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ONSOZ

Ilk atak ila¢ kullanmamuis non-afektif psikozda uyku yapisina iliskin makro ve
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Klinik belirtiler ile arasindaki iliskileri ortaya koymak tezin amaglarindandir. Bu
calismada elde edilen bulgularin sizofreninin uyku mekanizmalar1 baglaminda

anlasilmasina katki saglayacag diistiniilmektedir.
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her konuda fikirlerine basvurdugum, aklina, bilgisine her zaman gilivendigim

danigsmanim Prof. Dr. Eyiip Akarsu’ya ¢ok tesekkiir ederim.

Uyku arastirmalar1 konusunda mesai mevhumu olmadan ¢alisan, uyku tibbi
konusunda birikimlerini severek anlatan, ilham veren ve ¢alismada ¢ok biiyiikk emegi
olan es danigmanim Dog¢. Dr. Sinan Yetkin’e ve katilimcilara ulasmamda yardim

eden ve klinik destek saglayan Dr. Emrah Kizilay’a ¢ok tesekkiir ederim.

Giilhane Uyku Arastirmalari Merkezi’nin kurucusu, iilkemizde uyku tibbi
alaninda 6ncii olan, her konuda bizi fikirleriyle ve bakis agisiyla aydinlatan Prof. Dr.
Hamdullah Aydin’a; tez izleme jurisinde yer alan ve bu alanda galisabilmemiz igin
izin veren, tesvik eden Prof. Dr. Nahit Ozmenler’e; tezin her asamasinda

sorularimiza sabirla cevap veren Prof. Dr. Ozcan Uzun’a tesekkiir ederim.
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1. GIRIS

Uyku ile uyaniklik birbirinden farkli goriinen, ancak birbirini belirleyen ve
biitiinleyen karsit yasanti Ornekleridir. Biri olmadan digerinin olamayacagi, biri
bozulunca digerinin de etkilenecegi bir iliski mevcuttur. Uyaniklik, santral sinir
sisteminde (SSS) genel uyarilmighgin var oldugu bir siire¢ iken, uyku SSS’nin

genel uyarilmigliklardan arindigi farkli bir durumdur.

Uyku biling seviyesinde degisikligin oldugu, goreli olarak dis uyaranlara
kars1 duyularin inhibe edildigi, ancak dissal uyaranlarin siddeti ve kisinin i¢inde
bulundugu uyku dénemine gore uyaniklik durumuna gegilebilen dogal bir siiregtir.
Neredeyse tiim canlilarin donemsel olarak belirlenmis bir zaman dilimi i¢inde uyku
ya da uyku benzeri bir doneme girdigi bilinmektedir. Bu, filogenetik ve
ontogenetik gelisimle uyumlu bir yapilanma gosterir. Ilkel canlilarda, mevsimsel ve
sirkadiyen degisimlerin yansidigi uyaniklik ve uyku benzeri duragan bir yasam
bicimi; gelismis canlilarda ise kendi i¢inde donemleri olan organize bir yapi

seklindedir.

Uykuda beyin elektrofizyolojisi, nérokimyasi, fonksiyonel anatomisinde
meydana gelen dramatik degisikliklere uyku donemleri eslik etmekte; bu
degisiklikler biyolojik olarak canliy1 uyaniklik halinden ve her bir uyku dénemini

birbirinden ayirmaktadir (Hobson ve Pace, 2002).

1.1. Uykunun Yapisi

Insanlarda uyku uyaniklik dongiisii 24 saatte tamamlanir. Bu siireden zamana

iliskin gostergeler (aydinlik-karanlik gibi) ve bazi endojen ritimler sorumludur.

Uyku kabaca hizli g6z hareketlerinin oldugu REM (Rapid Eye Movement)
uykusu ve hizli géz hareketlerinin olmadigit NREM (Non-Rapid Eye Movement)



uykusu olarak ikiye ayrilir. NREM uykusu birinci evre (N1), ikinci evre (N2) ve
yavas osilasyonlar ile karakterize {igiincii evre (N3) olmak {iizere ii¢ evreden olusur.
Geng yetigkin bir insanda uykunun baslamasindan yaklasik 90-120 dakika sonra ilk
hizl1 g6z hareketlerinin oldugu REM donemi ortaya ¢ikmakta ve bir gecede dort
veya altt REM doneminden gecilmektedir. Genel olarak uykunun ilk 1/3’lik
boliimiinde derin uyku, son 1/3’liikk boliimiinde REM uykusu daha fazla yer
almaktadir (Aydin ve Yetkin, 2008) (Sekil 1.1).

Uyku Latensi

N Toplam Uyku Siresi

' | REM Latensi |

Uyanikhk 4
REM uykusu -

1 -

MNonREM .
Uyku

3 4

Saat

Sekil 1.1. Saglikli bir bireyin uyku histogrami (Aydin ve Yetkin, 2008°den uyarlanmustir).

Uykunun N1 evresinde nispeten diisiik voltajli, karisik frekansli EEG
(elektroensefalografi) dalgalari; N2 evresinde uyku igcikleri ve K kompleksleri; N3
evresinde yiiksek genlikli yavas dalga aktivitesi gozlenir. REM uykusu erigkinlerde
uykuya daldiktan yaklagsik 90-120 dakika sonra ortaya ¢ikmaktadir, bu siireye REM
latans1 denmektedir. ilk REM kisa siirmektedir. REM uykusu sirasinda teta
dalgalar1 ve diistik genlikli karisik frekansli (low amplitude mix frequency=LAMF)
dalgalar kaydedilmektedir. REM uykusu sirasinda nabiz, solunum ve kan basinci
degisiklerinin olmasi ve beyin aktivitesinin artmasi, beynin bazi bolgelerinde
noronal ateslenme olmasi;; REM uykusunun aktif bir slire¢ oldugunu
diisiindiirmektedir. Ancak bu donemde, kas tonusunun ileri derecede diisiik olmasi
yani atoni olusu ise bu donemin derin bir uyku oldugunu diisiindiirmektedir. Bu
Ozellikleri nedeniyle REM uykusuna “paradoksal uyku” da denmektedir
(Carskadon ve Dement, 2011; Hobson ve Pace-Schott, 2002).



Geng erigkin bir insanda uyku evrelerinin toplam uykuya dagilim oranlar
yaklasik olarak su sekildedir: N1 %5-10’Tuk dilim; N2 %50’lik dilim; N3 %15-
20’lik dilim; REM %20-25’lik dilim seklinde olmaktadir. Saglikli gen¢ bir
erigkinin yatakta ge¢irdigi siirenin %10-15 kadar1 ise ‘“uyaniklik” olarak
kaydedilmektedir (Keeanan ve Hirskowitz, 2011).

1.2. Uyku Kaydi: Polisomnografi

Uyku c¢alismalarinda gece boyunca uykuda gerceklesen bircok fizyolojik
degiskenin kaydi, analizi ve yorumlanmasi islemine polisomnografi denir. Bu amagla
kullanilan kayit cihazlart da “polisomnograf” olarak adlandirilir. Gerek uykunun

gerekse uyku bozukluklarinin anlagilmasi ve incelenmesinde 6nemli bir aragtir.

Polisomnografi (PSG) terimi ilk olarak 1974 yilinda Holland ve arkadaslari
tarafindan kullanilmis ancak ilk uyku kayitlar1 yapan arastirmact Loomis (1937)
olmustur. Sonrasinda Aserinsky ve Kleitman uykuda gozlenen hizli géz hareketleri,
solunum sayis1 ve kalp atiglarindaki artislar1 kaydederek REM doénemini gostermistir.
Dement-Kleitman EEG (elektroensefalografi) ve (elektrookulografi) EOG kayitlari
ile uykunun dongiisel oldugunu yani NREM ve REM donemlerinden olustugunu
kesfetmistir. Rechtchaften ve Kales (1968) ilk uyku evreleme kurallarini
tanimlayarak, standardize etmislerdir. Amerikan Uyku Tibb1 Akademisi (American
Academy of Sleep Medicine: AASM) 2007 yilinda uyku ve iligkili durumlarin
skorlamasina iligkin kriterleri tekrar belirlemis (Grigg-Damberger, 2009), sonraki

yillarda da giincelleme ¢aligmalar1 yapilmistir.

Polisomnografi de uyku evrelendirmesi EEG, EOG ve ¢ene EMG’si
(elektromyogram) kayitlarina dayali yapilir. EEG kayitlart uyku ¢alismasi igin
uluslararas1 10-20 sistemine uygun olarak frontal, santral ve oksipital bolgelerden
alimir. Gerektiginde, diger EEG alanlar1 da calismaya alinabilir. G6z kiiresinin

hareketlerini kaydeden EOG, 6zellikle REM uyku déneminde gozlenen hizli goz



hareketlerinin tespiti i¢in 6nemlidir. Cene EMG kayd: ise gece boyunca degisen kas

tonusu degisikliklerinin tespiti i¢in kullanilir.

Polisomnografi kayd: 10 mm/sn hizinda yapilir. Kayitla toplanan veriler 30
saniyelik pencerelerde, standart yontemlerle skor edilerek uyku Oriintiisii ve aym
zamanda uyku Oriintiisiiyle iliskili temel degiskenler elde edilir. Bu sekilde uyku,
genel yapist acisindan degerlendirilmis olur. Uyku Oriintiisiinii  tanimlamada

kullanilan temel degiskenler Cizelge 1.1°de listelenmistir.

Cizelge 1.1. Uyku oOriintiisiinii tanimlamada temel degiskenler

Kavram Tanim

. Uyku kaydinin baglamasi ile sabah ¢aligmanin sonlanmasina
Yatakta gecen siire .
kadar gegen siire

. . Denegin uykuya daldig1 zaman ile sabah yataktan ¢ikmadan
Uyku periyod siiresi . . 1
onceki son uyanisa kadar gegen siire

A Uyku periyod siiresinden gece ortaya ¢ikan uyanikliklar ¢iktiktan
Toplam uyku siiresi .
sonra kalan siire

Toplam uyku siiresinin yatakta gegen siireye bolinmesiyle elde
Uyku etkinlik indeksi pram uy yatakta gegen stirey y
edilen deger

Bir uyku dénemi yiizdesi Denegin o déonemde gegirdigi siirenin toplam uyku siiresine orani

Denegin uykusunun gelip yataga girmesiyle baglayan kayitta
Uyku latansi .
uykunun baslamasina kadar gegen stire

REM latansi Uyku basladiktan sonra, ilk REM donemine kadar gegen siire

Uyku basladiktan sonraki
toplam uyaniklik siiresi

Uyku bagladiktan sabah uyanincaya kadar arada ger¢eklesen

uyanikliklarin toplam siiresi

Uyku donemleri degisikligi

sayisl

Uykunun baglamasiyla sabah uyanincaya kadar olan siirede
ortaya ¢ikan donem degisikliklerinin sayisi

1.3. Uyku Evrelerinin Elektrofizyolojik Ozellikleri

Uykuda beyin dalgalari, siklik (frequency), siire (duration) ve genlik

(amplitude) olarak olgiilebilmektedir. Dalgalar senkronize veya desenkronize

olabilir. Korteksten NREM uykusu sirasinda kaydedilen yiiksek voltajli, yavas




dalga aktivitesi EEG senkronizasyonu olarak adlandirilmaktadir. Senkronize
dalgalar, genligi yliksek, sikligi diisiik dalgalardir. NREM uykusunda agirlikli
olarak goriliir ve ¢cok sayida néronun eszamanli aktivasyonu vardir. Desenkronize
dalgalar ¢ogunlukla, beyin aktif oldugunda kaydedilir. Uyaniklikta veya REM
uykusunda dalgalar, diisiik genlikte ve yiiksek frekanstadir. Siklikla uyaniklik ve
REM uykusu i¢in kullanilan “desenkronize” terimi, NREM uykusunda kaydedilen
“yavas dalganin” kaydedilmedigi anlamima gelmektedir (Rosenthal, 1998;
Yudowsky ve Hales, 2005).

Uykuya 06zel elektrofizyolojik gostergeler ve uyku donemlerinin
belirlenmesinde kullanilan gesitli dalga aktiviteleri vardir (Sekil 1.2). Uyku evreleri,
EEG dalgalarinin 6zellikleri ve dagilimi temel alinarak tanimlanmaktadir. EEG
aktiviteleri frekans (saniyedeki siklus sayisi [cps], hertz [Hz]), amplitiit (genlik)

cercevesinde ele alinarak degerlendirme yapilmaktadir.

Alfa dalgalari (8-13 cps) Uyku igcigi (11-16 cps) Teta dalgalar (4-7 cps) Testere disi dalga
1sn 1sn 1sn 1sn
Verteks keskin dalga K kompleks Delta dalgalar 0.5-4 cps)

Sekil 1.2. Uykudaki karakteristik EEG dalga aktiviteleri (Aydin ve Yetkin, 2008’den
uyarlanmustir).

Ik olarak kisi yataga girdikten sonra, gdzleri kapaliyken ve rahatlamisken
cogunlukla uyku EEG’sinde 8-13 Hz salinim gosteren alfa dalgalar1 kaydedilir.
Genellikle uykunun basladiginin gostergesi olan N1, uyku ve uyaniklik arasinda bir
gecis donemidir. Bu evrede alfa dalgalar kaybolup yerini teta dalgalarina (4-7 Hz)
birakmaktadir. Toplam uyku siiresinin yaklasik yarisin1 kaplayan N2 uykusunun

elekrofizyolojk gostergelerinden “uyku igcikleri” en az 0,5 saniye siirmekte, 11-16



.....

talamokortikal blokaj yapmakta; beynin uyarilmasini azaltarak uykunun
derinlesmesini saglamakta, bundan sonraki asamada ortaya ¢ikacak olan delta
dalgalarinin  ortaya ¢ikmasimi  kolaylastirmaktadir. Uyku igcikleri K
kompleksleriyle birlikte goriildiigii gibi ayri olarak da ortaya cikabilirler. K
kompleksleri yaklasik 0,5 saniye siiren negatif, keskin dalganin arkasindan bir
pozitif bilesen igeren, iyi belirlenmis yiiksek genlikli EEG dalgalaridir. Genellikle
ani uyarana cevap olarak ortaya ¢iktig1 diisiiniilmektedir. Bu uyaran dis diinyadan
gelebildigi gibi, esik degere ulasan subkortikal uyaran da olabilir. Kortekse esik
degerin tizerindeki uyaranlar ulastiginda K kompleksi olusmaktadir. N3 uykusu bir
diger ifadeyle yavas dalga uykusu yiiksek genlikli yavas dalga (0,5-4 Hz) ile
karakterizedir, bu donemde uyandirilma esigi yiikselmektedir (Aydin ve Yekin,
2008; Rosential, 1998).

Farklt uyku evreleri uyku derinligi yoniinden birbirinden farkli 6zellik
gostermektedir. N1 ve kismen N2 yiizeyseldir. Bu donemlerde Kolaylikla
uyandirilabilmek miimkiindiir. Yiizeysel uyku, yaklasik olarak tiim uykunun
yarisindan biraz fazlasini olusturmaktadir. Yavas dalga uykusu yani N3, derin
uykunun olustugu donemdir ve uyandirilabilmek i¢in giiglii uyarana ihtiyag vardir.
Bu donemde biiylime hormonu (growth hormone) salgilanmasi artmaktadir.
Biiylime hormonundaki artigla birlikte protein sentezi artmakta, metabolizma
yavaglamakta, kardiyovaskiiler sistem ve solunum sistemindeki fizyolojik

aktivitelerde genel olarak azalma dikkati cekmektedir (Bear ve ark., 2007).

REM uykusu ise farkli bir donem olarak dikkati ¢cekmektedir. REM’de soluk
alma daha hizli ve diizensizdir. REM uykusu riiya uykusudur. EEG uyanikliktaki
gibi, hizl, diisiik voltajlidir. Beynin oksijen kullanimi zorlu bir matematik iglemi
¢ozerken harcadigindan daha fazladir. Fizyolojik kontrol sistemlerinde ise sempatik

aktivasyon baskindir (Bear ve ark., 2007).

