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3.MOLEKÜLER GENETİK VE 
PSİKİYATRİ

GIRIŞ
Moleküler genetik, genetik materyalin yapısını ve 
aktivitesini moleküler düzeyde inceleyen, temel 
olarak DNA ve RNA arasındaki karşılıklı ilişki 
ve bunlar aracılığı ile proteinlerin temel bileşeni 
olan polipeptitlerin nasıl sentezlendiği ile ilgile-
nen genetik dalıdır (1,2). Moleküler genetik testler 
hastalığın teşhisine, gelecekteki hastalık riskinin 
öngörülmesine, tedavinin optimizasyonuna, ilaç 
yan etkisinin önlenmesine ve aile danışmanlığının 
belirlenmesine katkıda bulunarak yaşamın her ev-
resinde kişileri ve ailelerini etkilemektedir (3,4). 
Testlerin nihai amacı hastalıktan sorumlu veya 
etkisi olan kusurlu gen içindeki spesifik mutasyo-
nun ve polimorfizmlerin tespit edilmesidir (5).

Günümüzde moleküler testler tek gen hasta-
lıkları, multifaktöryel hastalıklar ve kromozomal 
sendromlar da dâhil olmak üzere çok sayıda has-
talık için mevcut olup tıbbın ayrılmaz bir parçası 
hâline gelmiştir. Moleküler testler tek gen hasta-
lıklarında semptomatik veya asemptomatik olan 
bireylerde genetik değişiklikleri tam olarak tespit 
edebilmektedir (3). Günümüzde 6000’den fazla 
tek gen hastalığı bilinmektedir ve bunların çoğu 
için moleküler genetik testler mevcuttur (6). Mul-
tifaktöryel hastalıklarda ise moleküler testlerin 
odak noktası, polimorfizm gibi hastalığa yatkın-
lığa neden olabilen genleri tespit etmektir.  Mole-
küler genetik testler için bir diğer önemli ve umut 
verici alan da farmakogenetiktir. Farmakogenetik 
çalışmalar, kişilerde ortaya çıkan farklı ilaç etkinli-
ği ve toksisitesi ile ilişkili DNA varyasyonları üze-

rine yapılmakta ve amaç kişiye özgü tedavi seçe-
nekleri geliştirmektir (3). Farmakogenetik testler 
birçok ilaç için mevcut olup klinik uygulamada 
kullanılmaktadır (7). Son yıllarda, psikiyatrik bo-
zuklukların moleküler genetik incelemelerinin sa-
yısında da hızlı bir artış olmuştur (5).

Moleküler genetik incelemelerde temel olarak 
iki önemli sorun bulunmaktadır. Bunlardan ilki 
yeterli miktarda ve kalitede DNA veya RNA dizisi 
elde etmek; ikincisi ise incelenecek dizi parçasının 
diğer parçalardan ayrıştırılmasıdır (8). 1970’lerde, 
restriksiyon enzimlerinin keşfedilmesi ve insan 
genlerinin klonlanması bu zorlukların aşılmasını ve 
insan genom projesinin yapılmasını sağlamıştır (9).

MOLEKÜLER GENETIK TEKNIKLER
Genomda gözlenen mutasyonlar, tek bir nükleotit 
değişikliğinden tüm kromozom değişikliğine uza-
nan farklı boyutlarda olabilir. Mikroskobik veya 
submikroskobik değişiklikler farklı tekniklerle 
tespit edilmektedir. Genetik materyali hücresel 
düzeyde inceleyen yöntemler, sitogenetik teknik-
ler olarak adlandırılmaktadır (10). Sitogenetik 
tekniklerle moleküler teknolojinin birleştirilme-
si ile moleküler sitogenetik yöntemler geliştiril-
miştir. Moleküler sitogenetik analizler, klasik si-
togenetik ile tespit edilemeyen mikrodelesyon ve 
kromozomal yeniden düzenlenmeleri tespit ede-
bilmektedir (11). Genomdaki moleküler değişik-
likler ise moleküler genetik analiz yöntemleri ile 
araştırılmaktadır. Bu bölümde moleküler genetik 
ve moleküler sitogenetik teknikler anlatılacaktır.
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luklarda rutin olarak genetik test kullanımı kısıtlı 
düzeydedir. Özellikle YND teknolojilerinin; psi-
kiyatrik bozuklukların etiyolojisindeki mutasyo-
nun ya da polimorfizmlerin tespitinde, hastalığın 
prognozu ile ilgili değişimlerin tespitinde, tedavi-
ye cevabı etkileyen genlerin tespitinde, epigenetik 
mekanizmaların tespitinde yeni ufuklar açması 
beklenmektedir. Farmakogenetik çalışmalar da ki-
şiye özel tedavilerin düzenlenmesinde umut verici 
görünmektedir.
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