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iZMIR

oz

Davranis genetigi, davranis kaliplar ve kisilik ¢zelliklerine genetik ve cevresel
faktorlerin etkisini inceleyen bilim alanidir. fnsan genomunun dizilenmesiyle
birlikte, davranis ve Kkisilik 6zelliklerinin gelisiminde genlerin etkisini arastiran
calismalar hiz kazanmistir. Kompleks davranis ve ozelliklerin, ¢oklu gen
tarafindan diizenlendigi gortilmiistiir. Yapilan arastirmalar gostermistir ki,
bireyler arasindaki davramigsal farkliliklari agiklamak icin sadece genlerin
incelenmesi yeterli degildir. Ayni zamanda genlerin islevini etkileyen cevresel
faktorlerin de dikkate alinmasi gerekmektedir. Deneyimler, genlerin ifade
edilme ozelliklerini degistirerek bir ¢émiir boyu insan genomu {iizerinde ve
sonraki kusaklarda epigenetik isaretler birakir ve kisiye ozgii davrans
kaliplarinin olusumunu saglar. Bu derlemede gen ve gevrenin davranislarimiz
tizerine olan etkisi ele alinmis; cagimizin énemli sorunlarindan olan antisosyal
davraniglar ve siddetin genetik yonii tartisilmistir.

Anahtar Kelimeler: gen-cevre etkilesimi, davranis, epigenetik, siddet
ABSTRACT

Behavioral genetics examines the role of genetic and environmental factors on
the behavior patterns and personality traits. With the sequencing of the human
genome, studies have focused that which genes are active in the development of
behavior and personality traits. The complex behavior and properties are
regulated by multiple genes. Studies have shown that to explain the behavioral
differences between individuals not only genes but also environmental factors
that affect the function of the gene must be considered together. Experience of a
lifetime by changing the expression of genes leave epigenetic marks on the
human genome and allows the formation of the individualized behavior
patterns. In this article, gene-environment interactions on behaviour was
handled, and the antisocial behavior and violence as important issues of our age
which their genetics were discussed.
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Davranis ozelliklerinin kusaklar boyunca aktarilabilir
olma ihtimali nesiller boyunca merak konusu olmustur.
flk olarak pedagoji yazar1 Richard Mulcaster, 1582 yilinda
¢ocuklarin gelisimde etkili faktorlerin ‘doga ve yetistirme
tarzi’ (nature and nurture) ile iligkili oldugunu one

stirmiistiir. Genetik kavramlarin ytiizyillar i¢inde artarak
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bilimin iginde yerini almasi ile hastaliklarin kalitsal
ozelliklerinin ortaya ¢ikmasi saglanmis ve bilim tarihinde
onemli bir konu yerini saglamlastirmistir. Bu kavramlarla
ilgili ilk bilimsel c¢alismalar on dokuzuncu yiizyilin
sonlarinda, Darwin’in kuzeni olan ingiliz bilim adami Sir

Francis Galton tarafindan gerceklestirilmistir. Galton,
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yaptig1 calismalarda, {istiin yetenekli bireylerin normal
popiilasyona gore daha fazla ihtimalle iistiin yetenekli
¢ocuga sahip olduklarmi ve bu bireylerin ¢ogunun
birbiriyle akraba oldugunu gostermis ve bu verileri
istatistiksel analizlerle desteklemistir. Hatta bu bireylerin
zeka testlerinden gegirilerek yiiksek puan alan kisilerin
irk elde

edilebilecegini o6ne stirmiistiir (1). Bu durum ‘Gjeni’

ciftlestirilmesini 6nermis bdylelikle {istiin
kavramini desteklediginden bilim insanlar: tarafindan etik

tartismalara neden olmustur.

