International Journal, 2017, https://www.ncbi.nlm.
nih.gov/pmc/articles/PMC5757142/ (Son Erisim Tarihi: 15.02.2021).

Second International Summit on Human Genome Editing, November 27-29, 2018, The
University of Hong Kong, http://www.nationalacademies.org/gene-
editing/2nd_summit/ Birinci Zirve, 1-3 Aralik 2015 tarihlerinde Washington'da
gerceklestirilmigti. Bkz. http://www.nationalacademies.org/gene-editing/Gene-Edit-
Summit/index.htm (Son Erisim Tarihi: 07.03.2021)
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etkisiz hale getirildigi ve bu degisikligin sonraki kusaklara da gececegi
aciklanmagtir.17s

Yapilan bu ¢aligmalar etik nedenlerle yogun sekilde elestirilmistir.1”
HIV tzerinde calismalan ile taninan Cinli bir grup bilim adami Cin'de
yapilan Ikinci Insan Genom Diizenleme Zirvesi sonrasinda resmi bir
aciklama yaparak bilimsel ve etik perspektiften saglikli insan germ
hiicrelerinde ve embriyolarinda Ureme amach genom dizenleme
tekniklerinin uygulanmasina siddetle karsi olduklarimi agiklamiglardir.'””
Bilhassa heniiz yeni bir teknik olan genom diizenleme tekniklerine iligkin
yeterli bilimsel ve etik aragtirmalar bulunmadigi, bu konuda diizenleyici
kurallarin olusturulmasi geregine vurgu yapilmastir.!78

III. CRISPR GENOM DUZENLEME TEKNIKLERI VE COVID-19
PANDEMISI

A. COVID-19 PAN DEMISI VE PANDEMILERDE YAPAY
ZEKANIN KULLANIMI

1. Covid-19 Pandemisi

Koronaviris adi ilk olarak 1968 yilinda Nature Dergisi'nde
memelilerde ve kuslarda hastaliklara neden olan yeni tiir viriis ailesini
tamimlamak icin kullanilmistir.”® Isim, Latince ‘ta¢’, ‘celenk’ anlamini
tastyan “korona” kelimesinden tiretilmistir. Virisiin, giines koronasini
andiran bombeli gériuntisii nedeniyle bu adin verildigi belirtilmektedir.
Koronavirts bilimsel adi, 1971 yilinda Uluslararas1 Viras Taksonomi
Komitesi (International Committee on Taxonomy of Viruses-ICTV)
tarafindan belirlenmistir.'¢ Koronavirus, tek sarmalli RNA genomuna ve

CRISP bombshell: Chinese researcher claims to have created gene-edited twins,
November 26, 2018, https://www.sciencemag.org/news/2018/11/CRISPR-bombshell-
chinese-researcher-claims-have-created-gene-edited-twins ~ (Son  Erisim  Tarihi:
07.038.2021)

Soysal, Agricultural Biotech Patent Law, s. 142.

Open Letter From Chinese HIV Professionals on Human Genome Editing, 3
December 2018, https://www.thelancet.com/journals/lancet/article/PIIS0140-
6736(18)33082-4/fulltext (Son Erisim Tarihi: 14.03.2021)

Bu konuda bir ¢alisma i¢in bkz. Giovanni Rubeis; Florian Steger; Risks and Benefits of
Human Germline Genome Edting: An Ethical Analysis, Asian Bioethics Review, July
2018, V. 10, L. 2, (s. 138-141), https://link.springer.com/article/10.1007/s41649-018-0056-
x (Son Erisim Tarihi: 14.03.2021)

Coronaviruses, Nature, V. 220, November 16, 1968,
https://www.nature.com/articles/220650b0.pdf

Classification and Nomenclature of Viruses, Monographs in Virology, 1971,
https://talk.ictvonline.org/ictv/proposals/ICTV%201st%20Report.pdf  (Son  Erigim
Tarihi: 15.03.2021)
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sarmal simetriye sahip niikleokapsite sahip virtslerdir. Viriisin genom
boyutu RNA virlsleri arasinda en buyuklerden birisi (26-32 kilobaz)
olarak kabul edilmektedir.!8!