NREM de beden sicakligi ve enerji tiiketimi diiser, kalp atis1, solunum

hareketleri parasempatik sistemin aktive olmasi sebebiyle azalir. Bu donemde beyin



dinleniyor goéziikkmektedir ¢linkii, enerji kullanimi, néronlarin ateslenme oranlari en
diisiik seviyededir. Yirmidort saat i¢inde en diisiik metabolik durum NREM’de N3
uykusunda kaydedilmektedir. Korteksten NREM uykusu sirasinda kaydedilen
yiiksek  voltajli, yavas dalga aktivitesi EEG senkronizasyonu olarak
adlandirilmaktadir. Bu oriintii uyaniklik ve REM uykusu paterninden keskin sekilde
farklidir. Yavas ve biiytlik genlikli EEG ritimleri kortekste noronlarin goreceli olarak
yiiksek senkronizasyon ile salindigim1 gostermektedir. Bu durum pek ¢ok duyusal
girdinin kortekse ulasamadigini gostermektedir (Bear ve ark., 2007; Neylan ve ark.,
2005).

Uyaniklik ve uyku donemlerinin davranissal ve elektrofizyolojk 6zelliklerine

iliskin 6zet tablo asagidadir (Cizelge 1.2).

Cizelge 1.2. Uyaniklik ve uyku dénemlerinin 6zellikleri

Gozlenen davramslar EEG bulgular

Uyanik Uyanik, hizl1 géz hareketleri, Beta (13 Hz den hizli) dalgasi

Alert istemli hareketler gézlenir. kaydedilir.

Gevsemis Dikkat ve uyaniklikta azalma, Cogunlukla parietal ve oksipitalden
yavas goz hareketleri, kaslarda | alfa (8-13 Hz) kaydedilir. I¢sel veya

Gozler kapali . . . o
gevseme gozlenir. digsal bir uyaranla beta ritmine gegilir.

Evre 1 Hafif uyku, orta siddetli Alfa ritminin siklig1, genligi diiger,
uyaranla uyanikliga gecilir, yerini teta (4-7 Hz) alir. Uykunun

N1 bilingte azalma olur. %5’ini kaplar.

Evre 2 Uyarilmaya cevap azalir, uyku Uyku o \_/,e K kompleksleri

5 derinlesmeye baslar kaydedilir. Tiim uykunun en az

N ' yarisim kaplar.

Evre 3 Derin uyku, siddeti yiiksek Yavas salinimli dalgalar, delta ritmi

N3 uyaranla uyanikliga gegilir. kaydedilir. Uykunun %20’sini kaplar.
Kas@arda atoni vardir. | EEG uyanikliga benzer.
Horizontal hizli géz hareketleri . .

REM kaydedilir. Diisiik siddetteki bir | Dustk voltaj izl frekans EfEGI
uyaranla uyandirilmak zordur. bulg-alarluvard.lvr: B?ynm én fazia
Canly, mantikstz, bizar rityalar OkSIjeTI 'Fukettlgl donemdir. Uykunun

1 % 25’ini kaplar.

gozlenir.




1.4. Uykunun Noérobiyolojik Mekanizmalari

Uykunun baslayabilmesi i¢in uyarilma sisteminin inhibisyonu ve uyku
olusturan sistemin aktivasyonu gereklidir. Uykunun baslamasi igin, dnce uyarilma
sistemindeki eksitasyonun azaldigi, bundan sonra uykuyu baslatic1 sistemin artmaya
basladig1 belirtilmistir. Boylece uykunun baslangicinda baskilayic1 ve aktive edici
sistemlerin uyum iginde ¢alismasi gerekmektedir (Chokroverty, 1999).

Beyin uyku donemlerine ilerlerken ¢esitli norokimyasal degisikler gozlenir.
NREM’de 6n beyin ve beyin sapindaki subkortikal kolinerjik sistem daha az aktif
hale gelir (Hobson ve ark., 1975). Ek olarak, serotonerjik raphe noronlari ve
noradrenerjik lokus seruleus noéronlarinin atesleme oranlari uyanikliga gore diiser.
REM’de aminerjik sistem inhibe olurken, kolinerjik sistem daha aktif hale gelir.
Monoamin yapisindaki norotransmiterler (serotonin, norepinefrin, dopamin), GABA
(gamma-amino-butirik-asid), asetilkolin, histamin, peptidler ve uykuyu kolaylastiran
maddeler uyku uyaniklik dongiisiinii etkileyen baslica nérokimyasal maddelerdir. Bu

sistemler arasinda oldukga karmasik iliskiler s6z konusudur (Jones, 2005).

REM ile NREM dongiisiinde iki sistemin etkin oldugu kabul edilir.
Resiprokal etkilesim modeline (Hobson ve ark., 1975) gore, aminerjik ve kolinerjik
noronlar mesopontin kesisiminde etkileserek memelilerde REM ve NREM
donemlerine sebep olmaktadir. Asagidaki iki paragrafta model 6zetlenmistir (Pace-
Schott ve Hobson, 2002).

Aminerjik sistem (REM-off hiicreleri), dorsal raphe ¢ekirdeginde
(serotonerjik), lokus seruleousda (noradrenerjik) ve lateral peribrakiyal c¢ekirdekte
(noradrenerjik) yer almaktadir. Bu sistemdeki hiicreler en yiiksek atesleme oranlarini
uyaniklik sirasinda gostermekteyken, NREM uykusu sirasinda ateslenmeleri giderek
azalmakta ve erken REM sirasinda en diisiik diizeye gelmektedir. REM-off hiicreleri
noradrenerjik veya serotonerjik olarak inhibitérdiir. Uyaniklikta pontin aminerjik
sistem tonik aktivite gosterir ve bu sekilde pontin kolinerjik sistemi inhibe

etmektedir.



Kolinerjik retikiiler sistem (REM-on hiicreleri), birincil olarak mezansefalik
modiiller ve pontin gigantoseliiler tegmental alanda yer almaktadir ve aktivitesi
uyaniklikta en diisiik diizeydedir. Kolinerjk aktivasyon, NREM uykusu sirasinda
azalir ve REM sirasinda en yiiksek seviyeye gelir. Pontin retikiiler formasyondaki

hiicreler kendi sinaptik sonlanimlarinda kolinerjik olarak eksitatordiir.

1.5. Uykunun Islevi

Arastirmacilar, Ozellikle son 20 yilda neden uykuya ihtiyacimiz oldugu
sorusuna kismen yanit bulmuslardir. Uykunun artik tek bir iglevi olmadigi, biyolojik
islemlerin optimal diizeyde ¢alisabilmesi igin gerekli oldugu bilinmektedir. Uykunun
immiin sistemin dengeli c¢alismasi, hormonal dengenin saglanmasi, duygu
regiilasyonu, psikolojik saglik, 6grenme ve bellek siireglerinin etkinligi, beynin
toksinlerden arindirilmasi gibi pek ¢ok fonksiyonunun oldugu bilinmektedir. Bu
stiregler uyku olmadiginda da devam etmekte, ancak uyku bu sistemlerin diizglin ve
verimli ¢aligmasinda kilit rol oynamaktadir. Yeterli uyku uyuyamadigimizda, bu
fonksiyonlar islevlerini gormeye devam ederler. Ancak =zihinsel ve fiziksel
saghgimiz yavas yavas etkilenmeye baglar (Stickgold, 2015). Uykunun hangi
stireglere hizmet ettigine dair olusturulmus baslica hipotezler Cizelge 1.3’te yer

almaktadir.

Cizelge 1.3. Uykunun fonksiyonuna iliskin baslica hipotezler (Mignot, 2008’den

uyarlanmustir).

Tanmm
Enerjinin muhafaza Hayvanlarda giin i¢inde belirli saatler bazi faaliyetler ve avlanmak igin pik
edilmesi ve ekolojik yaparken kalan zamanlarin uyuyarak gecirilmesi enerji harcamalarim
hipotez azaltir.
Makromolekul Anabolik hormonlarda (biiyiime hormonu, prolaktin, testesteron) artis
biyosentezi, olmaktadir. Makromolekiiller (kollesterol ve protein sentezi, hiicre igi
restorasyon hipotezi tasima) uzun uyanmiklik siirelerinde harcanmaktadir.

Uyku bunlarin sentezlenip yeniden depolanmasi i¢in gereklidir.
Beyin plastisitesi ve Uyku igcikleri, yavas dalga osilasyonlari, keskin dalgalarin aktivitesi ile
sinaptogenesis en giiclii baglantilar kalmakta, bellek konsolidasyonu gergeklesmekte ve
hipotezi yeni 6grenme icin yer ve enerji gereksinimi saglanmaktadir.




1.5.1. Uyku ve Biligsel islevler

Bilginin islenmesi siireci segilme, iletilme, 6ziimseyerek kodlama (encoding),
depolama, geri-cagirma (retrieval) ve davranis basamaklarin1 kapsar. Dis ¢evredeki
bir uyarici duyusal kayit (sensory register) sisteminde “duyusal iz” (sensory trace)
seklinde bulunur. Duyusal kayit ve uzun siireli bellek (long-term memory: LTM)
etkilesimi sonucu “alg1” (perception) gerceklesir. Kisa siireli bellekteki (short-term
memory) anlaml bilgi 6ziimsenerek kodlanarak, LTM'de “bellek izi” (memory trace)
seklinde depolanir (Karakas ve Aydin, 1999).

Uykunun yeni kazanilmis bilgilerin, saglamlagtirilmasinda rol oynadigina dair
giiclii kanitlar mevcuttur. Giiniimiize kadar yapilan ¢ok sayida calisma uykunun
ogrenme ve bellek icin Onemini gostermistir (Stickgold ve Walker, 2007, 2013).
Uykunun giin iginde edinilen deneyimleri bellege aktarmakta rol oynadig
bilinmektedir. Arastirmacilar uykunun bellek kayitlarin1 sadece sabitlemedigini,
zaman i¢inde bozulmasina engel oldugunu ve artirdigint da goéstermislerdir. Farkli
uyku donemlerinde farkli bellek tiirlerinin giiclendigi sonucuna ulagilmistir. Hem
O0grenmeden Onceki hem de O&grenme gerceklestikten sonraki uyku kritik
goziikmektedir (Elenbogen ve ark., 2006; Peigneux ve ark., 2004; Plihal ve Born,
1997; Stickgold ve Walker, 2007; Walker, Stickgold, 2006).

Bellegin konsolide edilmesi, yeni kazanilmis ve kalici olmayan bellek
izlerinin giiglendirilmesi, stabilize edilmesi ve uzun siireli bellek ile entegrasyonu
islemlerini kapsayan bir siiregtir. Fizyolojik ve davramigsal arastirmalar, bellek
temsillerinin  konsolidasyonu siirecinin, ¢ogunlukla gece uyku esnasinda
gerceklestigini gostermektedir (Diekelmann ve Born, 2010; Diekelmann, 2014;
Ellenbogen ve ark., 2007; Gais, 2006; Paller ve Voss, 2004; Rasch ve Born, 2013;
Stickgold, 2005; Walker, 2009).

Calismalar acik bellek ile iligkili yeni bir takim bilgiler 6grendikten sonra kisi
uyudugunda ve yavas dalga uykusu (slow wave sleep: SWS) yoniinden zengin bir

uyku donemi gecirdiginde daha iyi hatirlama (recall) gerceklestigini gOstermistir
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(Plihal ve Born, 1997). Yavas dalga uykusunun 6zgiil rolii tam olarak bilinmese de
dekleratif (acik) bellek konsolidasyonu ile iliskili olduguna iligkin artan kanitlar

vardir (Diekelmann ve Born, 2010).

Uyku biligsel stiregler baglaminda giiclendirici etkiye sahip aktif bir siiregtir.
Buna iliskin ¢esitli hipotezler 6ne siiriilmiistiir. Uykuda bellek konsolidasyonuna

iliskin iki 6nemli hipotez vardir.

Bu hipotezlerden birincisinde, aktif sistem konsolidasyonu hipotezinde,
uykuda bellek temsillerinin reaktivasyonunun hipokampus-neokorteks arasinda aktif
bir konsolidasyon siireci olusturdugu iddia edilmektedir. Biliyoruz ki, medial
temporal alan i¢indeki yapilar ozellikle de hipokampal kompleks acik bellegin
formasyonu ve c¢agrilmasinda hayatidir. Bu modelde bilginin kazanimi ve
kodlanmasi medial temporal lob (MTL) yapilarinda gergeklesmektedir. Uykuda,
konsolidasyon siirecinde yavas ve off-line olarak neokortikal yapilardaki temsiller ile
yeni bilginin entegrasyonu gergeklesmektedir. Neokortikal yapilar igindeki
baglantilar sayesinde konsolide edilen bellek nihai depo alanlar1 haline gelmektedir.
Bu reaktivasyon siireci ile baslangigta zayif olan neokorteks ve hipokampus
arasindaki baglantilar dereceli olarak giiglenmektedir. Sonunda da bu giliclenme ile
orijinal bilginin hipokampustan bagimsiz olarak neokortekste aktivasyonu
gerceklesmektedir Sonug olarak MTL’nin geri ¢agirmada Onemi azalmakta,
neokortikal yapilar 6nem kazanmaya baslamaktadir (Elenbogen ve ark., 2006;
Walker, 2009).

Yavas dalga uykusu sirasinda neokortikal yavas salimimlar, talamokortikal
igcikler, hipokampal keskin dalgalar bellek konsolidasyonu ile iliskili goziiken
uykunun mikro parametreleridir. Yavas osilasyonlar mekanizma olarak igcik ve
hipokampal keskin dalgalarin senkronizasyonunu saglayarak bilginin hipokampustan

neokortekse etkili tasinmasini saglamaktadir (Born ve Wilheim, 2012). (Sekil 1.3).
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A NEOKORTIKAL
YAVAS OSILASYONLAR
UZUN SURELIi DEPO pr—
NEOKORTEKS
TALAMOKORTIKAL
GEGiCi DEPO iGCIKLER
HIPOKAMPUS

\—» HIPOKAMPAL
DALGA
REAKTIVASYON

Sekil 1.3. Aktif sistem konsolidasyonu (Born ve Wilhelm, 2012’den uyarlanmistir).

A: SWS’de yeni kodlanan bellek izleri gegici depo alan1 hipokampusta tekrarli olarak reaktive olurlar.
Boylece hipokampustan uzun siireli depo alani olan neokortekse dagilimlar: gergeklesir.

B: Neokortikal yavas osilasyonlarin yukaridan asagi kontrolii ile hipokampus ve neokorteks
arasindaki dialog gerceklesir (sistem konsolidasyonu). Yavas osilasyonlar sirasindaki depolarizasyon
ile talamokortikal uyku igcikleriyle (mavi) birlikte keskin dalgalarin (yesil) senkronizasyonu
hipokampal bellek temsillerinin tekrarli reaktivasyonunu saglar. Bu senkronizasyon ile bellek
temsillerinin formasyonu gergeklesir.

Ikinci hipotez sinaptik homeostazis hipotezi, konsolidasyonun uykuda
gerceklesen global bir sinaptik azalmanin (downscaling) triinii oldugunu iddia
etmektedir (Tonini ve Cirelli, 2006). Sinaptik homeostasis hipotezine gére normal
kosullarda uyaniklik sirasinda sinaptik giiclenme artmakta ve uykudan hemen 6nce
maksimum seviyeye ulasmaktadir. Uykuya daldiktan hemen sonra ise, sinaptik

baglantilar azalmaya baglamakta, uyku sonlandiginda ise baglantilar sadelesmektedir.