‘Davrarnus genetigi’ kavramu ilk olarak 1960 yilinda bir
arastirma disiplini olarak kabul gérmiistiir (2). Daha sonra
Davranis Genetigi Dernegi kurulmus, Drosophila ve arilar
tizerinde
ifadesindeki

Turkheimer,

yapilan c¢alismalarla davranislar ve gen

degisimlerin iligskisi incelenmistir (3).

davranis  genetiginin ¢  kuralim
ilkinde, tiim

ozelliklerinin kalitsal oldugunu ve bu oOzelliklerin bir

tanimlamistir. Bunlarin insan davranis
dereceye kadar genetik varyasyonlardan etkilendigini;
ikincisinde, ayni ailede biiyiimenin etkisinin genlerin
etkisinden daha az oldugunu; {igiinciisiinde ise karmasik
insan davranigsal Ozelliklerindeki degisimin 6nemli bir
kisminin genler ya da ailenin etkisiyle agiklanamayacagini
ifade etmistir (4). Daha sonra bu kurallara dordiinciisti
eklenmis, tipik bir insan davrarugsal 6zelliginin pek ¢ok
genetik varyantla iligkili oldugu ve bunlarmn her birinin
davranis degiskenliginin kiigiik bir yiizdesinden sorumlu
oldugu belirtilmistir. Ayrica bu kurala gore yaygin
varyantlar davranis iizerinde daha az etkiye neden
olurken 6nemli fenotipik etkiye sahip varyantlar oldukg¢a
nadirdir (5).

Gottlieb, norolojik aktivite tizerinden fiziksel, sosyal ve
kiiltiirel cevre ile genetik aktivitenin karsilikli olarak
kisilik

gelisiminin temelini olusturdugunu belirtmistir. Karmasik

birbirlerini  etkilediklerini ve Ozelliklerinin

gelisimsel siireci tanimlayabilmek igin ‘epigenetik’
terimini kullanmistir (6). Epigenetik degisiklikler, DNA
dizisindeki degisikliklerden kaynaklanmayan ancak
kalitimsal olan gen ifadesi degisiklikleridir. Yani genetik
mirasimiz, atalarimizdan aldigimiz genlere deneyimlerle
eklenen epigenetik degisikliklerin aktarilmasiyla kusaklar

boyunca siirmektedir.

Davranigsal genetik calismalar yiiriitiiliirken birkag
temel faktorden faydalamlmigtir. Insanlarda ikiz ve evlat
edinme calismalariyla davramslar {izerindeki gen gevre
Farkh

biiyiiyen monozigotik ikizlerde arastirilan 6zellikler icin

etkilesimi  arastirilabilir. cevre kosullarinda
benzer davraniglar saptanmasi, bu Ozelligin genetik
temelinin daha baskin oldugunu diisiindiiriir ve es
hastalanma orani olarak tanimlanan konkordansinin
oldukga yiiksek oldugu anlamina gelir. Aymi cevreye
maruz kalan monozigotik ve dizigotik ikizler arasinda her
iki grupta da benzer davraniglar goriiliiyorsa cevresel etki
daha yogun demektir. Biyolojik ebeveynler ile benzer
ozellikler genetik temelli, evlat edinen ebeveynler ile
benzer Ozellikler ise cevresel temellidir. Evlat edinme
calismalar1 sayesinde ebeveynlerin ve evlat edinilenlerin
etkilenme oranlarina bakilarak ayni cevresel faktorlerin
farkli genotipler {izerinde etkisi hakkinda bilgi sahibi
olmaya c¢alisithir. En degerli ¢alisma grubu ise evlat
edinilen ikiz c¢alismalaridir. Tek yumurta ikizleriyle
yapilan ¢alismalarda ayni genetik dizinin farkli ¢evresel
faktorlere maruziyetinin davrams gelisimine etkisinin
arastirilabiliyor olmasi énemlidir (7). Kayitlarin diizenli
tutuldugu Polonya ve Isveg gibi iilkelerde bu galismalar

rahatlikla yfiriitiilmektedir (8, 9).