Insanlarda tipik olarak enfeksiyona neden bilinen 7 koronaviriis
bulunmaktadir. Ilki 1960’l1 yillarda tespit edilen bu viriislerden {i¢ tanesi
siddetli semptomlar uretmektedir.’¥?2 2003 yilinda kesfedilen insan
koronavirusii, “Siddetli Akut Solunum Sendromuna (Severe Acute
Respiratory Syndrome-SARS-CoV)” yol acar ve hem ust hem de alt
solunum yolu enfeksiyonlarina neden olur. 2003 yilinda toplam 8422
kiside SARS virasii gorialmius, bu kisilerin % 11'i hayatin1 kaybetmistir.
SARS-CoV-1 virlsi olarak da bilinen hastaliga karsi1 herhangi bir as1
gelistirilememistir.’88 2012 yilinda ortaya cikan “Orta Dogu Solunum
Yolu Sendromu (Middle East Respiratory Syndrome-MERS-CoV)” 2019
yilina kadar toplam 2464 kiside gortiilmis ve bu kisilerin 850’si hayatini
kaybetmistir.'¥* Koronavirislerin 6lime yol acan tUg¢linct tira ise Aralik
2019°da Cin'in Wuhan sehrinde gorilen “Siddetli Akut Solunum
Sendromu Koronavirias 2 (SARS-CoV-2)” olarak da bilinen Covid-19
virisit olmustur. 11-12 Ocak 2020 tarihlerinde hastaliga yol acan viriisiin
genetik sekans cikarilmig ve kamu ile paylasilmistir.’¥® Bu tarihte, Cin
tarafindan hastaliga yol acan virls yeni tir koronaviriis olarak
tammmlanmigtir. Hastaligin adi WHO tarafindan “Koronaviriis” ve
“Covid-19” olarak adlandirilmistir.'¥¢ Hastaliga yol acan virlis ise ICTV
tarafindan, 11 Subat 2020 tarihinde virGsiin izole edilmesi suretiyle
“SARS-CoV-2” olarak tanimlanmistir.’¥” 11 Subat 2020 tarihi itibariyle
Cin dahil 26 farkli tlkede toplam 45.000 Covid-19 vakasi tespit

Philip V’Kovski; Annika Kratzel, Silvio Steiner; Hanspeter Stalder; Volker Thiel,
Coronavirus Biology and Replication: Implications for SARS-CoV2, Nature Reviews
Microbiology, V. 19, 2021, (s. 155-170), http://www.nature.com

Mustafa Hasokstiz; Selcuk Kilig; Fahriye Sarag, Coronaviruses and SARS-COV-2,
Turkish Journal of Medical Sciences, V. 50, 2020 (s. 549-556).s. 549,
https://journals.tubitak.gov.tr/medical/issues/sag-20-50-si-1/sag-50-si-1-10-2004-
127.pdf; Centers for Disease Control and Prevention, Human Coronavirus Types,
https://www.cdc.gov/coronavirus/types.html (Son Erigim Tarihi: 21.03.2021)

SARS ic¢in bkz. Centers for Disease Control and Prevention, SARS Basics Fact Sheet,
https://www.cdc.gov/sars/about/fs-sars.html (Son Erigim Tarihi: 21.03.2021)

MERS icin bkz. Centers for Disease Control and Prevention,, Middle East Respiratory
Syndrome (MERS), https://www.cdc.gov/coronavirus/mers/about/index.html (Son
Erigim Tarihi: 21.03.2021)

Novel Coronavirus-China,  https://www.who.int/csr/don/12-january-2020-novel-
coronavirus-china/en/ (Son Erigim Tarihi: 21.03.2021)

Naming the Coronavirus Disease (COVID-19) and the Virus that causes it,
https://www.who.int/emergencies/diseases/novel-coronavirus-2019/technical-
guidance/naming-the-coronavirus-disease-(covid-2019)-and-the-virus-that-causes-it
(Son Erigim Tarihi: 21.03.2021)

Naming the 2019 Coronavirus, February 11, 2020,
https://talk.ictvonline.org/information/w/news/1300/page  (Son  Erisim  Tarihi:
21.08.2021)
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edilmigtir. Covid-19 virasinin, SARS ve SARS ile iligkili yarasa
koronavirusleri ile aym tiirde beta koronaviris ailesinin bir Giyesi oldugu
bulunmustur. Hastaligin, kisiden kisiye bulagabilecegi ve SARS-CoV’dan
cok daha hizli bulag 6zelligine sahip oldugu anlagilmigtir.!88

WHO tarafindan 30 Ocak 2020 tarihi itibariyle yeni tip
koronaviras “Uluslararas1 Kamu Sagligi Acil Durumu (Public Health
Emergency of International Concern)” ilan edilmis,'®? 11 Mart 2020 tarihi
itibariyle ise “pandemi (pandemic)” olarak kabul etmistir.®© Salgin
(epidemic), Dbelirli bir toplumda belirli bir zaman diliminde, bir
enfeksiyon hastaligina yakalanan bireylerin sayisindaki beklenenden
fazla artis durumunu ifade ederken; pandemi Dinya genelinde birden
fazla ulkede veya kitada, ¢cok genis bir alanda yayilan ve etkisini gésteren
salgin hastaliklara verilen genel ismi ifade etmektedir.”! Bu yonuyle
Covid-19 kiresel o6lcekte gorilen bir salgin hastalik olarak kabul
edilmektedir.