Modele gore SWS sinaptik baglantilarin giiciinii azaltmaktadir. Uyaniklikta
ogrenme ve bellege iliskin beyin dongiilerinde sinaptik giigte artisa sebep olmaktadir.
SWS sirasinda bazi sinapslarda sinaptik gii¢ azalarak temel seviyeye inmektedir. Bu
sayede sinaptik asir1 yiikklenmenin (overpotantiation) 6niine ge¢ilmekte ve yeni giine

daha yenilenmis ve etkili bellek temsilleri kalmaktadir (Walker, 2009).
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Noral reaktivasyon ve sinaptik homeostazis hipotezleri, mekanizmalar1 farkli
olsa da birbirini tamamlar goéziikkmektedir. Bellek izlerinin, SWS’de hipokampus-
korteks iletisimi ile neokortekse transferi gergeklesmekte; sonraki dénemde ise
kortiko-kortikal baglantilar aras1 entegrasyon gerceklesmektedir. Sinaptik azalmayla
hipokampal neokorteks yapilar arasinda en giiglii sinaptik baglantilar korunmakta ve
giiclenmekte, sonraki uyku dénemlerinde ise daha hizli frekanstaki osilasyonlar ile

siire¢ devam etmektedir.

1.6. Uykunun Mikro Degiskenlerinden Uyku Igcigi

.....

goriilen 11-16 Hz arasi osilasyona sahip diisiik genlikli yiiksek frekansta patlayici
(burst) EEG dalgalaridir. Bu patlama seklindeki aktivite 0,5-2 s arasi siirmekte ve

uykusunun karakteristigi olsa da N3 uykusunda da kaydedilmektedir (Iber, 2007).

Uyku igcikleri talamokortikal, kortikotalamik ve retikiiler aglari da igeren
pek ¢ok beyin bolgesinin etkilesimi sonucu olusan, EEG’de maksimal olarak
kafatasinin santral kismindan kaydedilebilen osilasyonlardir (DeGennaro ve
Ferrara, 2003; Fogel ve ark., 2007; Steriade, 2000). ilk olarak Berger tarafindan

tamimlanmis, Loomis ve ark. (1937) tarafindan ise uyku igcigi olarak

adlandirilmistir.

Uyku igciginin olusum mekanizmasinda talamus ve talamusu saran talamik
retikiiler g¢ekirdek (TRN) onemlidir. TRN, talamusun etrafinda ince bir aga
benzemekte ve GABAerjik noronlarindan olusmaktadir. GABAerjik talamik
retikiiler noronlarin tekrarlayici patlayici tarzdaki dikensi aktivitesi talamokortikal
yolakta ritmik inhibitor postsinaptik potansiyallere yol agmaktadir. TRN ndronlart
kortekse projekte olan glutamerjik talamik noronlara projekte olmakta ve Kkortikal
noronlarda eksitator post sinaptik potansiyallere yol agmaktadir. Kortikal néronlar

da glutamerjik girdiyi NMDA (N-metil-D-aspartat) reseptorleri ile geri iletir. TRN
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tek basina igcik iiretebilse de, igciklerin kortikal alanlarda senkronize olmast igin
korteksten gelen geri besleme 6nemlidir (De Gennaro ve Ferraro, 2003; Manoach
ve ark., 2015), (Sekil 1.4).

NEOKORTEKS
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!

e )

Sekil 1.4. Uyku igciklerinin tiretim mekanizmasi (Manoach ve ark., 2015 uyarlanmistir).

Uyku igciklerinin bilincin azaldiginin isaretgisi veya noral gostergesi
duyusal bilginin serebral kortekse ulasmasini engelleyerek uykunun boliinmesine yol
acan uyanmalar1 ortadan kaldirarak uykunun siirdiiriilmesini saglamaktadir. Igcikler,
intralaminer  ¢ekirdeklerde  hiperpolarizasyona  yol  agarak  postsinaptik
potansiyallerde inhibisyon yapmaktadir. Boylece talamokortikal gegis zayiflamakta,
uyarana kortikal yanitin olusmast engellenmektedir. Igciklerin sikligi uyku
derinlestik¢e azalmakta ve birbirini takip eden uyku dongiisiinde uyku derinligi

azaldikca artmaktadir (Aydin ve Yetkin, 2008).

.....

calisma alanidir. Bunun sebebi gelisim, yaslanma, sinir sistemi bozukluklarinda
igciklerin  6nemli roliniin  oldugunun distinilmesidir. Uyku igciklerinin

yogunlugunun (Bodizs ve ark., 2005; Fogel ve ark., 2007); sikliginin (Geiger ve ark.,
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2011; Gruber ve ark., 2013); aktivitesinin (Schabus ve ark. 2006) zeka ve genel
yetenek ile pozitif korelasyon iliskisi gosterdigi bildirilmistir.

Ogrenme gerceklestikten sonra kisiler uyuduklarinda, uyku esnasinda
kaydedilen igcik yogunlugundaki artisin sonraki hatirlama deneylerinde kisilerde
geri ¢cagirma oranlarindaki artis ile iligkili oldugu ¢alismalarda gosterilmistir (Gais ve
ark., 2002; Schabus ve ark., 2008; Tamminen ve ark., 2010; Wamsley ve ark., 2012).
Farmakolojik girisimler ile kisilerde igcik yogunlugunda artis saglandiginda bunun
belirli baz1 bellek tiirlerinde artis ile korelasyon gosterdigi bulunmustur (Kaestner ve
ark., 2013).

Pek ¢ok calismada psikiyatrik (Ferrarelli, 2007, 2010; Limoges ve ark., 2005;
Seeck-Hirschner ve ark., 2010; Wamsley ve ark.,2012) ve bazi ndrolojik
bozukluklarda (Comella ve ark., 1993; Tezer ve ark., 2014) igcik yogunlugunda
degisimler oldugu gosterilmistir. Parkinson Hastaligi, otizm, epilepsi, Alzheimer
Hastalig1, sizofreni gibi pek c¢ok psikopatoloji ile iliskili olduguna iliskin kanitlar

artmaktadir.

1.6.1. Uyku Igciklerinin Tespiti

Igcik yapisi ozelikleri kisiler arasinda degiskenlik gosterirken, ayni kiside
oldukg¢a sabit 6zellikler gosterir. Bunun sebebi genetik 6zelliklerden etkilenmesidir
(DeGennaro ve ark., 2005; 2008) ve beynin anatomik yapisiyla iligki i¢inde olmasidir
(Saletin ve ark., 2013). igcik saptamak igin yontemlerden birincisi uzmanlarca gorsel
olarak saptama seklidir. Ancak bu islemin en 6nemli dezavantaji ¢ok uzun zaman
alan bir calisgma olmasi ve Oznellik barmdirmasidir (Wendt ve ark., 2015).
Alanyazinda uyku kayitlarinin ¢ok biiyiik veri kayitlart oldugu i¢in igciklerin gorsel
olarak tespit edilmesinin gii¢c bir gérev oldugu ve uzun zaman, bilyiik bir uyaniklik

ve dikkat gerektirdigi vurgulanmaktadir.

15



Warby ve ark. calismasinda (2014) igciklerin tespiti baglaminda uzmanlar
aras1 tutarlilik, algoritmalar arasi tutarliliktan daha yiiksek bulunmustur. Her ne kadar
uzmanlar arasi giivenilirligin, algoritmalar aras1 glivenirlikten daha yiiksek oldugu
gosterilse de, uzmanlarda yanlilik ve 6znellik olabilecegi konusu hala bir soru

isaretidir (Bodizs ve ark., 2009; Ray ve ark., 2010).

Igcik saptamada kullanilan bazi sinyal isleme teknikleri ~Gabor
transformasyonu (Schonwald, 2012); Fourier transformasyonu (Huupponen, 2007);
wavelet transformasyonu (Duman, 2009); bandpass filtreleme (Clemens ve ark.,
2005); fuzzy logic (Huupponen, 2003); matching pursuit (Durka ve ark.,, 2005); noral
aglar (Giines, 2011); genlik-siklik modellemesidir (Nonclercq ve ark., 2013). Cok az
calismada igcik saptama algoritmalarinda duyarlilik %90’a ulasmistir (Acir ve
Guzelis, 2004; Ventouras ve ark., 2005). Son yillarda yapilmis olan bir ¢alismada
Nonclercq ve ark. (2013) yedi kisilik 6rneklemde, ortalama duyarlilik %78,5 ve

ozgulliik %94,2 olarak bulunmustur.

Otomatik algoritmalar konusunda yillar i¢inde biiyiik agamalar kaydedilse de
alanda hala bazi sorunlar devam etmektedir. Oncelikle otomatik algoritmalarin
validasyonu siklikla uzman kisiler tarafindan saptanan igciklere gore yapilmaktadir
ancak subjektivite elimine edilememektedir (Warby ve ark., 2014). Igciklerin
algoritmalar ile saptanmasindaki bir diger zorluk kisilerde igcik genlik ve sikliginin

bireysel farkliliklar gostermesidir (Clemens ve ark., 2005).

1.7. Sizofreni Spektrumu ve Diger Psikotik Bozukluklar

DSM V’de (APA, 2013) “Sizofreni spektrumu kapsaminda ve psikozla
giden diger bozukluklar” baslig1 altinda genis bir yelpaze yer almaktadir. Bu
bozukluklar: Sizotipal kisilik bozuklugu, sanrisal bozukluk, kisa psikotik bozukluk,
sizofreniform bozukluk, sizofreni, sizoafektif bozukluk, maddenin/ilacin yol agtigi
psikotik bozukluk, baska bir saglik durumuna bagl psikotik bozukluk, katatoni,
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belirlenmig/belirlenmemis sizofreni spektrumu ve diger psikotik bozukluk yer
almaktadir (Cizelge 1.4).

Cizelge 1.4. DSM-V Sizofreni spektrumu ve diger psikotik bozukluklar agaci.

Sizotipal (Kisilik) Bozukluk

Sanrisal Bozukluk

Kisa Psikotik Bozukluk

Sizofreniform Bozukluk

Sizofreni

Sizoaffektif

- Ikiuglu Tip

- Depresif Tip

Maddenin/ilagla Tedavinin Yol agtig1 Psikotik Bozukluk
Diger Bir Tibbi Duruma Bagli Psikotik Bozukluk

- Sanrilarla Giden

- Haliisinasyonlarla Giden

Bagka Bir Ruhsal Bozukluga Eslik Eden Katatoni

Bagka Bir Tibbi Duruma Bagli Katatoni, Belirlenmemis Katatoni.

Diger Bir Belirlenmis Sizofreni Spektrumu ve Psikozla Giden Diger Psikotik Bozukluk

Diger Belirlenmemis Sizofreni Spektrumu ve Psikozla Giden Diger Psikotik Bozukluk

Sizofreni erkeklerde siklikla 18-25 yaslar1 arasinda baslamaktadir. Sizofreni
icin ayirdedici niteligi olan belirtiler genel olarak ikiye ayrilir. Birincisi disiince
icerigindeki bozukluklar (hezeyanlar), disiince siirecindeki bozukluklar (daginik
konusma), algi bozukluklar1 (haliisinasyonlar), kesintisiz, daginik ya da katatonik
davranis, dile 6zgii degisiklikler gibi belirtileri iceren pozitif belirtilerdir. ikincisi
duygusal disavurum araliginin  daralmasi  ve  yogunlugunun azalmasi
(duygudurumda donukluk), diisinme ve konugmanin akiciliginda azalma
(konusmazlik-aloji) ve amaca yonelik bir davranisi baslatamamayi (istemsizlik-
avolisyon) kapsayan negatif belirtilerdir (Miller ve ark.,1999) (Cizelge 1.5). Pozitif
belirtiler ile iliskili olarak mezolimbik dopaminerjik sistemde hiperaktivite
olabilecegi, negatif belirtiler ve biligsel sorunlarla iligkili olarak mezokortikal
dopaminerjik  sistemde hipoaktivite olabilecegi iizerinde durulmaktadir
(Weinberger, 1987).
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Cizelge 1.5. Sizofrenide gozlenen pozitif ve negatif belirtiler

Pozitif belirtilerden bazilari Negatif belirtilerden bazilari
Deliizyonlar, haliisinasyonlar, dil veya Duygulanimda kiintliik, duygusal geri
konugmada bozulmalar, dezorganize cekilme, pasiflik, apati, soyut diisiinme
konusma, dezorganize davranis, katatoni, | sorunlari, stereotipik diisiinme, aloji,
ajitasyon avolisyon, anhedoni, sosyal i¢e ¢ekilme

Sizofreni kisinin zihinsel kapasitesinde, duygusal tepkilerinde, kisilerarasi
iletisiminde, mesleki islevselliginde, organize sekilde diisiinme, konusma ve
davranmasinda, gercek olan ile olmayan arasindaki farkin algilanmasinda ciddi
bozulmalara yol agmaktadir. Sizofreninin klinik goriiniimiine iligkin ¢esitli 6zellikler

asagida Cizelge 1.6’da yer almaktadir.

Cizelge 1.6. Sizofreninin klinik goriiniimiine iliskin 6zellikler (Tandon, 2008’den
uyarlanmistir)

o Sizofreni ve diger psikotik bozukluklar arasindaki simirlar ¢ok belirgin degildir.

e Hastalar arasinda ndrobiyoloji, klinik goriiniim, seyir, tedaviye yanitta heterojenite vardir.

o Pozitif ve negatif belirtiler, dezorganize diisiinme, davranma, konugma gézlenir.

o Belirti kiimelerinin siddeti hastadan hastaya ve hastalik siiresince degisiklik gostermektedir.
o Genele yayilmus, ¢esitli bilissel yetersizlikler kaydedilir.

o Biligsel fonksiyonlardan bazilar1 digerlerine gore daha fazla bozulabilir (yonetici islevler,
bellek, psikomotor hiz, dikkat, sosyal bilis).

o Bilissel bozulmalar psikotik belirtilerden once ortaya ¢ikmakta ve hastalik sonrasinda da
devam etmektedir.

e Obezite ve kardiyovaskuler sorunlar siklikla eslik eder.

o Sigara ve diger madde kullanimina iligkin siklik orani yiiksektir.

e Intihar oranlar1 veya dénemsel saldirgan davranislar yiiksektir.

e Hastalarin 6nemli kisminda premorbid donemde islevsellikte diisiis gozlenir.

o Psikotik belirtilerin ilk ortaya ¢ikmasi ergenlik ve geng yetiskinlik donemlerine rastlar.
o Erkeklerde kadinlara gore daha erken yaglarda ortaya ¢ikar.

o Sizofreni siklikla kronik ve remisyonlarla seyreden tekrarlayici bir bozukluktur.

o Issizlik oram, finansal sorunlar, evsizlik ve tutukluluk oram yiiksektir.

e FErkek olmak, erken baslangi¢ yasi, tedaviye baslama siiresinin uzunlugu, negatif ve biligsel
belirtilerin siddeti hastaligin gidisatinda islevselligi diisiirebilecek baglica faktorlerdir.
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Hastaligin seyrinde ilk olarak acik ve alevli psikotik belirtiler olmadan
depresyon, anksiyete, uyku bozulmalari, 6fke kontroliinde sorunlar, garip inanislar,
fobiler seklinde pek ¢ok belirtinin gozlendigi “prodromal donem” yer almaktadir
(Malla, Norman, 1994). Prodromal dénemin ardindan psikotik belirtilerin ortaya
ciktig1 “ilk psikotik donem”, arkasindan psikotik donemin sonlandig1 ancak bazi
belirtilerin hala silik diizeyde kaldigi “residiiel donem” ve belirtilerin tekrar
alevlendigi hastaligin tekrarladigi “relaps” donemleri gozlenmektedir (Keshavan ve
Schooler, 1992) (Sekil 1.5). Keshavan ve Schooler (1992) prodromal dénemin
ardindan gelen psikotik atagin tanimlamasinda alti klinik bulgunun Onemli
oldugunu belirtmistir. Bunlar; sosyal fonksiyonlarda gerilemenin siddeti, genel
davranigsal belirtiler, pozitif belirtiler, negatif belirtiler, ilk defa tedavinin ne zaman

baslandigi, ilk defa hastaneye yatirilma dykiisiidiir.