Genetik bilimindeki

organizma ¢alismalari hiz kazanmistir. Bu organizmalarin

ilerlemelerle birlikte model
hizli jenerasyon déngiisiine sahip olmasi davranislarin
kusaklar arasinda gegisini degerlendirmek agisindan
avantaj saglar. Segerek ciftlestirme ile bir 6zellik a¢isindan
saf doller elde etmek miimkiindiir. Boylelikle o 6zellikle
iligkili DNA

teknolojisi ile genetik manipiilasyon uygulanan transgenik

genler tanimlanabilir. Rekombinant

organizmalar  sayesinde belirlenen genin  hangi

davraniglarla iligskili oldugu gosterilebilir (10). Ancak
islemin invaziv olmasi, ¢ok sayida hayvan gerekliligi,
genetik miihendisliginin etik sinurlarinin nasil kurulacag:
burada da

konusundaki etik kaygilar

cikmaktadir (11).

karsimiza

Insan genom projesinin tamamlanmasiyla birlikte
davraniglarin genetik temelinin arastirildigt ¢alismalar
iizerinde yogunlasilmis, davranis ve kisilik 6zellikleriyle
iligkili

teknoloji sayesinde kisa siirede ¢oklu veri analizlerinin

genler tamimlanmaya baslanmistir.  Gelisen



yapilabiliyor olmas1 davranig genetigi ile ilgili molekiiler

calismalara biiyitk katki saglamistir. Genom boyu
iliskilendirme calismalar1 (GWAS) ile bir 6zelligin bir¢ok
gendeki varyasyonlarla iliskisi saptanabilmektedir. Ancak
bir o6zelligin kalitilabilirligini hesaplayabilmek icin bu
davranis Ozelligi ile ilgili genomdaki tiim varyantlari
tanimlamak gerekmektedir. Aralarinda akrabalik olmayan
ancak genetik benzerliklere sahip bireylere ait verilerle
(GCTA)

ilag¢ ve nikotin bagimliligs,

genom boyu kompleks davranig analizi
gergeklestirilerek alkol,
anksiyeteyle iliskili davranislar ve zeka gibi bir ¢ok 6zellik

i¢in genetik etki belirlenebilir (5, 12, 13, 14, 15).

Kisilik 6zellikleriyle iliskili ¢alismalar1 kolaylastirmasi
agisindan davranis Gzelliklerinin belirli bagliklar altinda
toplanmasina yonelik ilk c¢alismalar L. L. Thurstone
tarafindan gergeklestirilmistir (16). Daha sonra ‘biiyiik bes
faktor kurami” psikoloji profesérii Wallen T. Norman
tarafindan tanimlanmis, bunlar aciklik, disadoniikliik,
sorumluluk, duygusal denge ve uyumluluk olarak
gruplandirilmistir (17). Tkiz caligmalarinda kalitimsal ve
gevresel faktorlerin bu gruplar {izerinde esit derecede etki
ettigi gorilmiistiir (18). Baska bir calismada ise bu
faktorlerin her birindeki 6zelliklere genetik etkinin %40-55

civarinda oldugu saptanmustir (19).

Yapilan arastirmalara gore alkol ve sigara bagimlilig:
gibi bazi davranislar daha kalitilabilir 6zellik gosterirken,
inang gibi baz1 tutumlarin kalitilabilirligi oldukca azdir.
Genel olarak degerlendirilecek olursa kisilik 6zelliklerinin
sekillenmesinde cevrenin etkisi belirgindir ve biiyiik bir
farkli farkl
paylasilmayan cevreden kaynaklanmaktadir (20). Buna

kismu arkadaslar, Ogretmenler  gibi
karsilik siyasi tutum igin paylasilan gevre etkisi daha fazla
iken kokten dincilik gibi bir fikri sabit sekilde savunan
bireylerde genetik faktorlerin paylasilan ¢evre kadar etkisi

oldugu goriilmiistiir (8).