WHO tarafindan virdsiin yayilmaya baglamasindan itibaren 1 yil
sonra 31 Aralik 2020 tarihinde Pfizer/BioNTech tarafindan uretilen
“Comirnaty Covid-19 mRNA” asisina acil kullanim onay1 verilmistir.19?
Mart 2021 itibariyle 12 adet farkli Covid-19 asis1 ulusal dizenleyici
otoriteler tarafindan onaylanmistir. Bu asilardan iki tanesi RNA tabanli
(Pfizer/BioNTech asis1 ile Moderna asis1), dort tanesi inaktive geleneksel
ast (BBIBP-CorV, CoronaVac, Covaxin ve CoviVac), dort tanesi viral
vektor agis1 (Sputnik 'V, Oxford/AstraZeneca agisi, Covidecia ve
Johnson&Johnson agis1i) ve iki tanesi de protein alt birimi agis1
(EpiVacCorana ve RBD-Dimer) olarak uretilmistir. Bu asilar diginda

Muhammad Adnan Shereen; Suliman Khan; Abeer Kazmi; Nadia Bashir; Rabeea
Siddique, COVID-19 Infection: Origin, Transmission, and Characteristics of Human
Coronaviruses, Journal of Advanced Research, March 2020,
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7113610/  (Son  Erisim  Tarihi:
22.03.2021)

Covid 19 Public Health Emergency of International Concern (PHEIC), 11-12 February
2020, hittps://www.who.int/publications/m/item/covid-19-public-health-emergency-
of-international-concern-(pheic)-global-research-and-innovation-forum (Son Erigim
Tarihi 21.03.2021)

WHO Director-General’s Opening Remarks at the Media Briefing on COVID-19, 11
March 2020, https://www.who.int/director-general/speeches/detail/who-director-
general-s-opening-remarks-at-the-media-briefing-on-covid-19---11-march-2020 (Son
Erisim Tarihi: 21.03.2021)

What is the difference between a pandemic, an epidemic, endemic, and an outbreak,
April 2, 2020, https://intermountainhealthcare.org/blogs/topics/live-
well/2020/04/whats-the-difference-between-a-pandemic-an-epidemic-endemic-and-
an-outbreak (Son Erisim Tarihi: 15.03.2020)

WHO issues its first emergency use validation for a COVID-19 vaccine and emphasizes
need for equitable global Access, 31 December 2020,
https://www.who.int/news/item/31-12-2020-who-issues-its-first-emergency-use-
validation-for-a-covid-19-vaccine-and-emphasizes-need-for-equitable-global-access
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Mart 2021 itibariyla 308 Covid-19 asis1 gelistirme asamasindadir.!
Ulkemizde Cin tarafindan gelistirilen CoronaVac veya Sinovac olarak
bilinen geleneksel agilama 22 Mart 2021 itibariyle toplam 8.045.789
kisiye yapilmustir.!% Ulkemizde Nisan ay1 itibariyle ise RNA tabanlh
Pfizer/BioNTech asisinin uygulamasina baglanmastir.19

2. Salgin Hastaliklarda Yapay Zeka Kullanimi

Yapay zeka (Al), 6zellikle makine 6grenimi ve sliper bilgisayarlar
analitik potansiyelleri ile diinya genelinde viraslerin yayilmasindaki
kaliplan1 ve tedavilerin tespitinde 6nemli bir arag islevi goérebilecektir.
Yapay zeka sistemleri ile veriler hizli bir sekilde toplanarak analiz
edilebilir, boylece hastalik siirveyansi ve sagligin korunmasina iliskin
veri modulasyonu tahminleri ortaya konulabilir. Makine 6grenim
modelleri salgin modelleme, teshis, hasta sonuglarini tahmin etme ve
triyaj, ila¢ tespiti, sosyal medyadaki yanls bilgilerin ayiklanmasi, acil
yardim ihtiyaci olusan bolgelerin tespiti gibi konularda énemli islevleri
yerine getirmek icin kullanilabilir. GPS verileri yoluyla salgin riski olan
bolgelerin hizli bir sekilde tespiti ile birlikte kisisellestirilmis tedavi ve
acil durum senaryolarini olusturulmasi kolaylastirilabilecektir.!9¢ Ayrica
salgina kars1i insan etkilesiminin minimum dizeyde tutulmasi igin
robotlar kullanilabilecektir. Covid-19 salgininda Subat 2021'de iki Sloven
hastanesinde, hasta odalarim1 dezenfekte etmek icin robotlar
kullanilmaya baglamistir. Belgika, Danimarka, Almanya, Estonya,
Irlanda, Yunanistan, Ispanya, Hirvatistan, Litvanya, Liksemburg ve
Hollanda’da hastanelerde 29 adet dezenfeksiyon robotu kullanilmaya
baslamigtir.1%

Yapay zekda ve makine Ogrenme sistemlerinin s6z konusu
faydalarina ragmen Covid-19 gibi salgin durumlarinda daha etkin
kullanimu1 i¢in kiiresel olgekte igbirligi mekanizmalarinin olusturulmasi,
yuksek kaliteli veri ve model paylasimina ihtiyag duyuldugu

Covid-19 agilar1 hakkinda bkz. Different Covid-19 Vaccines, April 3, 2021,
https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/vaccines/different-vaccines.html; Covid-
19 Vaccine Tracker, https://www.raps.org/news-and-articles/news-
articles/2020/3/covid-19-vaccine-tracker (Son Erisim Tarihi: 04.04.2021)

Diinya genelinde Covid-19 asilamasi i¢in bkz. Coronavirus (Covid-19) Vaccinations,
https://ourworldindata.org/covid-vaccinations