‘Prod.romalbe]jrtiler ‘Psﬂ{otﬂ{beﬁniler ‘Residﬁelbe].iniler ‘Psﬂ—cotﬂ—cbe]jniler

Hastalik Epizot Epizot Epizotun
baslangict baslangict bitisi relapsi
< >

Psikotik epizot

Sekil 1.5. Sizofreninin seyir siireci (Keshavan ve Schooler, 1992’den uyarlanmustir).

Sizofreninin ¢ok etkenli norogelisimsel bir bozukluk oldugu ve etkenlerin
yasamin farkli donemlerinde farkli etkileri oldugu diisiiniilmektedir. Hastaligin
ortaya ¢ikmasinda genetik ve biyolojik etkenlerin ¢evresel-sosyal faktorlerle
birlesmesi kritiktir (Brown, 2011). Hastaligin etiyolojisinde 6nemli oldugu
diisliniilen faktorlerden bazilari sunlardir: Fetal hipoksi, (Cannon, 1997); maternal
enfeksiyon ile aktive olan immiin tepkiler (Mednick ve ark., 1988); maternal yetersiz
beslenme (St Clear ve ark., 2005); kannabis kullanimi1 (Hambrecht ve Hafner., 2000).
Sosyal zorluklar, go¢, sosyoekonomik sinif farkliliklari, cocukluk ¢agi travmalari ise

cevresel-sosyal etkenler olarak dikkat ¢cekmektedir.
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Yapisal beyin goriintiileme calismalarindan elde edilen bulgular sizofreni ve
diger psikotik bozukluklarin patofizyolojisini anlamamizda biiylik katki saglamistir.
Sizofrenide yapisal MRI (magnetic resonance imaging) sonuclarina iligkin sistematik
derleme ve meta analiz sonuglarina gore gri madde hacminde azalma, ventrikiillerde
genisleme vardir (Shenton, 2001; Wright ve ark., 2000). Hastalarda medial temporal
lob, frontal lob, talamus ve anterior singulat hacminde kiigiilme goézlenmistir (Baiano
ve ark., 2007; Konick ve Friedman, 2001; Nelson ve ark., 1998). Bu durumun daha
hastaligin baslangicinda var oldugu hatta hi¢ ilag tedavisi almamis prodromal
donemde yani heniiz psikotik belirtiler alevlenmeden dahi bu yapisal farkliliklarin
s06z konusu oldugu sdylenmektedir (Dazzan, 2012). Bu bulgular beyin yapilarinda
gozlenen degisimlerin, gelisimsel olarak olduk¢a erken donemlerde basladigini,

antipsikotik ilaglarin sonuglart olmadigin1 gostermektedir.

Diflizyon tensor goriintiileme ¢aligmalar1 gri madde degisikliklerine ek olarak
beyaz maddede de degisiklikler oldugunu géstermistir. Frontal ve temporal alanlar
baglayan beyaz madde yolaklarinda bozulmus entegrasyon oldugu bunun da gri
madde yapilar1 arasinda kopukluga (disconnenction) sebep oldugu sdylenmektedir

(Habets ve ark., 2008).

Ek olarak, sizofrenide hem ilk atak hem kronik hastalarda talamus ve
uncus-amigdala, sag insula ve anterior singulat ve sol inferior frontal gyrus gri
madde hacminde azalma bulunmustur. Genellikle kronik sizofreni hastalarindan
aliman datada yapilan meta analiz ¢aligmalarinda (region of interest) talamusta
(Konick ve Friedman, 2001; Wright ve ark., 2000), anterior singulatta (Baiano ve
ark., 2007) ve hipokampusta (Nelson ve ak., 1998) hacim azalmasi oldugu rapor

edilmistir.
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1.7.1. Sizofrenide Polisomnografi Bulgular:

Sizofrenik bozukluklarda uyku yapisina iliskin bozulmalar hastalarin biiyiik
cogunlugunda goriilmektedir. Genellikle hastaliga iliskin psikotik belirtilerden
once ortaya ¢ikmaktadir (Harvey, 2001). Uyku bozukluklarinin, hastaligin siddeti,
hastanin ve ailesinin yasadig1 sikintinin biiytikliigii ve yasam kalitesindeki disiisle

iliskili oldugu bulunmustur (Cohrs, 2008; Waters ve Manoach, 2012).

Psikotik bir atak oncesinde uykunun hangi déneminin bozulduguna iliskin
az sayida bilgi mevcuttur. Retrospektif calismalar sizofreni hastalarinda genel uyku
bozulmalar1 ve siire, siireklilik gibi 6zel bozulmalarin sizofreninin prodromal
doneminde dahi ortaya ¢iktigini iddia etmektedir (Keshavan ve ark., 2004;
Lunsford ve ark., 2013; Yung ve McGorry, 1996).

Sizofreni hastalarinda uyku Oriintiisiinli arastiran caligmalardan elde edilen
polisomnografi bulgular1 sunlardir: Hastalarda sagliklilara gore toplam uyku siiresi
azalmakta (Keshavan ve ark. 1998; Lauer ve ark. 1997; Tandon ve ark. 1992), uyku
latansi artmakta (Benson ve ark. 1991, 1996; Jus ve ark. 1973, Kempenaers ve ark.
1988; Martin ve ark., 2005; Poulin ve ark. 2003; Yang ve Winkelman 2006; Van
Cauter ve ark., 1991; Yetkin ve ark., 2011), uyku etkinligi azalmaktadir (Benson ve
Zarcone 1993, Hudson ve ark. 1993, Keshavan ve ark., 1998; Monti ve Monti, 2004;
Nishino ve ark. 1998; Yang ve Winkelman 2006; Yetkin, ve ark. 2011). Ek olarak
bazi ¢aligma bulgularina gére hastalarda kontrollere gore toplam uyanik kalinan siire
de artmaktadir (Chouinard ve ark., 2004; Martin ve ark., 2005; Yang ve Winkelman
2006; Yetkin ve ark., 2011). Bu bozulmalarin uykuya dalma ve uykuyu siirdiirmeye
iligskin degisimler oldugunu sdyleyebiliriz.

Uyku yapisina iliskin galismalarin bazilarinda ikinci evre uyku siiresi ve
yiizdesi azalmig (Chouinard ve ark., 2004; Keshavan ve ark., 1998; Martin ve ark.,
2005; Sarkar ve ark., 2010) bazilarinda degismemis bulunmustur (Nishino ve ark.,
1998; Paulin ve ark., 2003). Ugiincii dénem ve dérdiincii donem (eski simniflama

sistemine gore) yavas dalga uyku siiresi ve ylizdesi genellikle azalmigtir. Yavas dalga

21



uykusu ¢alismalarin ¢ogunda azalmistir (Chouinard ve ark., 2004; Goder ve ark.,
2004; Hiatt, 1985; Keshavan ve ark.,1998, 2004; Martin, 2005; Monti ve Monti,
2004; Poulin ve ark., 2003; Sarkar ve ark., 2010; Yang ve Winkelman 2006). REM
latansina iliskin ¢alismalardan bazilarinda latansin azaldigina (Benca ve ark., 1992;
Benson ve ark., 1996; Chauinard ve ark, 2004; Hudson ve ark., 1993; Monti ve
Monti 2004; Tandon ve ark, 1992; Zarcone ve ark., 1987) bazilarinda ise
degismedigine (Hoffmann ve ark., 2000; Keshavan ve ark., 1998; Lauer ve ark.,
1997; Yang ve Winkelman 2006) iliskin sonuglar elde edilmistir. REM yiizdesi ise
bazi ¢aligmalarda degismemisken (Hiatt ve ark., 1985; Hudson ve ark., 1993; Lauer
ve ark., 1997; Lauer ve Krieg, 1998; Tandon ve ark., 1992), bazi calismalarda
azalmistir (Chouinard ve ark., 2004; Hoffmann ve ark., 2000; Monti ve Monti, 2004;
Paulin ve ark., 2003; Yetkin ve ark., 2011).

Alanyazindaki farkli bulgular1 yorumlama giicliigii sebebiyle ve noroleptik
ilag etkisinin uyku parametreleri iizerinde etkili oldugu bilindiginden ilagsiz akut
hastalar ve hi¢ ila¢ kullanmamis hastalarla yapilan ¢alismalarin bir araya
getirilmesi daha anlamli bulunmustur. Sonuclar degerlendirildiginde hastalarda
uyku latansinda ve uyaniklik siiresinde artma, toplam uyku siliresi ve uyku
etkinliginde azalma seklinde bulgular vardir. Uyku yapisina iliskin degisiklik
olmadigina yonelik ¢alisma bulgulari daha agirliktadir (Cizelge 1.7).
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Cizelge 1.7. ila¢ kullanmamus sizofreni hastalarinda polisomnografi bulgulari

Uyku degiskenleri

SURE VEYA YUZDE OLARAKUYKU DEGISKENLERI

AZALMAKTA

DEGISMEMEKTE

ARTMAKTA

Toplam uyku siiresi
(dk)

Tandon ve ark.,1992¢
Lauer ve ark., 1997
Manoach ve ark., 20142

Forest ve ark., 20072

Yetkin ve ark.,20112

Uyku basladiktan
sonraki uyamklik
siiresi (WASO) (dk)

Forest ve ark., 20072

Ganguli ve ark., 1987
Tandon ve ark.,1992¢
Lauer ve ark.,1997b¢
Lauer ve Krieg, 1998
Yetkin ve ark., 20112

Uykuya dalma siiresi
(latans dk)

Forest ve ark., 20072

Tandon ve ark.,1992¢
Lauer ve ark.,1997b¢
Lauer ve Krieg, 1998 b¢
Poulin ve ark., 20032

ikinci dénem uyku siire
veya yiizdesi

Tandon ve ark., 1992¢
Lauer ve ark., 1997

Forest ve ark., 20072

Manoach ve ark., 20142

Yavas dalga uykusu
siire (dk) ve yiizdesi
(N3%, eski siniflama
sistemine gore N4%)

Poulin ve ark., 20032 (4.
donem yiizdesi)
Manoach ve ark., 20142

Ganglui ve ark., 1987
Tandon ve ark.,1992¢
Lauer ve ark.,1997b¢
Lauer ve Krieg, 1998
Forest ve ark., 20072

Tandon ve ark., 1992¢

Ganglui ve ark., 1987

REM latans: (i} Poulinve ark., 20032 e+ 2007 Lauer ve ark., 1997
Ganglui ve ark., 1987
Tandon ve ark.,1992¢

REM yiizdesi Yetkin ve ark., 20112 Lauer ve ark, 1997b¢

Lauer ve Krieg, 1998
Forest ve ark., 20072

Uyku etkinlik indeksi

Tandon ve ark.,1992¢
Lauer ve ark., 1997
Yetkin ve ark., 20112
Manoach ve ark., 20142

Forest ve ark., 20072

(dakika basina say1)
igcik genligi
igcik aktivitesi

Manoach ve ark., 20142
Manoach ve ark., 201020
Ferrarelli ve ark., 2010b®

Forest ve ark., 20072
Poulin ve ark., 20032
Guende ve ark., 2014a

a-akut b-subkronik c-kronik hastalar

Ulkemizde sizofreni hastalarmda polisomnografi arastirmasi ilk kez GATA
Uyku Arastirmalari Merkezinde yapilmigtir. Caligmada (Yetkin ve ark., 2011) yas

olarak benzer saglikli grup (N=14) ile erkek sizofreni hastalar1 (N=13)

karsilastirilldiginda, uyku devamliligindaki bozulma anlamli  gorilmistiir.

Hastalarda toplam uyku siiresinde ve uyku etkinliginde azalma; uyku latansinda,

uyaniklik sayisinda ve uyaniklik siiresinde artis anlamli bulunmustur. Uyku yapisi
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icinde evre bir, iki, ti¢ uyku yiizdeleri arasinda anlamli bir fark bulunmamistir.
REM uykusu yiizdesinde ise hasta gruptaki azalma anlamli bulunmustur.

Belirti siddetleri bakimindan istatistiksel olarak aralarinda fark olmayan hig
ilag kullanmamis (n=6) ve ilag¢ tedavisini en az iki ay 6nce birakmis (n=7) sizofren
hastalar uyku degiskenleri yoniinden karsilastirildiginda; uyku periyot zamani
disinda anlamli fark bulunmamistir. Hi¢ ila¢ kullanmamis sizofreni grubu kontrol
grubuyla karsilastirildiginda; uyku etkinliginde azalma, uyaniklik siiresinde artma
ve REM uykusu yiizdesinde azalma anlamli bulunmustur. Toplam uyku siiresi
degismemistir. Ilag kullanimma ara vermis olan sizofreni grubu kontrol grubuyla
karsilastirildiginda ise toplam uyku siiresinde, uyku etkinliginde ve REM uykusu

yiizdesinde azalma; uyaniklik siiresinde artma anlamli bulunmustur.

Hastalardaki uykuyu baslatma ve siirdiirmeye iligskin kaydedilen belirtilerin
kismen dopaminerjik sistemin asir1 aktif olmasiyla iliskili olabilecegi sdylenirken;
kismen de GABAerjik sistemdeki degisimler ile iliskili olabilecegi
diistiniilmektedir (Monti ve Monti, 2005).

Postmortem c¢alismalar ve hayvan calismalari GABA aktivitesinde diisiis
oldugunu gostermektedir (Wassef ve ark., 2003). Bu bulgu GABAerjik
innervasyonun, hastaligin  uyku bozulmalart da dahil olmak iizere
patofizyolojisinde onemli oldugunu gostermektedir. Ancak yine de sizofreni
hastalarinda GABA aktivitesindeki degisimlerin dopamin disregiilasyonu ile nasil

bir iliski i¢inde oldugu acikliga kavugsmamastir.

Genel olarak alanyazinda sizofreni ¢alismalarinda kaydedilen c¢eliskili
sonuclarin 6rneklemi olusturan katilimcilarin ve tedavi protokollerinin heterojen
olusundan kaynaklandigi sOylenmektedir. Ancak bazi1 aragtirmacilar uyku
degisimlerinin tedavi (Chouninard ve ark., 2004) ve duygu durum etkisinden
bagimsiz  olarak  bozuldugunu iddia etmektedir. Calisma sonuglarini
inceledigimizde sizofrenide uykuyu baslatma ve uykuyu siirdiirmeye iliskin

sorunlarin hastaligin akut veya kronik fazda olmasindan veya daha 6ncesinde ilag
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tedavisinin olup olmamasindan bagimsiz olarak hastaligin bir karakteristigi olarak

kaydedildigi rapor edilmektedir (Monti ve Monti, 2005).

1.7.2. Sizofrenide Uyku igcigi Aktivitesi

Sizofrenide uyku yapisinin mikro degiskenlerinden uyku igciklerinde
azalma (Ferrarelli ve ark., 2007, 2010; Manaoch ve ark., 2014) oldugu ¢aligmalarda
¢ekirdek disfonksiyonu ile iliskili olabilecegi ve sizofreni patofizyolojisinde dnemli
oldugu disiintilmektedir (Ferrarelli ve Tononi, 2011). Guenole ve ark. (2014)
calismasinda ise 10 ilk atak ilagsiz hasta ve kontroller arasinda igcik yogunlugu

arasinda fark elde edilmemistir.

Manoach ve ark. (2014), sizofreni ve ilk atak ilagsiz psikoz hastalarinda

.....

yogunluklar1 kontroller ve diger psikotik bozuklugu olanlardan daha diisiik iken;

kontroller ve psikotik hastalarin igcik yogunluklart birbirine yakindir. Sizofreni

.....