Dopamin ve serotonin, monoamino oksidaz (MAO)
tarafindan metabolize edilirler. Bu yolak tizerine etkili
ilaglarin yan etki ve/veya istenen etki agisindan duygu
durum degisikliklerine neden oldugu bilinmektedir. Bu

kisilik
etkiye

da monoaminerjik  yolagm, ozelliklerinin

belirlenmesinde 6nemli bir sahip oldugunu

gostermektedir. Serotoninin ana metaboliti olan 5-
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hidroksiindolasetikasitin (5-HIAA) kan diizeyleri ile
saldirgan davranislar ve siddete egilim arasinda ters iligki
oldugu gosterilmistir. Bu davramis paternini sergileyen
bireylerde agirlikl1 olarak serotonin, dopamin ve MAO ile
iligkili genetik varyantlar tanimlanmistir (21). Yapilan
calismalarda anksiyete ile iligkili davrarslarla serotonin
yolaklarinda gorevli genler (SHTT, 5HTR2A, 5HT2C)
arasinda iliski oldugu goriilmiistiir (22, 23, 24). Kisilik
ozelliklerine yonelik biiyiik bes faktdr modeli kullanilarak
Kim ve arkadaglari tarafindan 1089 Koreli kadinda yapilan
GWAS ile iki milyondan fazla tek niikleotid degisikligi
(SNP) incelenmis ve bu degisikliklerin ¢ogunun dopamin
ve serotonin yolaklartyla ya da elektrolit transport
kanallariyla ilgili genler iizerinde oldugu goriilmiistiir
(25).

Sosyal kurallarin ihlali ve diger insanlarin haklarini
hice sayma ile karakterize anti sosyal davramislarin
genetik temelinin arastirilmasi, davrans genetigine biiyiik
katki saglamaktadir. Monozigotik ikizler ve dizigotik
ikizlerle yapilan calismalarda monozigotik ikizlerde bu
davranislarin daha fazla oldugu goriilmiistiir. Evlat
edinilmis ¢ocuklardan biyolojik ebeveynleri mahkum
olanlar, evlat edinen ebeveynleri mahkum olanlara gore
anti sosyal davraniglar sergilemeye daha yatkindir (26,
27). Arastirmalar gostermistir ki saldirganlik ve siddet gibi
anti sosyal davramslarin genetik aktarimi, hirsizlik gibi
anti sosyal davrarislara kiyasla daha fazladir. Adolesan
dénemi ve yasam boyu siiren anti sosyal davraruslar
seklinde gruplandirildiginda, yasam boyu siiren anti
sosyal davrarmuglar erken baslangic gosterir, noro-
gelisimsel kokenlidir ve daha erken yasta ortaya ¢ikar (26,

28, 29).

Saldirgan davranislar tizerine yapilan c¢alismalarda

agresif ~ tutumun  kisiler = arasinda  degiskenlik
gostermesinde genetik ve paylasiimamis ¢evre sorumlu
tutulmaktadir. Kasitli saldirgan davranis sergileyenlerde
reaktif (impulsif) saldirgan davranis sergileyen kisilere
gore genetik etkinin daha belirgin oldugu goriilmiis ve
saldirganliga yonelik genetik calismalar igin en umut
verici fenotipin kasith saldirgan bireyler
(21). Bagka bir

saldirganligin kadinlarda gevresel faktorlerle, erkeklerde

oldugu

vurgulanmistir calismada fiziksel

genetik faktorlerle daha iliskili oldugu gosterilmistir (30).
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Cocukluk c¢aginda kétii muameleye maruz kalan ve
diisitk MAO diizeyleri saptanan bireylerde saldirganlik ve
anti sosyal davranislara egilim oldugu goriilmiistiir (31).
kisiler MAOAMIn
transkripsiyon bolgesinde 30 baz ifti
uzunlugunda allelik varyant olan MAOA-uVNTRde farkli
(2-6 Kkat) Diisiik

sayilarinda, transkripsiyon aktivitesinde azalmaya bagh

Yapilan arastirmalarda arasinda

baslama
tekrar sayilari mevcuttur. tekrar
diisiik enzim aktivitesi saptanmustir ( 32, 33, 34). Stetler ve
arkadaslarmin yaptig1 bir ¢alismada siddet suglularinda
MAOA-uVNTR'de daha diisiik tekrar sayilar1 oldugu
goriilmiistiir (34). Sabol, Huang ve Stetler'in ¢alismalar:
gostermistir ki MAOA'nin diistikliigii, cevresel faktorlerle
bir araya gelerek davraniglar iizerine etki etmektedir (32,
33, 34).