Biontech Agis1 Uygulanmaya Basladi, 2 Nisan 2021,
https://www.cnnturk.com/video/turkiye/biontech-asisi-uygulanmaya-basladi

Ronald Chow, Is it Time for Artificial Intelligence to Invade Personal Privacy, for
Pandemic Control, N. 28, 2020, Harvard Public Health Review,
https://harvardpublichealthreview.org/artificial-intelligence-pandemic-control/ (Son
Erigim Tarihi: 15.03.2021)

Coronavirus: First EU Disinfection Robots Arrive in Hospitals, 26 February 2021,
https://ec.europa.eu/digital-single-market/en/news/coronavirus-first-eu-disinfection-
robots-arrive-hospitals (Son Erisim Tarihi: 15.03.2021)
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vurgulanmaktadir.'® Buna ragmen vyapay zeka tabanl sistemler,
poptlasyonlarda hastaligin 6éruntii tanimasini, farkh cografi konumlarda
salgin tahminleri, semptom takibi, potansiyel ila¢ ve asilama olasiliklar:
gibi analizlerde faydali ve etkin sekilde kullanilabilmektedir. Covid-19
salgininda yapay zeka sistemleri, bir hastanin enfekte oldugu zaman ile
etkili bir tedavi arasindaki streyi kisaltabilir ve hastaligin ¢ok hizh
ilerledigi durumlarda morbidite!®® ve mortaliteyi2?® azaltabilir. Yapay
zekanin potansiyel kullanimlari, gelecekte saglik hizmetlerinde bu
teknolojilerin kilit bir role ulagmasini saglayacaktir.

B. COVID-19 PAN DEMiSiNiN TESHISI VE CRISPR
TEKNIKLERININ TESHISTE KULLANIMI

COVID-19, semptomlar temelinde gecici olarak teshis
edilebilmekte ve ters transkripsiyon polimeraz zincir reaksiyonu (RT-
PCR) veya enfekte sekresyonlarin diger nukleik asit testleri kullanilmak
suretiyle dogrulanabilmektedir. PCR (polimeraz zincir
reaksiyonu/polymerase chain reaction), laboratuvar ortaminda bir tipun
icinde belirli bir DNA parcasinin DNA polimeraz enzimi ile ¢cogaltilmasi
islemine denilmektedir. PCR yéntemi, gen transferi yoéntemlerinden
daha hizli bir gekilde genin izolasyonunu saglayabilmektedir. PCR
yontemini bulan Kary Mullis 1998 yilinda Kimya alaninda Nobel
Odili'ne layik gérilmiistiir.20! Covid-19 testlerinde DNA degil, RNA
ayristirtlmaktadir. Bu nedenle PCR yonteminin kullanilabilmesi igin
6nce RNA'nin DNA’ya doénustirilmesi tamamlanmaktadir. Bu iglem
‘Revers-Transkriptaz Polimeraz Zincir Reaksiyonu (RT-PCR) olarak
adlandirilmaktadir.2°? Retrovirislerden izole edilen revers-transkriptaz
enzimi sayesinde RNA’dan tamamlayici DNA (cDNA)
sentezlenebilmekte ve ¢cogaltilabilmektedi. Nazofaringeal numunelerden
(geniz ve burun surintist) alinan orneklerde, RNA taramasi
gerceklestirilmektedir.203

Bu yontem diginda, gogis BT taramalari, yiksek klinik enfeksiyon
siphesi olan hastalarda Covid-19'un teghisinde 6nemli bir ydéntem

198 Finding a Role for Al in the Pandemic, Nature Machine Intelligence, 291, 16 June 2020,
https://www.nature.com/articles/s42256-020-0196-z (Son Erisim Tarihi: 15.08.2021)

199 Morbidity (morbitide), belirli bir niifusta, belirli bir zaman dilimi i¢inde hastaliga
tutulanlarin sayisinin saglikli kalmig ntifusa oranini ifade eder.

200 Mortality (mortalite), belirli bir nafusta, belirli bir zaman dilimi i¢cinde hastaliktan
dolay1 gerceklesen 6lim sayisinin toplam niifusa oranini ifade eder.

201 Soysal, Agricultural Biotech Patent Law, s. 80-81.

202 Emergency Use Authorization Summary Covid-19 RT-PCR Test (Laboratory
Corporation of America), December 9, 2020,
https://www.fda.gov/media/136151/download (Son Erigim Tarihi: 27.03.2021)

208 A Closer Look at Covid-19 Diagnostic Testing, https://www.fda.gov/health-
professionals/closer-look-covid-19-diagnostic-testing (Son Erigim Tarihi: 25.03.2021)
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olarak kullanilmaktadir. Hastanin, Covid-19 gecmisi olup olmadigina
yonelik antikor tespit eden serolojik testler de bir bagka teshis
yontemidir.