Manoach ve arkadaslarinin bu ¢alismasinda (2014) ayrica hastalarin birinci
derece akrabalarinda da igcik Ozellikleri arastirilmistir. Bu calisma sizofreni

hastalarinin birinci derece geng¢ akrabalar1 ve ilagsiz erken donem sizofreni

.....

gosterilmistir (Ferrarelli ve ark., 2007, 2010; Wamsley ve ark., 2012) ancak
arastirmacilar bu caligma ile igcik degisikliklerinin ilag¢ kullanimina veya hastaligin

kronik olup olmamasina bagli olmadigini bildirmislerdir.
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1.7.3. Sizofrenide Bilissel Siirecler

Sizofreni gibi psikotik bozukluklarin ¢ekirdek patolojilerinin bir bolimiinii
biligsel disfonksiyonlar ve uyku yapisinda goézlenen degisiklikler olusturur
(Elvevag ve Goldberg, 2000; Kalkstein ve ark., 2010; Meshol ve ark., 2009; Monti
ve Monti 2005).

Biligsel yeteneklerden dikkat, bellek ve yonetici iglevlere iligkin bozulmalar
hastaligin baslica 6zelliklerindendir (Orellana ve Slachevsky, 2013; Harvey ve ark.,
2001). Noroleptik kullanmayan sizofreni hastalarinda sagliklilara gore bellek ve
secici, stirekli dikkat siireclerinde bozulma oldugu (Lussier ve Stip, 2001);
sizofrenlerde bellek bozulmalarinin yavas dalga uyku siiresinin degismesiyle

iliskili olabilecegi bulunmustur (Goder ve ark., 2004).

Sizofrenide dikkat alaninda da bozulmalar oldugu bilinmekte ve ¢ekirdek
belirtilerden bir tanesi olarak gosterilmektedir. Dikkat duyusal uyaricilar arasindan
eleme yapan, yani uyaranlar filtreleyen siirectir. Dikkate iliskin bozulmalarda sinirli
kapasiteye sahip sistemlere bilgi ulastiginda, bu bilgi ya ¢ok fazladir ya da gok azdir.
Sistem ya gerekli bilgiden yoksun birakilmakta, ya da gereksiz, filtrelenememis
bilgilerle yliklenmektedir. Bilgi islemenin bu erken evresindeki bozukluk ise dogal
olarak daha sonraki bilginin islenme basamaklarini etkilemektedir (Karakas ve
Aydin, 1999).

Yonetici islev kusurlar1 sizofreni hastalarinda tutarli sekilde kaydedilmis
(Braw ve ark., 2008); yonetici islevlerin negatif belirtiler (Dibben ve ark., 2009;
Kerns ve Berenbaum, 2002) ve global islevsellikte azalma (McClure ve ark., 2008)
gibi hastaligin ¢esitli boyutlariyla iligkili oldugu bulunmustur. Negatif belirtileri 6nde
olan ve bilissel testlerden daha kotii performans gosteren hastalarda tedaviye yanit

diisiik ve islevsellikleri daha azdir.
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Manoarch ve ark. (2014) calismasinda ilk atak sizofreni hastalarinda igcik
yogunlugundaki diisiis, hastalarda biligsel fonksiyonlardaki yetersizlik ile iligkili
bulunmustur. Diisiik igcik yogunlugu, yetiskinler i¢in bir zeka testi olan WAIS-R
bloklarla desen alt testinden (gorsel algi, gorsel yapilandirma) daha diisiik puan
biligsel-motor hiz ve kurulumu degistirme ile iliskili olan iz Siirme Testi-B
formunda yavashk, yiritict islevleri degerlendiren Wisconsin Kart Esleme
Testi’nde (Wisconsin Card Sorting Test: WCST) perseverasyon hatasinda artis ve
gorsel algi, gorsel yapilandirmayr 6lcen WAIS-R (Wechsler Adult Intelligence
Scale-Revised) bloklarla desen alttestinde diisiik puan ile iliskili bulunmustur.

Calisma bellegine iliskin biligsel bozulmalar ise sizofreninin ¢ekirdek
belirtileri arasinda yer almaktadir. Ilk atak psikotik hastalar ve kronik sizofreni
hastalarinda ¢alisma bellegi kusurlar1 tespit edilmistir (Keefe, 2000; Okada, 2002;
Silver ve ark., 2003). Calisma bellegi bilginin gegici siire ile depolanmasi ve
manipulasyonu olarak tanimlanmakta ve dikkat, algi, bellek siireclerinin kesisim
noktast gibi goéziikmektedir (Baddley, 1992). Sizofrenide ¢alisma bellegi
disfonksiyonu diger bozulmalar i¢in sinirlayici (rate limiting) bir faktor olarak

tanimlanmistir (Silver ve ark., 2003).

Ik atak ila¢ kullanmamis hastalarda bilissel siirecleri arastiran ¢alismalar
bir araya getiren ilk meta analiz ¢alismasi ise oldukc¢a giincel bir ¢alismadir
(Bergman ve ark., 2014). Bu c¢aligmada 1992-2013 yillar1 arasinda yapilan 23
caligma verisi kullanilmistir. Sonug olarak ilk atak hastalarda orta diizeyden ileri
diizeye kadar tiim alanlarda biligsel yetersizlikler tespit edilmistir. En ¢ok bozulan
alanlar ise sozel bellek, bilgi isleme hiz1 ve calisma bellegi alanlar1 olmustur. Bu
bulgular antipsikotik ila¢ kullanan hastalarla yapilan c¢aligma bulgulartyla ayni
cizgidedir ve hastaligin baslangicindan itibaren biligsel siireclerde global

yetersizlikler oldugunu gostermektedir.
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1.8. Calismanin Amaci

Bu ¢alismanin amaci noroleptik veya diger psikiyatrik tedavi almamais ilk atak
psikoz hastalarinda uyku yapisina iliskin makro ve mikro parametrelere iliskin
karakteristikleri inceleyerek bilissel siiregler ile iliskilerini ortaya koymaktir. Uyku
yapisindaki degisikliklerin, hastalarda nasil bir oriintii gosterdigini arastirmak ve
biligsel siiregler ile iliskisinin olup olmadigini ortaya koymak hastaligin klinik
Ozelliklerinin farkli boyutlariyla ¢alisilmasina, erken tani ve tedavisinin ortaya
konmasina, hastaligin etiyolojisi ve patofizyolojisinin anlasilmasina katki

saglayacaktir.

Arastirmanin amaglari:

1- Polisomnografi ile kaydedilen uyku parametrelerinden uyku devamlilig
ve uyku yapisina iliskin makro degiskenlerin ilk atak psikoz grubunda

incelenmesi

2- Polisomnografi ile kaydedilen uyku parametrelerinden uyku igciklerine

iliskin degiskenlerin ilk atak psikoz grubunda incelenmesi

3- Bilissel islevleri degerlendiren ndropsikolojik testlerin ilk atak psikoz

grubunda degerlendirilmesi

4- Uykunun makro ve mikro parametreleri ile bilissel siiregleri

degerlendiren néropsikolojik testlerin korelasyon iliskisinin incelenmesi

5- 1Ilk atak psikoz grubunda belirti 6zellikleri ile makro ve mikro uyku

parametrelerinin korelasyon iliskinin incelenmesi

6- Ik atak psikoz grubunda belirti ozellikleri ile noropsikolojik test

puanlarinin koreasyon iligskinin incelenmesi
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2. GEREC VE YONTEM

2.1. Katihhmcilar

Mayis 2015-Kasim 2016 tarihleri arasinda Ankara Giilhane Egitim Arastirma
Hastanesi psikiyatri kliniginde yatarak tedavi goren ilk atak psikotik bozukluk olarak
degerlendirilen 25 erkek ve egitim-yas-cinsiyet degiskenleri bakimindan benzer 27
goniilli birey ¢alismaya dahil edilmistir. Giilhane Uyku Arastirmalari Merkezi’nde
polisomnografi ile katilimeilarin tiim gece (iki gece) uyku kayitlar1 almmustir. ilk
atak psikoz grubundan iki kisi uyku kaydi ortamina uyum saglayamadigindan, iKi
kisi sizoafektif tanisi aldigindan calismaya dahil edilememistir. Saglikli katilimci
grubundan iki kisi uyku kayd: siirecine uyum saglayamayarak toplam uyku siiresi
kisalig1 sebebiyle (toplam uyku siiresi < 250 dk), ii¢ kisi ise “uyku apnesi” tespit
edildigi bunun da uyku yapisinda boliinmelere yol agacagi i¢in, bir kisinin ise uyku
etkinlik indeksi % 83’iin altinda oldugu i¢in diglanmistir. Calisma kriterlerine uyan
toplam 21 ilk atak ilag kullanmayan non-afektif psikoz hastasi ve 21 saglikli

katilimcinin kayitlar arastirmada degerlendirilmek {izere toplanmig bulunmaktadir.

Ilk atak psikoz grubunda takip neticisinde 9 hasta sizofreni; 6 hasta

sizofreniform tanilar1 almistir. Hastalardan 6 kisinin takibi yapilamamustir.

Ilk atak psikoz grubu icin 6rnekleme dahil olma Kriterleri asagida yer

almaktadir:

1- Ilk atak psikotik bozukluk oldugu; daha énce psikotrop ilag kullaniminin
olmadigi ve afektif bir bozuklugunun olmadigi degerlendirmelerinin
pskiyatri uzmanlarinca yapilmasi

2- 18-30 yas araliginda erkek olmasi

3- Enazilkdgretimi (sekiz yillik zorunlu egitim) tamamlamis olmasi

4- Dabhili tibbi veya norolojik bir hastaliginin olmamasi
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Birincil uyku bozukluklarinin (uyku apne sendromu, periyodik bacak
hareketleri  bozuklugu, huzursuz bacaklar sendromu, parasomni,
narkolepsi) bulunmamasi

Calismadan iki hafta 6ncesine kadar alkollii igcecek almamis olmasi

Alkol veya madde kullanimina bagli olarak gelisen bir psikotik atak
olmamasi

Kafa travmasi veya 10 dakikadan uzun biling kayb1 6ykiisii olmamasi

Uyku kaydmni iki gece olarak tamamlamasi

Kontrol grubu icin ornekleme dahil olma kriterleri asagida yer

almaktadir:

1- Kendisi ya da birinci derece akrabalarinda psikiyatrik, norolojik hastalik
olmamast

2- 18-30 yas araliginda erkek olmasi

3- En azilkogretimi (sekiz yillik zorunlu egitim) tamamlamis olmasi

4- Dabhili bir hastaliginin olmamasi

5- Birincil uyku bozukluklarinin (uyku apnesi sendromu, periyodik bacak
hareketleri bozuklugu, huzursuz bacaklar sendromu, parasomni,
narkolepsi) bulunmamasi

6- Calismadan iki hafta 6ncesine kadar alkollii igecek almamast

7- Caligmadan iki hafta Oncesinde psikotrop veya benzeri bir tiir ilag
kullaniminin ve madde koétiiye kullanim dykiisiiniin olmamasi

8- Kafa travmasi veya 10 dakikadan uzun biling kayb1 6ykiisii olmamasi

9- Uyku kaydini1 tamamlamasi ve ikinci gece uyku etkinlik indeksinin yiizde

83’1in Uzerinde olmasi
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2.2. Veri Toplama Araclan

2.2.1. Polisomnografi

Katilimcilardan uyku laboratuarinda iki ardil gece polisomnograf (Grass-
Comet AS40 Amplifier System, ABD) cihaz ile uyku kayitlar1 alinmistir. Orneklem
hiz1 200 Hz’ dir.

Birinci gecedeki uyku kaydi adaptasyon gecesi olarak kabul edilmis olup,
birincil uyku bozukluklarin1 (uyku apnesi sendromu, periyodik bacak hareketleri
bozuklugu, huzursuz bacaklar sendromu, parasomni, narkolepsi) inceleme amagli
yapilmistir. Bu amagla ilk gece elektroensefalografi (EEG) (F3, F4, C3, C4, O1, 02
koordinatlarindan), elektrookiilografi (EOG), c¢ene elektromiyografisi (EMG),
elektrokardiyografi (EKG), bacak hareketleri i¢in her iki bacak anterior tibial kas
EMG’si ve solunum kayd: alimmustir. Ikinci gecede ise sadece EEG (F3, F4, C3, C4,
O1, O2 koordinatlarindan), EOG, ¢cene EMG’si ve EKG ile standart uyku kaydi
yapilmistir. Birinci gece kaydinin adaptasyon gecesi olarak kabul edilmesi nedeniyle,

ikinci gece kaydindan toplanan veriler analize dahil edilmistir.

Kayitlar daha sonradan 30 saniyelik epoklar halinde (araliklarda) monitorde
izlenmis, uyku skorlamasi bilgisayar destegiyle gorsel olarak Amerikan Uyku Tibbi
Akademisi (American Academy of Sleep Medicine: AASM) (2015) standartlarina
gore yapilmistir. Her bir epok uyku tibb1 alaninda egitimli uzman tarafindan bu

standartlara uygun sekilde uyku evrelerinden biri olarak simiflandirilmistir.

Polisomnografik incelemede, elektrotlarin kafa iizerine uluslararasi 10-20
montaj sistemine uygun olarak yerlestirilmesi yapilmaktadir (Jasper, 1958) (Sekil 1).
Elektrotlarin belirli beyin alanlarina karsilik gelen noktalara yerlestirmek icin
kafatasi iizerinde belirli noktalar aras1 mesafenin ol¢iilmesi gerekmektedir. Basin orta

hattina yerlestirilen elektrotlar, “z” veya “0” elektrotlari olarak adlandirilir. Bagin sol

tarafindaki elektrotlara tek; sag tarafindaki elektrotlara ¢ift numara verilir (Berry,
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2012). Referans olarak kulak arkasina mastoide elektrotlar konur (M1, M2). Goz
hareketlerinin kaydedilmesi i¢in (EOG), elektrotlar her bir gézde dik kantusun bir cm
lateraline ve sag goz igin bir cm iist, sol goz i¢in bir cm alt noktaya yerlestirilir. Sol
g0z E2 ile, sag g6z ise El elektrotu ile eslenir. EEG kaydinda genelde C4-M1, C3-
M2, O1-M2 noktalarindan kayit alinir. Toprak elektrotlar Fpl ve Fp 2’dir.

Sekil 2.1. Uluslararas1 10-20 sistemine gore elektrot lokasyonu alanlart (Berry, 2012’den
uyarlanmstir).

Yavas salinan goz hareketlerinin gézlenmesi ile uyanikliktan uykuya gegisin
ilk belirtileri saptanir. Santral (C3 ve C4) noktalardan en iyi "uyku igcikleri"
kaydedilirken, frontalden (F3 ve F4) "K kompleksleri" ve oksipitalden (O1 ve 02)
ise uyanikliktan birinci evreye gecisi gosteren “alfa dalgalar1” kaydedilmektedir. EOG
ile hizli goz hareketlerinin ortaya c¢iktigt REM uykusunun uyamkliktan ayirt
edilebilmesi saglanir. EMG’de kas atonisinin varligi ile REM uykusunun saptanmasi

miimkiin olmaktadir (Silber ve ark., 2007).
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Kalp atim kayd1 i¢in (EKG) gogiis elektrotlart D2 derivasyonunda takilir.

Solunum kaydi agiz burun solunumu i¢in nazal kaniil ve termisator; solunum eforu

icin gogiis ve karmn hareketlerini 6lgen solunum kemerleri kullanilir. Olgiilen

solunum hareketlerine gore uykudaki solunum bozukluklar tespit edilir.

2.2.1.1. Uykuyu Tanmimlamada Kullanilan Parametreler

Arastirmaya alinan uyku degiskenleri Cizelge 2.1°de 6zetlenmistir.