Erkek siddeti, ¢cagimizin en biiyiik sorunlarindandir.
Yiiksek testosteron diizeyleri, ani kortizol yiikselmesi gibi
faktorlerin yami sira cinsiyet kromozom anormallikleriyle
de erkek siddeti agiklanmaya calisilmistir. Klinefelter
sendromu (47,XXY) ve 47XYY olan bireylerde suga
yatkinlikla ilgili bir¢ok ¢alisma yapilmis ve net bir sonuca
varllamamigtir. Stochholm ve arkadaglar1 tarafindan
yapilan calismada bu bireylerde mahkumiyet oraninin
arttig1 ancak sosyoekonomik parametreler gibi cevresel
faktorlerle

grubuyla benzer oldugu goriilmiistiir (35).

degerlendirildiginde bu kontrol

oranin

Cocukluk ¢aginda tamik ya da kurban olarak aile igi
siddete maruz kalma, siddet sucu icgin Onemli bir risk
faktoriidiir. Erkek egemen toplumlar ve ¢ocuklarin erken
yaglarda siddet kaliplarini izleyerek oOgrenmesi bu
siddetin
kalitilabilirligine yonelik yapilan c¢alismalarda bu oranin
%16-69 arasinda degistigi goriilmiistiir (36, 37, 38).

Peripubertal strese maruz kalan erkek fareler ve dogum

duruma zemin hazirlamaktadir. Aile ici

sonrast baba ile etkilesime ge¢memis erkek yavrulari,
eslerine kars: artmis siddet davranis: sergilemislerdir. Bu
da aile i¢i siddetin kusaklar arasi gecis gosterebildiginin
bir kanitidir (39). Esine fiziksel veya psikolojik siddet
erkekte MAOA u-VNTR'nin  diistik

ekspresyon diizeyleri yani sira norotransmitter tasiyici
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protein geni olan SLC6A4iin promotor bolgesindeki 5-
HTTLPR allelinde de diisiik tekrar diizeyleri oldugu
gortilmiistiir (38).

Davranislarin genetik yoniine dair arastirmalarda en
onemli problem kisith hasta sayisi ile aymi tek gen
degisimine ydnelik yapilan ¢alismalarda farkli sonuglar
elde edilmesidir. Aday gen calismalar1 ise kiiciik bir
miktar varyanta odaklanip bagimsiz orneklerde artisa
gittigi icin basarisizlifa neden olur. Calismaya dahil
edilen bireylerin yasi, farkli degerlendirme 6lgekleri ve bu
farkly

degerlendiriciler tarafindan doldurulmasi da sonuglar:

Olgeklerin ebeveyn ya da Ogretmenler gibi
etkilemektedir. Istatistiksel olarak anlamli sonuglar elde
edebilmek igin bireylerin sosyodemografik verileri ve
kullanilacak olan degerlendirme olgiitlerinin titizlikle
secilmesi, spesifik norolojik yolaklara ait genlerin
belirlenerek ikiden fazla polimorfizm iizerinde ¢alisilmasi
onerilmektedir. Bir kisilik 6zelliginin kalitilabilirligine dair
GWAS’taki  tim  SNPlerin

belirlenerek poligenik skorun hesaplanmasi, boylelikle her

en kapsamli veriler,

varyantin tanimlanan davranis Ozelligine katkisinin
elde edilebilir.  Ancak
yorumlanirken gen-cevre etkilesimi de g6z oniinde
bulundurulmalidir (5, 21, 38).

belirlenmesiyle sonuglar

Sonug olarak, insanlardaki kompleks davranis
modellerini tek bir genle iliskilendirmek ya da bu
davraniglarin sadece ¢evresel faktorlerin etkisi sonucu
gelistigini sdylemek miimkiin degildir. Kisilik olusumu ve
davranislarin temelinde genetik yap1 ve ¢evrenin karsiliklt
etkilesimi ©nemlidir. Genetik yap1 ile birlikte cevresel
faktorler ve yasam tarzinin neden oldugu epigenetik
degisiklikler genlerin ifadesini degistirmekte bu da bireye

0zgii davrams kaliplarmi olusturmaktadir.
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