Covid-19 teshisi icin sik olarak uygulanan ‘RT-PCR’ testleri
primer/prob  ¢iftlerinin  baglanma  bolgeleri, 06rnek toplama
yontemindeki eksiklikler, zamanlama gibi nedenlerle hatalar
icerebilmektedir. CRISPR yoéntemleri, Zika virtisinln tespitinde basar1
ile uygulanmaigtir.24 Covid-19 tanisinda da CRISPR yontemleri ¢ok daha
hizli ve kesin tani icin kullanilabilmektedir. CRISPR teknolojileri
sayesinde RNA izole edilmeksizin, viral proteinler bulunarak
etiketlenebilmektedir. Tulane testi olarak bilinen yéntemde, hastanin
tokarik oOrnegi kimyasal bir ¢ozeltiyle birlestirilmektedir. Ardindan
CRISPR/Casl2a yontemi ile koronaviris M protein icin RNA dizisi
bulunmaktadir. Casl2a kilavuzu, M proteine ait RNA’ya tutundugunda,
floresan veren DNA probunu kesmektedir. Aragtirmacilar, bu testin akilli
telefonlara entegre edilebilecegi yoniinde ¢aligmalar yapmaktadir. Kisa
bir stire icinde CRISPR ve akilli telefon entegrasyonu ile bu testlerin 15-
30 dakikada evde yapilmasi mumkun hale gelecektir.2°> DETECTR ad1
verilen bir baska CRISPR tabanli testte, % 95 oraninda pozitif vakialarin
saptanmast mumkin hale gelmistir.2°¢ CRISPR-Cas sistemleri
kullanilarak nukleik asit tespiti ve patojen teshisi i¢in gelistirilen usuller
icin de patent tesisi miimkiindiir. Bu usuller, karmagik araglara ihtiyag
duymadan yuksek hassasiyet ve uygun maliyet ile teshis imkani
saglamaktadir.207

Genetic Screen Identifies Genes that Protect Cells From Zika Virus, July 25, 2019,
https://www.sciencedaily.com/releases/2019/07/190725112602.htm (Son Erisim Tarihi:
27.03.2021)

Step Aside, PCR: CRISPR Based Covid-19 Tests are Coming, 21 December 2020,
https://spectrum.ieee.org/the-human-os/biomedical/diagnostics/step-aside-pcr-
CRISPR-based-covid-19-tests-are-coming (Son Erigim Tarihi: 15.03.2021) Sherlock
Biosciences tarafindan bagka bir ¢alisma i¢in bkz. John Cumbers, A-20 Minute Covid-
19 Test Using CRISPR Gene Editing Technology, Coming Soon to Your Doctor’s
Office, Supermarket and Workplace, July 1, 2020,
https://www.forbes.com/sites/johncumbers/2020/07/01/a-new-20-minute-covid-19-
test-will-use-CRISPR-gene-editing-technology-to-deliver-results-at-the-doctors-
office-supermarket-or-workplace/?sh=60ab74cf7a55 (Son Erisim Tarihi: 01.03.2021).

206 JTames P. Broughton; Xianding Deng; Guixia Yu; Venice Servellita ve Digerleri,

207

CRISPR-Casl2-based detection of SARS-CoV-2, April 2020, Nature Biotechnology,
(870-874), https://www.nature.com/articles/s41587-020-0518-4 (Son Erisim Tarihi:
15.03.2021)

Fahreddin Palaz; Ali Kerem Kalkan; Abdullah Tozluyurt, Mehmet Onséz, CRISPR-
based tools: Alternative Methods for the Diagnosis of Covid-19, V. 89, March 2021,
Clinical Biochemistry, (s. 1-13),
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0009912021000011 (Son Erisim
Tarihi: 15.03.2021)
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C. CRISPR TEKNIKLERININ DIGER POTANSIYEL
KULLANIMI

Mesajc1 RNA’lar, hucre cekirdeginden gecerek stipolazmaya
ulagabilir ve burada saklanan genetik bilgiyi ribozomlara tagir. mRNA’lar
DNA’lar ile proteinler arasinda iletisim kurmaktadirlar. Hiicre,
binyesinde yer alan mRNAnin yabanci oldugunu ayirt edememektedir.
Covid-19 virasiinin yol acgtigi ‘korona (tag) goérinimundeki diken
proteinleri (spike proteins) etkisiz kilmak icin mRNA asilar1 yoluyla ‘spike
proteins’ ad1 verilen bilgileri barindiran mRNA’lar1 hiicreye enjekte
etmektedir. Bu mRNA’lar1 hiicre ‘spike proteinlerine’
donustaralmektedir. Bu surecte olusturulan proteinler Covid-19
hastaliginda oldugu gibi viicuda zarar vermemektedir. Buna karsilik
vicut bunlara kars1 antikor uretmektedir. Bodylece RNA hiucre
cekirdegine girmeksizin, vicutta bagisiklik olusturulmasi mumkin
olmaktadir. 199011 yillardan beri arastirllan mRNA asilar1 genom
dizenleme teknikleri sayesinde daha hizli ve kesin sekilde
uretilebilmektedir. Covid-19 i¢in Pfizer/BioNTech?® tarafindan mRNA
tabanh agilar Uretilmigtir. Bu asilarda canhi virtis bulunmamaktadir.209
Ayrica yeni tir Covid-19 agilan1 gelistirmek icin de CRISPR yontemleri
kullanilabilmektedir.?!0