Uyku degerlendirilirken Oncelikle uykuya iliskin makro degiskenler ele

alimmaktadir. Bu degiskenler ilk ana grup olarak “uyku devamliligini” gosteren

degiskenlerdir. Siralamak ve tanimlamak gerekirse (Cizelge 2.1):

[
1

Toplam uyku siiresi (TUS) (Total sleep time): Uyku basladiktan sonra
(genellikle evre bir), uyaniklik donemleri ¢ikarilarak hesaplanan uykuda
gecirilen siire olarak tanimlanmaktadir. Yani evre bir (N1), iki (N2), ii¢

(N3) ve REM uyku dénemlerinin toplamidir; dakika olarak ifade edilir.

Uyku latans1 (UL) (Sleep latency): Kaydin bagslangicindan uyku
baslangicina kadar gecen siire (arka arkaya ti¢c N1 veya iki adet
N2/N3/REM déneminin olmasi); dakika olarak ifade edilmektedir.

Uyaniklik stiresi (Wake After Sleep Onset: WASO): Uyku basladiktan
sonra kaydin tamamlandi§i zamana kadar gecen siirede gerceklesen

uyaniklik siirelerinin toplaminin dakika olarak ifadesidir.

Uyku etkinlik indeksi (UEI) (Sleep efficiency index): Toplam uyku

stiresinin yatakta gegen siireye oraninin yiizdesi olarak hesaplanmaktadir.
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Makro degiskenlerin diger bilesenleri “uyku yapisina” iliskin olanlardir.

Bunlar ise NREM ve REM’e iligkin parametrelerdir. Tanimlamak gerekirse:

NREM parametrelerinden evre bir, iki, ti¢c uykusu siiresi: N1, N2, N3
donemlerinin her birinde gecirilen uyku siliresinin dakika cinsinden

ifadesidir.

Evre bir, iki, iic uykusu yiizdesi: Her bir donem i¢in kisinin o dénemde

gecirdigi siirenin toplam uyku siiresine orani ile hesaplanmaktadir.

REM parametrelerinden REM latans1 (REM latency): Uyku basladiktan

sonra ilk REM uyku epoguna kadar gegen stiredir.

REM uyku siiresi: REM donemlerinde gegirilen toplam uyku siiresinin

dakika cinsinden ifadesidir.

REM uykusu yiizdesi: Kisinin REM déneminde gegirdigi siirenin toplam

uyku stiresine orani ile hesaplanmaktadir.

.....

tanimlar ise sunlardir (Cizelge 2.1):

Ssp sayis1: Gorsel olarak saptanan igciklerin toplam sayisidir.

Ssp yogunlugu: Evre iki uykuda dakikada kaydedilen igcik sayisidir.

.....

ortalama genligin mikrovolt cinsinden ifadesidir

Ssp aktivitesi: Her bir igcigin siiresi ile ortlama genliginin garpimindan

olusan degerdir.
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6- Ortalama frekans: Igciklerin saniyede ortalama salmim sayisidir (11-16

Hz aras1 spektrumda).

7- Tepe frekansi: Fast Fourier transformasyon g¢6ziimlenmesinden sonra

elde edilen SSp ‘nin spektral tepe noktasini gosteren frekans degeridir.

Cizelge 2.1. Uykunun makro ve mikro parametrelerine iligkin degiskenler

Uyku Devamhihg: Uyku Yapisi Uyku igcigi
(Sleep spindle: Ssp)
e Toplam uyku siiresi NREM parametreleri (Evre 1,2, 3) | e Ssp sayisi
e Uyku latansi e Siire e Ssp yogunlugu
o Uyku etkinlik indeksi e Yiizde ¢ Ortalama frekans
o Uyaniklik siiresi REM parametreleri o Tepe frekans
e Latans e Ssp siiresi
e Siire e Ortalama genlik
e Yiizde e Ssp aktivitesi

2.2.2. Noropsikolojik Testler

Hastalarda biligsel siiregleri degerlendirmek igin, Stroop Testi TBAG
Formu (SP); iz Siirme Testi (Trail Making Test: IT); WAIS-R (Wechsler Adult
Intelligence Scale-Revised Form) Sifre alt testi; Kontrollii Kelime Cagrisim Testi
(Controlled Oral Word Association Test: KKCT); Wisconsin Kart Esleme Testi
(Wisconsin Card Sorting Test: WCST); Isitsel S6zel Ogrenme Testi (Auditory
Verbal Learning Test: AVLT); Say1 Dizileri Ogrenme Testi (Serial Digit Learning
Test: SDOT); Raven Standart Progresif Matrisler Testi (Raven Standart
Progressive  Matrices: RSPM) kullanilmistir.  Testlerin  hangi  siiregleri
degerlendirmeye duyarli oldugu ve iliskili beyin alanlar1 asagida yer almaktadir

(Cizelge 2.2).
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Cizelge 2.2. Noropsikolojik testlerle iligkili siire¢ ve yapilar

. Ilgili Beyin
Siiregler Testler Alanlart
Dikkat: Prefrontal
Odaklanmis Stroop TBAG Orbitofrontal
Secici iz Siirme A-B Dorsolateral
Siirekli Basal ganglionlar

Stroop TBAG 1.kart Yaygin
Bilgi isleme hizi WAIS-sifre . Frontal
1z stirme Testi A-B Temporal
Kontrollii kelime Cagrisim Tetsi-prosodik
Yonetici islevler: Prefrontal

Problem ¢6zme
Sozel akicilik

WCST
Kontrollii Keime Cagrisim Testi semantik

Anterior singulat
Dorsolateral

Inhibisyon Stroop TBAG Formu 5.kart prefrontal
Esneklik Iz Siirme B Orbitofrontal
Cahisma bellegi

Bellek: Isitsel Sozel Ogrenme Testi (AVLT)

Serbest hatirlama Toplam serbest hatirlama (TSH) Medial temporal
Anlik bellek Geriye-Ileirye Bozucu Etki (GBE-IBE) Limbik vapilar
Gecikmeli bellek Gecikmeli hatirlama (GH) yap
Ogrenme Say1 Dizileri Ogrenme Testi

Genel Yetenek Raven Standart Progresif Matrisler E?e::‘fgﬂtal

2.2.2.1. Stroop Testi Temel Bilimler Arastirma Grubu (TBAG) Formu

Stroop Testi ilk olarak Stroop (1935) tarafindan gelistirilmis, daha sonra
testin c¢esitli formlar1 hazirlanmistir. Testin Tiirkce Formu icin, BILNOT
Bataryasi’nin  (Bilissel Potansiyeller i¢in Noropsikolojik Test Bataryasi)
standardizasyonu kapsaminda standart uygulama ve kayit formlar1 gelistirilmistir

(Karakas, Eski ve Basar, 1996).

MacLeod (1992) Stroop testlerinin, bozucu etkiye direng ve dikkat siirecini
oOlctiiglinii; test puanlarinin dikkat i¢in “altin standart ” oldugunu belirtmektedir. Testte
birinci, ikinci kartlar okuma ve bilgi isleme hizini; ikinci, tiglincii, dordiincii, besinci
kartlar odaklanmis dikkati; dordiincii ve besinci kartlar segici dikkati; besinci kart

yonetici islevlerden ketleme ve inhibisyonu 6lgmektedir.

36



Stroop Testi TBAG Formu 14,0 cm x 21,5 cm boyutlarinda dort beyaz karttan
olugmaktadir. Birinci kartin {izerinde beyaz zemin iizerine siyah olarak basilmis renk
isimleri (mavi, yesil, kirmizi, sar1 sdzciikleri) bulunmaktadir. ikinci kartta mavi, yesil,
kirmizi ve sar1 renklerde basilmis renk isimleri bulunmaktadir. Uciincii kartta mavi,
yesil, kirmizi, sar1 renklerde basilmig daireler bulunmaktadir. Dordiincii kart ise mavi,
yesil, kirmizi ve sari olarak basilmis notr kelimelerden (kadar, zayif, ise, orta)
olusmaktadir. Son kartta her sozciliglin basiminda kullanilan renk, sdzciigiin ifade ettigi
renkten farklidir. Eger kelimenin yazilisinda kullanilan renk ile kelimenin ifade ettigi
renk ayni degilse, bunlar arasinda bir ¢eligki varsa, renk sdyleme zamani, renk ve
kelimenin ayni oldugu duruma gore uzar. Stroop bozucu etkisi, bu gecikmeyle ilgilidir
(Karakas, 2004).

2.2.2.2. iz Siirme Testi (Trail Making Test)

Iz siirme testi (IST) 1944 yilinda Amerikan ordusu igin gelistirilen genel
yetenek testinin bir alt boliimiidiir. IST A ve B formlar1 bilgi isleme hiz,
konsantrasyon-dikkat, gorsel-motor tarama, motor hiz, yonetici islevler, caligma
bellegi ile iligkili bir testtir (Lezak 1995).

Her iki bolimde de uyarict maddeler test formu iizerinde daginik olarak
bulunmaktadir. A bdliimiinde uyarict madde olarak rakamlar bulunmakta olup,
katilimcinin gorevi rakamlarin bulundugu daireleri dogru sirada ve birbirini izler
sekilde (1-2-3-4-5...) birlestirmektir. B bolimii daireler igerisine yerlestirilmis olan
harf ve rakamlardan olugmakta olup, katilimecinin gorevi, harf ve rakamlar1 birbirini
izler ve dogru dizilimde (1-A-2-B-3-C-4-D...) olacak sekilde, diiz ¢izgiler ¢izerek
birlestirmektir (Cangoz ve ark., 2007).
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2.2.2.3. Wechsler Yetiskinler Icin Zeka Testi-Gozden Gecirilmis Formu
(Wechsler Adult Intelligence Scale-Revised: WAIS-R) Sifre Alt Boliimii

Yetiskinlerin zekasini sézel ve performans olarak degerlendiren test 1939
yilinda gelistirilmis ve pek ¢ok defa revize edilmistir (Wechsler, 1981). Sifre alttesti
WAIS-R’1n dokuz alt testinden bir tanesi olup Olctiigii 6zellikler bilgi isleme hizi,

motor hiz, gorsel alg1 ve kisa siireli gorsel bellektir.

Dort sira halinde dizilmis birden dokuza kadar rastgele belirlenmis bir
rakamla eslestirilmis 100 bos kareden olusur. Bu siralarin {izerinde her bir rakami
farkli bir anlamsiz sembole eslestirilen basili bir anahtar bulunur. Ik yedi kare
tizerindeki alistirma denemesini izleyerek, 90 saniye icinde olabildigince hizli
sekilde bos kareleri, bu alanlarin tizerindeki iliskili sembolle kodlamak gereklidir.

Puan dogrulukla doldurulan karelerin toplam sayisidir.

2.2.2.4. Kontrollii Kelime Cagrisim Testi (The Controlled Oral Word

Association Test)

Dil becerisini, sozel akiciligi degerlendiren Kontrollii Kelime Cagrisim Testi
(KKCY) aym1 zamanda yonetici islevlerden zihinsel esneklik, sozel akicilik, bilgi
isleme hizi, kategori degistirme, semantik organizasyon siirecleriyle de iliskilidir
(Spreen, Straus, 1998). Test katilimcinin bir dakika iginde spontan sekilde verilen
harf ile baslayan kelime tiretimini igermektedir. Testin ilk boliimii prosodik (K, A, S
harfiyle baglayan isim) ikinci kisim belirli bir kategoriye yani semantik (hayvan

kategorisi) i¢erige dayanmaktadir.

2.2.2.5. Wisconsin Kart Esleme Testi (Wisconsin Card Sorting Test: WCST)

Berg tarafindan 1948 yilinda gelistirilmis, teste son seklini Heaton (1981)

vermistir. WCST nin 6l¢tiigii 6zellikler yonetici islevler olarak adlandirilmaktadir.
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Testin Olgtiigi  Ozellikler problem ¢6zme, strateji olusturma kendini
diizenleme, soyutlama, kavram olusturma ve mantik kurallar1 c¢ercevesinde
diistinmedir (Spreen ve Strauss 1998). Ayni zamanda karmasik dikkat siirecine
(dikkati silirdiirme, sebat gosterme, amaca yonelik davranmisi siirdiirme, uygun

olmayan tepkiyi ketleme) duyarhidir (Karakas, 2004).

WCST’de denegin oniine birinin {izerinde bir kirmizi iiggen, ikincisinde iki
yesil yildiz, {i¢iinciislinde {i¢ sar1 art1 isaret ve dordiinciisiinde de dort mavi daire
bulunan dort adet uyarici kartt konulur; bunlar testin sonuna kadar orada
kalmaktadir. Her birinde 64 kart bulunan iki kart destesi ters c¢evrilmis olarak
masanin iizerine konur. Bu test kartlarinda sayisi bir ile dort arasinda degisen
kirmizi, sari, mavi ya da yesil renklerde tiggenler, yildizlar, art1 isaretleri, daireler
vardir; 64 test kartindan hi¢ biri digerinin ayn1 degildir. Denegin gorevi her bir test
kartini tek tek eline almak ve bunu oniinde agik duran dort uyarici karttan hangisi ile
eslestigini diiginliyorsa onun altina koymaktir. Kartin hangi acidan eslestigi
konusunda kendisine hi¢ bir bilgi verilmez. Denek her bir kart1 kendince diisiiniip
eslestirdikce, testor sadece dogru ya da yanlis diye geri bildirim verir. Denegin bu
bilgiyi kullanarak bir sonraki karti dogru yerlestirmeye calismasi gerekmektedir.
Renge, sekle ve sekillerin sayisina gore li¢ yerlestirme ilkesi, yani {i¢ kategori vardir.
Denek dogru ilkeye gore art arda 10 kez dogru esleme yaptiktan sonra, kendisine
haber verilmeden esleme ilkesi diger ilkeye cevrilir. Ardigik 10 dogru tepkiden sonra
bir 6nceki kategoride dogru olan esleme ilkesine gore veya baska bir perseverasyon
ilkesine gore tekrarlanan tepkiler “perseveratif tepki” olarak puanlanmaktadir.

Testten 13 farkli puan tiirii hesaplanabilmektedir (Karakas, 2004).

2.2.2.6. Isitsel Sozel Ogrenme Testi (Auditory Verbal Learning Test: AVLT)

Kelime listelerinden olusan AVLT nin orijinal formu, Rey tarafindan 1940'da
gelistirilmistir. Daha sonra 1959 yilinda testte Taylor tarafinda bazi diizenlemeler
yapilmigtir. Standardizasyon g¢alismasi Geng-Agikgoz ve Karakas (1996) tarafindan

hazirlanmustir.
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AVLT sozel malzemeye iligkin 6grenme ve bellek siireglerini ¢ok yonlii olarak
Olcmektedir. Bu siirecler arasinda sozel 6grenme, anlik ve gecikmeli (delayed)
hatirlama (immediate memory span), geriye ve ileri bozucu etki (interference), serbest
hatirlama (free recall) ve tamima (recognition) bellegi bulunmaktadir (Can ve ark.,
2016).

Test 15’er adet kelimeden olusan iki ayr1 (A ve B) listeyi kapsar. Oncelikle A
listesindeki kelimeler denege birer saniye zaman araliginda sirasiyla okunmaktadir.
Ardindan denegin tekrarladigi kelimeler kaydedilmektedir. Diger tekrarlar sirasiyla
A2, A3, A4, A5 ayni sekilde kaydedilmektedir. Daha sonra B listesinin
okunmasina gegilerek, kelimeler yine birer saniye aralarla okunmakta, denegin
cevaplar1 kaydedilmektedir. Bl listesi i¢in denegin sdyledigi son kelimeden itibaren 20
sn beklenmekte, daha sonra denekten ilk okunan listedeki kelimeleri tekrar etmesi
istenmektedir. Gecikmeli hatirlama basamagini uygulamak igin teste 20 dk ara
verilmektedir. Aradan sonra denekten ilk listedeki kelimeleri tekrar hatirlamasi
istenmektedir (Karakas, 2004).