CRISPR yontemleri sadece Covid-19 tanis1 yahut agis1 i¢in degil
diger tedavi alternatifleri i¢in de kullanilabilecektir.?!! Standford
Universitesi bu konuda aragtirmalarina devam etmektedir. Ekip,
influenza virisini hedefleyen calismalar: esas alarak Covid-19 virtisiine
kars:1 CRISPR yontemleri kullanilarak etkili bir tedavi yontemi tizerinde
calismaktadir.?? Bununla birlikte bu yeni ve kolay DNA diizenleme
tekniginin insanligin iyiligine kullanmilabilecegi gibi daha 6limcul virts

BNT162b2 numarali Comirnaty asisi.

209 Jonathan Corum; Carl Zimmer, How the Pfizer-BionTech Vaccine Works, March 22,

210

211

212

2021, https://www.nytimes.com/interactive/2020/health/pfizer-biontech-covid-19-
vaccine.html (Son Erisim Tarihi: 27.03.2021)

CRISPR-based enhancers of DNA Vaccines for Covid-19,
https://innovativegenomics.org/projects/CRISPR-based-dna-vaccine-enhancer-covid-
19/ (Son Erigim Tarihi: 21.03.2021); Nobel laureate to explore gene editing, Covid-19
vaccines in March 17 talk, March 1, 2021,
https://www.colorado.edu/today/2021/03/01/nobel-laureate-explore-gene-editing-
covid-19-vaccines-march-17-talk (Son Erigim Tarihi: 21.03.2021)

CRISPR vs. Covid-19: How Can Gene Editing Help Beat a Virus, November 2020,
https://www.future-science.com/doi/10.2144/btn-2020-0145 (Son Erigim Tarihi:
17.03.2021)

New Genetic Method of Using CRISPR to Eliminate Covid-19 Virus Genomes in Cells,
https://bioengineering.stanford.edu/research-impact/prevent-covid-19/new-genetic-

method-using-CRISPR-eliminate-covid-19-virus-genomes  (Son  Erisim  Tarihi:
27.03.2021)
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ve bakteriler ortaya ¢cikarmak icin de kullanilabilecegi tehlikesine dikkat
cekilmektedir.?!3

COVID-19'un Cin'in Wuhan kentindeki Huanan 'islak’ deniz
trinleri pazarindan yayildig iddia edilmektedir. Ontimiizdeki yillarda
zoonotik viraslerin artacagi tahminleri yapilmaktadir. SARS, domuz
gribi ve kus gribi benzeri yeni salginlara karsin, beyaz ve kirmizi et
Uretimini modernize etmek gerektigi ifade edilmektedir. Ayrica iklim
degisikligi, gida arz1 yetersizligi ve hayvanlarda gorilen hastaliklar icin
kullanilan antibiyotikler nedeniyle olusan antibiyotik direnci gibi
nedenlerle ‘temiz et (clean meat)’, ‘sentetik et (synthetic meat)’, ‘kiltir eti
(cultured meat)?"* veya ‘yapay et (artificial meat) olarak bilinen Uretim
metodu son yillarda hizla artmaktadir. Hucrelerin, hayvan viicudu
disinda tiretimi cesitli yontemlerle gerceklestirilebilmektedir. Oncelikle
kiicik bir biyopsi ile 6rnegin inek kasindan bazi hiicreler alinmaktadir.
Kok hucreler, ekstrakte edilerek dogal olarak olusan buyume faktérleri
iceren laboratuvar ortamina alinmaktadir. Trilyonlarca hiicre, sadece
kiiciik bir kok hiicre érneginden buyutulmektedir. Biyayen hicreler %
99’u su iceren bir jel icine yerlestirilmekte ve kas lifi olusturulmaktadir.
Bir inekten alinan bir 6rnekten, 800 milyon iplik¢cik kas dokusu
olusturulabilmektedir.?'

Sentetik et Uretiminde CRISPR  yoéntemleri basariyla
uygulanmaktadir. Memphis Meats Sirketi’'nin patent basvurusu?'¢ yaptigi
yontemde, hayvandan izole edilen hiicrelerde kiicik bir mutasyon
olusturmak icin CRISPR genom diizenleme teknikleri kullanilmaktadir.
Mutasyon ile iki protein etkisiz hale getirilmekte ve degistirilmis hiicre
populasyonlarinin kopyalama kapasitesi artirlmaktadir.2” New Age
Meats isimli bir bagka sirket CRISPR yéntemleriyle hayvanlardan alinan
buyukbas cenin serumu adi verilen karisim ile yapay et Uretmeyi
basarmigstir. Sirket, bu yontem ile hizli, kaliteli ve lezzetli et Gretimi

Neal Baer, Covid-19 is scarcy. Could a rogue scientist use CRISPR to conjure another
pandemic, March 26 ,2020, https://www.statnews.com/2020/03/26/could-rogue-
scientist-use-CRISPR-create-pandemic/ (Son Erisim Tarihi: 02.03.2021)

Kultiir Eti Nedir? 2040 yilinda yiyecegimiz et, hayvan eti olmayacak, 15 Haziran 2019,
https://indigodergisi.com/2019/06/kultur-eti-nedir-2040-yilinda-yiyecegimiz-et-
hayvan-eti-olmayacak/ (Son Erisim Tarihi: 17.03.2021)

Michael Corcoran; Melissa Campbell, Clean Meat: Can Lab-Grown, or Cultivated, Meat
Reduce the Threat of Future Pandemics, September 24, 2020,
https://www.hilldickinson.com/insights/articles/clean-meat-can-lab-grown-or-
cultivated-meat-reduce-threat-future-pandemics (Son Erigim Tarihi: 15.03.2021)

Methods for extending the replicative capacity of somatic cells during an ex vivo
cultivation process, 20 July 2017,
https://patents.google.com/patent/WO2017124100A1/en

Memphis Meats Uses CRISPR to create real meat from Animal Cells, April 18, 2019,
https://www.trendhunter.com/trends/crispr (Son Erigim Tarihi: 12.03.2021)
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yapilabildigini iddia etmektedir.?® Cevre dostu oldugu ve bulasici
hastalik ortamini kaldirdigr iddia edilen bu yoéntemlerde, hamile olan
inek cenininden kan numunesi alinmasi, siirecin heniiz gtivenilirliginin
test edilmemis olusu, yapay olarak tUretilen etlerin uzun vadeli etkileri
gibi Dbelirsizlikler cesitli elestirileri de beraberinde getirmektedir.
Bununla birlikte 10 yil icinde bu pazarin 100 milyar dolarlik bir
buyiiklige erisecegi, Birlesmis Milletler Gida ve Tarim Orgitil
tarafindan yapilan tahminlerde ise 2030 yilinda toplam et Gretiminin %
10’'unun yapay et yoluyla karsilanacag: belirtilmektedir.2® Bu sirecte
genom dizenleme teknikleri de etkin olarak kullanilacaktir.

SONUC VE DEGERLENDIRME

1970’ler ile birlikte basladig1 kabul edilen biyoteknoloji ¢caginda bir
DNA tarama ve degistirme iglevi yontemi olarak CRISPR sistemi, bilim
adamlarina genleri kolay bir sekilde devre dis1 birakmayi veya DNA
kodlariyla oynamak suretiyle onlarin islevlerini degistirmeyi olanakli
kilmaktadir. Bu yoéniyle CRISPR sistemi ylzyilin biyoteknoloji kesfi
olarak kabul gérmektedir. 2012 yilinda Jennifer Doudna ve Emmanuelle
Charpentier tarafindan bulunan CRISPR tekniklerine, Doudna ve
Kaliforniya Universitesi ancak 2019 yilinda patent almay1 basarmastir.
CRISPR tekniklerinin patentlenmesine iliskin tartismalar, genel olarak
bu usullerin patentlenebilir olup olmadigina yénelik olarak olugsmamis,
patent sahibinin kim olacagina yoénelik olarak olusmustur. 1980 yilinda
dorde kars1 bes oyla verilen Chakrabarty karar1 sonrasi gelismeler, bu
alandaki kesif/doganin Griini itirazlarina karsin, biyoteknoloji alaninda
ortaya  konulan  buluslarin  patentlenmesini  buyuk  ol¢ide
kolaylastirmistir. Hem ABD’de hem Avrupa’da biyoteknolojik usullerin
ve bu kapsamda CRISPR usullerinin patent konusu olmasi genel olarak
kabul gérmektedir. ABD’de 2013 yilinda verilen Myriad ve 2014 yilinda
verilen Alice kararlar1 ile dogada bulunan dogal halinden “esash
derecede farkli nitelikleri haiz” buluglarin  patentlenebilecegi
benimsenmistir. Buna kargilik Amerika Buluglar1 Kanunu uyarinca insan
organizmasini iceren buluglarin patentlenemeyecegi, bu kapsamda germ
hatti hiicre yapilarinda degisiklik yapan CRISPR buluslarinin da
patentlenemeyecegi degerlendirilmektedir. Benzer sekilde Avrupa
Patent So6zlesmesi kapsaminda insan embriyosuna iliskin buluslarin
patentlenmesi de genel olarak kamu diizeni ve ahlaka aykir1 kabul

Cultured Meat Takes Sides on CRISPR, October 1, 2020,
https://thespoon.tech/cultured-meat-takes-sides-on-crispr/  (Son  Erisim  Tarihi:
01.04.2021); Yapay Et Konusunda Calismalar Hizlandi, 26 Subat 2021,
https://www.cnnturk.com/ekonomi/yapay-et-konusunda-calismalar-hizlandi-
turkiyede-adimlar-atilmaya-basladi (Son Erigim Tarihi: 01.04.2021)

Michael Dent, Plant-based and Cultured Meat 2020-2030,
https://www.idtechex.com/en/research-report/plant-based-and-cultured-meat-2020-
2030/702 (Son Erisim Tarihi: 17.08.2021)
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edildiginden patentlenememektedir. Bu kapsamda insan embriyosuna
iligkin bulus iceren CRISPR teknikleri de patente hak kazanamayacaktir.