2.2.2.7. Say1 Dizileri Ogrenme Testi (Serial Digit Learning Test)

Say1 Dizileri Ogrenme Testinin (SDOT) orijinal formu, Zangwill tarafindan
(1943) gelistirilmistir. SDOT Formu ise BILNOT Bataryasi’nin standardizasyonu
kapsaminda gelistirilmistir (Karakas, Eski ve Basar, 1996). Test, isitsel 6grenme

stireclerine duyarli bir testtir.

SDOT’te sekiz ve dokuz sayidan olusan dizinin dogru olarak tekrarlanmasi
i¢in gerekli olan tekrar sayisi Ol¢iilmektedir. Sayilar birer saniye aralikla denege
okunmaktadir ve “basla” komutunun ardindan denegin diziyi ayni sirayla tekrar
etmesi beklenmektedir. Sayilar kayit formuna, denegin sdyledigi sirayla kaydedilir.
Bu islem denek diziyi 6grenene kadar tekrar eder. Her denegin 12 deneme hakki

vardir. Gorevi ardarda iki kez dogru olarak basardiktan sonra denemelere son
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verilmigtir. Testte {i¢ tip hata puan1 hesaplanmaktadir; eksik sayi, yer degistirme,

say1 tekrar1. Testten alinabilecek en yiiksek puan 24’°tiir (Karakas, 2004).

2.2.2.8. Raven Standart Progresif Matrisler Testi (Raven Standart Progressive
Matrices: RSPM)

Raven, Court ve Raven tarafindan ilk olarak 1938'de kullanima sunulmus,
1947 ve 1956 yillarinda teste bazi degisiklikler yapilmistir (Raven ve ark., 1993).
RSPM Tiirk¢e formu i¢in BILNOT Bataryasi’nin standardizasyonu kapsaminda

standart uygulama ve kayit formlar1 hazirlanmistir (Karakas ve ark.,1996).

RSPM, sozel olmayan analitik akil yiiriitme, problem ¢6zme, muhakeme,
dogru ve diizenli diisiinme, soyutlama, irdeleme ve zihinsel hiz1 6lgmektedir. RSPM bu
ozellikleri gerek sunum, gerekse de tepki bakimindan dil ve sdzel malzemeye
dayanmaksizin 6lgmektedir. RSPM, genel zekanin en iyi yordayicilart arasinda yer
almaktadir. RSPM aynm1 zamanda bir gorsel mekansal algilama testidir. Test
performansi ozellikle iki boyutlu nesneleri farkli agilardan zihinde canlandirma ve
degisimlemeyi icermektedir. Bu bakimdan testin, gorsel mekansal algilamanin

yonelim ve ozellikle gorsellestirme dgesini de 6lgtiigh diisiiniilebilir.

RSPM kitapgiginda toplam 60 madde vardir. Test maddeleri geometrik
sekillerden olugsmaktadir. RSPM'de bes set (A,B,C,D,E) ve her bir sette 12 madde
vardir. Her maddede, bir kism1 eksik olan problem sekil ve bir tanesi bu eksik kismi
tamamlayan secenek sekiller vardir. i1k iki set olan A ve B setlerinde secenek sekiller
altigar tane, daha sonraki C, D ve E setlerinde ise segenek sekiller sekizer tanedir. Her
bir setteki ilk madde denegin rahatlikla ¢ozebilecegi problemlerdendir. Fakat birinci
setten besinci sete dogru ve her set icinde de ilk maddeden son maddeye dogru testin

giicliik derecesi artmaktadir. Bu teste iliskin toplam dogru sayist analizlerde

kullanilacaktir (Karakas, 2004).
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2.2.3. Klinik Testler

2.2.3.1. Pozitif ve Negatif Sendrom Olgegi (PANSS)

Sizofreni veya diger psikotik bozukluklarda pozitif ve negatif belirtiler ile
genel psikopatolojiyi degerlendirmek ve bu belirtilerin diizeyini Olgmek igin
gelistirilmis yar1 yapilandirilmis bir goriisme 6lgegidir (Kay ve ark. 1987). Olgek,
toplam 30 maddeden olusur ve yedi puanli siddet degerlendirmesi igerir. Yedisi
pozitif sendrom alt Olgegine, yedisi negatif sendrom alt 6l¢egine ve geri kalan on
altist genel psikopatoloji alt Olcegine aittir. Tiirkce gegerligi ve giivenirligi

Kostakoglu ve arkadaglari tarafindan (1999) yapilmistir.

2.3. Islem

Giilhane Egitim ve Arastirma Hastanesi psikiyatri kliniginde ilk atak psikoz
tanis1 ile yatmakta olan hastalarin degerlendirilmesi iki ayr1 psikiyatri uzmani
tarafindan yapilmistir. Klinik goriisme ile hastanin 6n tanis1 degerlendirilerek, PANSS
uygulamalar1 yapilmigtir. Hastanin kendisi ve birinci derece yakinlarindan hastanin
Oykiisli ve hastalikla iligkili olabilecek bilgiler alinmistir. Psikotik atagin ilk atak
olup olmadiginin degerlendirimesinde hasta ve refakat¢i goriigmeleri, hastane ve
recete bilgi sistemi kayitlar1 kullanilmistir. Calisma kriterlerine uyan hastalarin
kendilerine ve/veya ailelerine calisma hakkinda bilgilendirme yapilarak onamlart
almmigtir. Calismaya alinma kosullarina uyan ve g¢alismayr kabul eden hastalar
klinige yatirildiklar1 dort giin i¢inde uyku c¢aligmasina ve test oturumlarina
alinmiglardir. Hastalarin {igiincli ve 6 ay kontrolleri planlanmigtir. Sagliklilardan da
yas ve egitim yili benzer erkek katilimcilardan calisma kriterlerini karsilayan

gontlliiler ¢alismaya dahil edilmistir.

Noropsikolojik testler, uyku kaydindan once veya ila¢ tedavisi
baslamadan uyku kaydindan hemen sonra hastalara uygulanmigtir. Saglikli

katilmcilarin noéropsikolojik testleri ayni sekilde uyku kaydinin olacagi giin veya
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sonraki giin seklinde planlanmustir. Pozitif ve Negatif Sendrom Olgegi hastaya

hastanede kaldig1 giinler i¢inde psikiyatri uzmaninca uygulanmustir.

Hasta uyku kaydi i¢in saat 20:30°dan sonra uyku laboratuarina getirilmistir.
Disaridan laboratuara gelmis olan kontrollere de saat 19:30 i¢in randevu verilmistir.
Hasta veya saglikli katilime1 Uyku Bozukluklarini Sorgulama Formunu doldurduktan
sonra yaklasik bir saat icerisinde teknisyen tarafindan gerekli elektrotlar baglanarak,
istedikleri zaman uyumak i¢in yataga yatabilecekleri sOylenmistir. Sabah uyanincaya

kadar uyku kayd1 alinmistir.

2.3.1. Uyku Kayd icin Hazirhk Asamasi

EEG elektrotlarinin yerlesim yerlerinin 6l¢imiinde “Uluslararas1t 10-20
Elektrot yerlestirme sistemi kullanilmistir. Katilimeilarin polisomnografi kayd: icin
gerekli olan elektrotlarin yerlestirilmesi belirli bir sira ve sistem iginde
yapilmaktadir. Asagida asama asama tanimlanan uyku kaydi hazirlik islemleri i¢in
Uyku Teknolojisinin Temelleri (2012) kitabindan faydalanilmistir. Cizelge 2.3°te

buna iligkin iglemler siras1 yer almaktadir.

Cizelge 2.3. Uyku calismasinda elektrotlarin yerlestirilmesine iliskin hazirlik agamasi (Uyku
Teknolojisinin Temelleri’nden, [2012] uyarlanmistir)

Kafatasinin 6l¢giilmesi

EEG elektrolarinin yerlerinin hazirlanmast

EEG elektrotlarinin yapistirilmast

EOG elektrotlarinin yerlerinin hazirlanmasi

EOG elektrotlarinin yapistirilmasi

Cene EMG’si elektrotlarinin yerlerinin hazirlanmasi
Cene EMG elektrotlarinin yapistiriimast

Nasal-oral termal sensoriin uygulanmasi

Nasal basing transdiiserinin uygulanmasi

EKG elektrotlarinin yapistirilmast

Gogiis ve karin respiratuvar indiiktans pletismografi kemerlerinin yerlestirilmesi

Sol ve sag bacak EMG elektrotlarinin yapistirilmasi

SN N N N N N Y Y N NN

Nabiz oksimetre sensoriiniin uygulanmast
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Montaj esnasinda bu amagla Oncelikle katilimcilarin kafatasi 6nden arkaya
dogru Ol¢iilmistiir. Nasion (burun c¢ukuru) inion (basin arka orta hattinda boynun
hemen tizeri) aras1 mesafe ol¢lilmiistiir. Bu mesafenin %10’u belirlenmistir. Nasiondan
yukart %10’luk kisim isaretlenmistir (Fpz hatt1). Bu elektrotlar (Fpl-Fp2) toprak
elektrotudur (ground electrodes). Buradan toplam mesafenin %20 kadar1 yukar1 dogru
cikilmis ve Fz hatti belirlenmistir. Buradan %?20’lik mesafe ¢ikilmis ve Cz hatti
isaretlenmistir, burast merkez noktasidir. Daha sonra bir yandan diger yana pre-
auricular noktalar (tragusun 6nii) arasinda Sl¢iim yapilmustir. Olgiilen noktanin yarist
isaretlenmis, Cz (tepe noktasi) ile kesistigi goriilmiistlir. Cz’nin her iki yanina %20’lik
kismina isaretler koyuldugunda C3 ve C4 noktalar1 belirlenmis olmaktadir. Son olarak
iniondan %10 yukar1 kistm Oz hatt1 olarak isaretlenmistir. Elektriksel olarak notr
alanlar olan kulagin arkasindaki mastoid kemigin tizeri mastoid elektrotlar yani

referans elektrotlar1 olarak (M1, M2) olarak isaretlenmistir (Sekil 2.2).

Sekil 2.2. Elektrotlarin montajinda kullanilan yiizdelik Olglimler (Berry, 2012’den
uyarlanmustir).

Elektrotlarin yerleri belirlendikten sonra elektrotlarin temasin1 daha iyi
yapmak i¢in bu bolgeler alkollii sivi ile temizlenmistir. Daha iyi temas igin

impedansin (direng) bes kilo-ohmun altinda olmasi onerilmektedir. Kiiciik kareler
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seklinde kesilen gazli bez, kollodyom ile islatilip elektrot {izerine yapistirilarak
basingli hava ile kurutulmustur. Goz elektrotlar1 her bir gézde dik kantusun bir cm.
lateraline ve sag g6z i¢in bir cm. iist, sol g6z igin bir cm. alt noktaya yerlestirilmistir.
Cene elektrotlarinin ilki EMG kaydi icin orta hatta mandibulanin asagi ucunun bir
cm yukarisina; diger iki elektrot mandibulanin alt ucunun iki cm asagisina iki cm
saga veya sola dogru yerlestirilmistir (Sekil 2.3). Nazal-oral termal sensorler,
burundan ve agizdan ¢ikan hava akiminin Glgiimiinde kullanilmak tizere burun
deliklerine agza yakin noktaya yerlestirilen “y” seklindeki termal sensorlerden

olugmaktadir. Elektrotlar baglandiktan sonra soldakiler sola, sagdakiler saga olmak

lizere teker teker ana baglanti kutusuna baglanmistir.

Sekil 2.3. EOG ve EMG yerlesimi (Berry, 2012 uyarlanmistir)

EKG elektrotlari, sag kol ve sol bacakta olmak iizere birer elektrot ekstremitelere
ve yine iki adet olarak gogiis kafesi lizerine yerlestirilmistir. Bacak EMG elektrotlari, sol
ve sag bacak tibialis anterior kasi (bacagin alt kisminda baldirm dig tarafinda) tizerine
yerlestirilmistir. Parmaga yerlestirilmis olan iist kisminda bir 151k kaynagi ve alt
kismmda da bir infrared 1sik sensorii olan mandala benzeyen bir cihaz olan nabiz
oksimetre sensorii, kanin oksijen saturasyonunun oOlglilmesini saglar. Bunu derinin
icinden gegen bir 151k yayarak yapar. Kanda oksijen azaldiginda kanin rengi degisir ve

nabiz oksimetre probundan g¢ikan 1518 bir kismmi bloke eder. Toplamda 15 kablo
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kutuya baglanmig, kablolar basin arkasinda “at kuyrugu” seklinde toplanmistir. Ana
baglant1 kutusu, hastanin boynuna dogru tutturulmustur. Kayit baslayacagi zaman kayit
kutusu tek bir soketle kayit sistemine baglanmstir.

Tiim elektrotlar ana baglanti kutusuna baglandiktan sonra impedans kontrol
edilmistir. Polisomnografide impedans, deri ile elektrotlarin temasinin bir 6l¢iistidiir.
Elektrotlarin impedansinin kontrol edilmesini saglayan gostergeler vardir ve bes kilo-
ohm altinda tutulmasi gereklidir. Hasta uyumak iizere yataga gegtiginde yaklasik 60
sn siiren bir sistem kalibrasyonu yapilmistir (bilinen bir dalga sinyali tiim kanallara
gonderilir). Tim elektrotlar uygun bir impedans ile baglandiktan ve biokalibrasyon
islemleri tamamlandiktan sonra kayit baslatilmistir Kayit basladiktan sonra
kanallardan gelen sinyalin temiz olup olmadigi monitdrden gorsel olarak kontrol

edilmistir.

Gece boyunca diizenli araliklarla saat kaydi, epok numaralandirma,
elektrotlarin ¢ikip ¢ikmadigi, viicut pozisyonu, kalp hizi, horlama veya anormal bir

durumun olup olmadigina iliskin kayitlar alinmistir.

2.3.2. Uyku Evrelerinin Skorlanmasi ve Uyku Igciklerinin Tespiti

AASM (American Academy of Sleep Medicine: AASM) klavuzuna gore
skorlama yapilmistir. Birinci evre uyku N1, ikinci evre uyku N2, {iglincii evre uyku
N3 olarak sembolize edilmektedir. Uyaniklhik W ve REM de R olarak
gosterilmektedir. Uyku evrelemesi i¢in 30 saniyelik epoklar kullanilir ve 6zelligine
gore her epok bir uyku evresine siniflanir. (Carskadon ve Dement, 2011).
Filtrelemede AASM standartlarina gore kullanilan diisiik ve yiiksek frekans degerleri
(high-low pass digital filter) sirasiyla EEG i¢in 0,3-35 Hz, EOG igin 0,3-35 Hz,
EMG igin 10-100 Hz, EKG i¢in 0,3-70 Hz olarak belirlenmistir. Her bir hastanin
bilgisayar destekli uyku skorlamasi ortalama 45 dk stirmektedir. EEG’de FFT (Fast
Fourier Transform) temelli spektral analiz ile frekans bandinda beynin elektriksel

aktivitesi ayristirilmisgtir.
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Uyku skorlamasi sirasinda asagida tanimlanan EEG o6zelliklerinden dalga
araligi, dalga aktivitesinin sekli ve lokasyon onemlidir (Keenan ve Hirskowitch,
2011).

1-Dalga araligi: EEG aktivitesi dominant siklik band araliklarina
ayrilmaktadir. Delta aktivitesi sikligi dort Hz’in altindaki beyin dalgalarini
kapsamaktadir. Uykuyla iliski olarak delta dalgasi, siklik spektrumunda en altta yer
almakta ve “yavag dalga” olarak adlandirilmaktadir. Yavas dalgalarin genligi yiiksek
(>75 mV) ve frekans1 disiiktiir (genellikle <2 Hz). Teta aktivitesi santral ve
temporalde oncelikli olarak gozlenir ve 4-7 Hz arasindaki dalgalar1 kapsar. Oksipital

alandan agirlikli gozlenen alfa aktivitesi 8-13 Hz araligindadir.