CRISPR teknolojilerinin yenilik, bulus basamag ve sanayiye
uygulanabilirlik acisindan ise genel olarak sorun olusturmadigi
gorilmektedir.

Bu alanin patentlenmesi hususunun, makro 6lgekte saglik alaninda
teshis, tedavi ve cerrahi usullerin patentlenmesine iligkin sinirlamalarin
her gecen gin devre dis1 birakilmasi ve bu sinirlamalarin neden ilag ve
as1t sektoriine uygulanmadigina iliskin tartismalarla birlikte yapilmasi
gerektigi distinilmektedir. Tibbi teshis, tedavi ve cerrahi usullerine
iliskin buluglar, insan saghg ile ilgili etik ilkeler nedeniyle
patentlenebilir alan disinda birakilmistir. Oysa ilaglar, asilar ve
biyoteknolojik usul ve Griinler bu kapsamda ele alinmamaktadir. Saglik
alaninda kullanilan madde, terkib ve ilaglarin patentlenmesine iligkin
olarak da teghis, tedavi ve cerrahi usullerin patentlenmesinde duyulan
kaygilarin gecerli oldugu kabul edilmelidir. Buna ragmen, ticari
kaygilarla bu yeni teknolojilerin patentlenmesinin bu agilardan
tartisilmadig: gorulmektedir. Bilginin paylasilmasi, bilgiyi
azaltmamaktadir. Bu tir umumun sagligina iligkin buluslar Gzerinde
tekel haklar1 taninmasinin, genel olarak yenilik ve fayda agisindan
beklenen etkileri dogurmadigi dusunitlmelidir. Bilhassa ojenik
uygulamalara da zemin hazirlayabilecek insan embriyosuna yahut insan
organizmasina yonelik CRISPR buluglarinin patentlenmesi konusunda
tam ulkelerce kat1 bir tutum alinmasi gerekmektedir.

Patent kanunlarn ile patentlenebilirlik sartlar1 genel olarak tim
ulkelerde aym o6lciutler benimsenerek kabul edilmis olsa da,
patentlenebilirlik  istisnalar1  her ilke uygulamasinda ayni
diizenlenmemis, farkli seviyelerde degerlendirilmistir. Baz1 ilkeler ana
amag olarak bilimin ilerlemesi ve tesvik edilmesini benimserken, bazi
ulkeler ise insan onuru ve refahini 6ne ¢ikarmaktadir. CRISPR gibi 6ncil
teknolojilere iligkin basta WHO olmak Uzere temel cerceveyi c¢izen
rehber ilkeler belirlenmesi de faydali olacaktir. Bu konuda UNESCO
Biyoetik Sozlesmesi ile Insan Haklar1 Evrensel Bildirgesi ve
Biyoteknoloji ve Tibbin Uygulanmasina iliskin Insan Haklar1 ve Insan
Onurunun Korunmasit ig¢in Oviedo Soézlesmesi gibi metinlerde
benimsenen temel kurallar dikkate alinmalidir. Bu metinler, kamu
refahinin birincil 6neme sahip oldugunu ve germ hatt1 dizenleme
tekniklerinin yalnizca ciddi risklerden kaginilabildiginde uygulanmasi
gerektigini acik¢a ortaya koymaktadir.

26 Temmuz 2019'da, Dinya Saglik Orgiitii binyesinde Insan
Genomu Diuzenlemesinin Yonetigimi ve Gozetimi i¢in  Kuresel
Standartlarin Gelistirilmesine Iliskin Uzman Danmigsma Komitesi bir
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Bildiri yayimlamigtir.220 Bildiri’de diizenleyici ve etik kaygilarla, insan
germ hatt1 genom dizenlemesi iceren calismalar icin klinik uygulama
izni verilmemesi tavsiye edilmigtir. Ayrica insan germ hatt1 genom
dizenlemesinin, daha o6nce benzeri gorilmemis etik zorluklar
olusturacag belirtilmigtir. Bununla birlikte WHO tarafindan CRISPR
teknolojilerinin olusturabilecegi riskler dikkate alindiginda bu konuda
somut adimlar atildigini kabul etmek mumkin degildir. Bu konuda
olusabilecek riskler konusunda tlkelerin bir araya gelerek anlagmalar
yapmasi zorunlu goérinmektedir. Ayrica ulkelerin Covid-19 gibi acil
durumlarda, patent korumalarim1 askiya alma hallerini ayrintih olarak
dizenleyerek zorunlu lisans ve acil kullamm sartlarin1  hayata
gecirmelerinin faydali olacag1 degerlendirilmektedir.

220 Statement on governance and oversight of human genome editing, 26 July 2019,
https://www.who.int/news/item/26-07-2019-statement-on-governance-and-oversight-
of-human-genome-editing (Son Erigim Tarihi: 17.10.2020)
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