2-Dalga aktivitesinin sekli: Diiz, siniizoidal, keskin, diizenli ya da diizensiz
sekillerde olabilir. Ornegin; verteks keskin dalgalar, K kompleksleri, uyku igcikleri,

testere disi dalgalar form olarak ayrigmaktadir.

3-Lokasyon: Dalgalarin sacli derinin hangi kismindan agirlikli olarak
kaydedildigine, en yiiksek genlikli sinyallerin nereden alindigina isaret etmektedir.
Frontal (F), santral (C) ve okspital (O) bdlgelere yerlestirilen elektrotlardan alinan

kayitlar evreler hakkinda bilgi sunar.

Cizelge 2.4’te uyku skorlamasi sirasinda kaydedilen dalgalarin frekans, dalga
formu, lokasyon ve iliskili olduklar1 uyku evrelerine ait 6zellikleri yer almaktadir.
Uyku evreleri, EEG dalgalarinin  Ozellikleri ve dagilimi temel alinarak
tanimlanmaktadir. EEG aktiviteleri frekans (saniyedeki siklus sayist (cps, hertz

[Hz]), amplitiit (genlik) ¢ercevesinde ele alinarak degerlendirme yapilmaktadir.
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Cizelge 2.4. Uykuda kaydedilen dalgalarin 6zellikleri (Berry, 2012’den uyarlanmustir)

Dalga aralig1 Dalga formu g]isl Iylil Ez};l Ihzl\(/lrglgiliku

Alfa 8-13 Hz Siniizodial Oksipital N1, R, W,
]Sjﬂ‘(‘fl‘l‘(lt‘ag(‘ﬁl;}[;l;ar‘slk 47 Hz Karigik Her yerde N1, N2
Verteks keskin dalga <2 Hz Keskin Santral N1

K kompleksi >2 Hz Keskin Frontal N2
Uyku igcigi 11-16 Hz Siniizodial Santral N2
Yavas dalga aktivitesi 0,5-2 Hz Degisken Frontal N3
Testere disi dalgalar 2-6 Hz Ucggen-tirtikli Santral R

2.3.2.1. Uyku Evrelerinin Skorlamasinda Temel Prensipler

Kayitlar 30 sn’lik ardil zaman araliklarina (epok) boliintir. Her epok uyku
veya uyaniklik donemi olarak isaretlenir. Her bir epokta birden fazla donem varsa,
siire olarak hangi donem daha fazla yer kapliyorsa o sekilde skorlanir. Cizelge 2.5°te
AASM (American Academy of Sleep Medicine) uyku skorlamasi kurallarina iliskin

Ozet yer almaktadir.

Cizelge 2.5. AASM uyku skorlamasi kurallarina iliskin 6zet (Grigg-Damberger, 2009°dan
uyarlanmuistir)

1. Uyaniklik (W) déneminin skorlanmasi

a. Saglikli yetiskinlerin%80-90’1 uyanik ve gevsemis ancak gézler kapaliyken, oksipital alandan 8-13 Hz
sikliginda sinuzodial dalga aktivitesi gozlenir. Kisi uyarildiginda ve gozler agildiginda bu dalga kaybolur.
Buna dominant posterior ritm (DPR) veya dominant alfa ritmi denir.

b. Saglikli yetigkinlerin %10-20’sinde (DPR) alfa ritmi yoktur. Bu kisiler bazen“zay1f alfa iiretenler” olarak
adlandirilir.

c- “Zayif alfa tiretenlerde” EOG’de g6z kirpmalari, konjuge vertikal goz hareketleri, okuma g6z hareketleri
varsa W olarak skorlanabilir.

2. Uykunun baslamasinin skorlanmasi

a. Siklikla uyanikliktan uyku donemlerine (genellikle N1) yavas bir gegis olur ancak daha sonraki zamanlarda
tekrar uyanikliga geri doniilebilir. Uyanikliktan uyku baslangicini tespit etmek i¢in alfa ritmi kullanilir.
Eger bir epokta 15 saniyeden daha uzun alfa ritmi varsa kayitta bagka ne olursa olsun W olarak
skorlanmalidir (istisnai olarak yavas delta dalgalar1 varsa N3 olarak skorlanir). {1k epokta eger W harig
herhangi baska bir donem varsa uykunun baslamis oldugu kabul edilerek o donem skorlanabilir.

b. Uyanik ve gozler kapaliyken posterior ritm (DPR) iireten yetiskinlerde bu azaldiginda veya diisiik genlikli
karisik frekansl aktivite (LAMF) ile yer degistirdiginde (epogun %50’sinden fazlasinda) epok N1 olarak
skorlanir.

. Uykunun baslamasinin ilk isaretleri yavas goz hareketlerinin baglamasidir.

d. EOG degisiklikleri genellikle DPR’nin kaybolmasindan once gelisir

e. “Zayif alfa iiretenlerde” ilk olarak bunlardan herhangi biri basladiginda N1 olarak skorlanir: arka planda
yavas aktivite ile birlikte 4-7 Hz aktivite; verteks keskin dalgalar ve/veya yavag goz hareketleri.
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Cizelge 2.5. AASM uyku skorlamasi kurallarina iligkin 6zet (Grigg-Damberger, 2009’dan
uyarlanmistir) (Devami)

3. NREM doénemi N1 skorlanmasi

a. N1 doneminde genellikle tipik olarak 4-7 Hz arasinda EEG zemininde diisiik genlikli karisik frekanslt
aktivite gozlenir. Bazi kisimlar yavasken, bazi kisimlar hizlidir. Zemin aktivitesi olarak frontal, santral,
oksipital neredeyse ayni goriintiiyii vermektedir. Ek olarak diisiik cene EMG kas aktivitesi ve tonusu ve
EOG’de yavas g6z hareketleri gozlenir.

b. EOG de yavas g6z hareketlerinin varligi genellikle yetigkinlerde uykunun bagladigina igaret eder. Eger
yavas g6z hareketleri baslamigsa N1 olarak skorlanir. Tipik olarak ya 30 sn’lik epoklarin %50’sinden
fazlasin1 LAMF dalga oriintiisii ya da uyaniklikla iliskili DPR takip eder. Hemen arkasindan ise EEG’de
santral alanlarda maksimum degerde olan verteks keskin dalgalar belirir.

c. NI skorlamak i¢in LAMF aktivite, verteks dalga, yavas goz hareketleri kriterlerinden bir tanesi yeterlidir.
Cene EMG’si genellikle N1°de uyanikliktan daha diisiiktiir ancak N1 skorlamak i¢in gerekli kriterlerden
degildir.

4. NREM donemi N2 skorlanmasi

a. Epogun ya ilk yarisinda ya da 6nceki epogun ikinci yarisinda uyku igcikleri veya K kompleksleri varsa N2
olarak skorlanir.

b. Uyku igcikleri tipik olarak santral alanlarda maksimum degerdedir. Frontal alanlarda daha az ortaya ¢ikar.
Uyku igcikleri LAMF zemininde birden ortaya ¢ikar.

c. K kompleksleri frontal alanlardan maksimum degerdedir.

d. Uykudan uyanma bir K kompleksinin ¢ikmasina neden olur ve daha sonrasinda EEG’de “uyaniklik”
gozlenir. Bir uyarana yanit olarak ortaya ¢ikan ve W icinde degerlendirilen K kompleksi N2 olarak
skorlanmaz.

e. N3 kriterlerinin karsilanmadig1 durumda, uyaniklikla iliskili olmayan K kompleksleri ve uyku igcikleri
varsa N2 olarak skorlamaya baslanir.

f. Epoklar K kompleks veya igcik olmadan diisiik genlikli karigik frekansli EEG aktivitesi ise N2 olarak
skorlamaya devam edilir.

g. Bunlardan biri olursa N2 sonlandirtlir: N3, R veya W donemine gecis. Diisiik genlikli karisik frekansli EEG
olmadan) N1 olarak skorlanir. Ancak yavas goz hareketi yoksa N2 olarak skorlamaya devam edilir.

5. NREM dénemi N3 skorlanmasi

a. Yavas dalga aktivitesi 0,5-2 Hz arasinda, tepeden tepeye genligi >75 mV olan, en iyi frontal alanlardan
kaydedilen aktivitedir. Eger epoklarin herhangi birinin %20 ve iizeri yavas dalga aktivtesi kapsiyorsa N3
olarak skorlanur.
degisken olup, genellikle N2’den diisiik bazen REM’e benzerdir.

6. REM uykusunun skorlanmasi

a. Sunlarin hepsi goriildiigiinde REM olarak skorlanir: hizli goz hareketleri, diisiik genlik karisik frekans EEG
aktivitesi ve diisiik gene EMG tonusu.

b. Cene EMG’si tonusu diisiik kaldig: siirece, EEG diisiik genlik, karisik siklikta aktivite gosterdiginde, K
kompleksi goriilebilir, ancak hizli goz hareketleri ve diisiik EMG tonusu devam ederse REM olarak
skorlamaya devam edilir.

c¢. Diisiik genlikli karigik frekansli EEG aktivitesinin takip ettigi bir uyanma olsa bile eger gene EMG’si hala
diisiikse REM olarak skorlamaya devam edilir.

d. Bunlardan herhangi biri olursa REM skorlanmaz: W’ye veya N3’e gegis olur.

i. Cene EMG’sinin genligi REM’de goriilenin iizerine ¢ikarsa ve N1 i¢in kriterler karsilanirsa,
ii. Uyanma ve arkasindan diisiik genlikli karigik siklikta EEG aktivitesi ve yavas goz hareketleri
kaydedilirse N1 olarak skorlanir.
8. Major beden hareketlerinin skorlanmasi

a. 30 sn’lik epoklarin %50’sinden fazlasi hareket veya kas artefakti icerirse ve bu epoklarda herhangi bir alfa
ritmi goriilirse W olarak skorlanir. Major beden hareketleri genellikle uyaniklik veya en azindan daha hafif
bir uyku donemine gecis ile sonuglanir.
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2.3.2.2. Uyku Igciklerinin Saptanmasi (Spindle detection)

Bu caligmada gorsel skorlamaya ge¢gmeden Once igciklerin gorsel olarak
tespitine iliskin olarak bir uyku alaninda ¢alisan uzman gozetiminde egitim alinmais,
kayitlardaki igciklerin skorlanmasi asamasina bu egitim sonrasinda gecilmistir. Yine
bu agsama oOncesinde calisma Ornekleminden rastgele segilmis ikinci evre uyku
datasina ait yaklasik 5000 epok iizerinde gorsel olarak skorlama ve igcik saptama
caligmalar1 yapilmistir Her bir hasta ve kontrole iligkin igcik saptama islemi tiim data

toplandiktan sonra random olarak yapilmaistir.

Uyku kayitlar1 artefaktli oldugu igin analize dahil edilmeyen ii¢ kisiden sonra
nihai olarak 39 kisiye (19 saglikli kontrol ve 20 ilk atak psikoz) ait ikinci evre

uykusuna ait epoklarin her biri gorsel olarak sirayla taranmistir (Sekil 2.4).
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Sekil 2.4. Evre 2 (N2) ‘ye ait 30 saniyelik bir epok gorseli.

Gorsel olarak skorlama islemine baslarken oOncelikle C3-M2 kanali odak
alinmis ve EEG sinyalleri bandpass filtreleme ile 0,5-35 Hz (sensitivite=10 Hz)
arasinda filtrelenmistir (Sekil 2.5). Orneklem hiz1 bu band igin 200 Hz’dir ve gorsel

olarak igciklerin sayilmasi bu ham data iizerinden gergeklestirilmistir.
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0,3-35 Hz arasi
filtreleme

C3 M2 AN MA

C3 M2

cemr

Sekil 2.5. C3-M2 kanalina ait bandpass filtreleme 0,3-35 Hz araliginda (siyah renk)

Ayni zamanda C3-M2 kanali farkli bir kanaldan daha odak alinarak, 10-15
Hz arasinda filtreleme yapilmis (sensitivite=5 veya 10 Hz) ortiisen igcik aktiviteleri
tespit edilerek isaretleme sirasinda bu iki kanal arasindaki tutarliliktan

faydalanilmstir (Sekil 2.6).
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Sekil 2.6. C3-M2 kanalina ait daha dar bir aralikta bandpass filtreleme (10-15Hz) (mavi
renk)
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Isaretlenen her bir igcigin siire, ortalama ve tepe frekans ve genligine iliskin
degerler igcik isaretlendikten sonra otomatik olarak Fast Fourier Transformasyon ile

hesaplanmustir (Sekil 2.7).
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Sekil 2.7. C3-M2 kanalindan isaretlenen igcige iliskin hesaplanan frekans, siire, genlik
degiskenleri

Hesaplanan bu degerler baska bir bilgisayarda Excel dosyasina tek tek
kaydedilmistir. Bu amagla 39 katilimciya ait toplam 7773 dakikalik kayit (on bes bin
bes yiiz kirk alt1 epok) gorsel olarak taranmis ve saptanan toplam 7042 igcige ait
ortalama frekans, tepe frekans, siire, genlik manuel olarak kaydedilmistir. Bu

islemler dikkat gerektiren ve zaman ve emek acisindan uzun siiren islemlerdir.

2.4. Datanin istatistiksel Analizleri

2.4.1. Normal Dagilim Ozellikleri

Bu boliimde arastirmanin  yontem boliimiinde sozii  edilen islem
basamaklarina uygun olarak toplanan verilerin istatistiksel analizine iliskin yontem
ve sonuglar yer almaktadir. Tiim istatistikler IBM SPSS (Statistical Package for the

Social Sciences) 22 ile gergeklestirilmistir.
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Uyku parametreleri i¢in puanlarin dagilimlarini aragtirmak tiizere saglikli
katilimcilardan olusan kontrol grubu ve ilk atak psikoz hastalarindan olusan grubun
verilerine Shapiro-Wilk Normallik Testi uygulanmistir. Anlamlilik degeri p, 0,05’den
kiiciik olanlar normal dagilim gdstermiyor olarak kabul edilmistir. Cizelge 2.6,
Cizelge 2.7 ve Cizelge 2.8’de degiskenlerin normal dagilim analizi neticesinde

(I3

saptanan “p” degerlerine iliskin 6zet tablolar yer almaktadir.

Gruplar aras1 karsilastirmada normal dagilim gosteren verilerde bagimsiz
gruplar i¢in Student t-testi; normal dagilim gdstermeyen verilerde Mann-Whitney U

testi kullanilmistir. Anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul edilmistir.

Cizelge 2.6. Gruplarda uyku degiskenlerine iliskin normal dagilim 6zet tablosu

Normal dagilim gosteren Kontrol Ik atak psikoz
degiskenler P N p N
Toplam uyku siiresi (TUS) 0,065 21 0,359 21
Uyaniklik siiresi (WASO) 0,079 21 - -
Toplam REM siiresi 0,735 21 0,155 21
REM yiizdesi 0,989 21 0,108 21
Evre 1 siire (N1) 0,962 21 0,364 21
Evre 1 ylizde (N1%) 0,860 21 0,464 21
Evre 2 siire (N2) 0,051 21 0,231 21
Evre 2 ylizde (N2%) 0,874 21 0,064 21
Evre 3 siire (N3) 0,869 21 -

Evre 3 ylizde (N3%) 0,725 21 0,304 21
Uyku etkinlik indeksi (UEI) 0,178 21 - -
Igcik (Ssp) yogunlugu 0,307 19 0,179 20
Igcik (Ssp) genligi 0,387 19 0,862 20
Igcik (Ssp) siiresi - - 0,918 20
Igcik (Ssp) ortalama frekansi 0,140 19 0,202 20
Igcik (Ssp) tepe frekansi 0,815 19 0,473 20
Igcik (Ssp) aktivitesi 0,309 19 0,621 20
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Cizelge 2.7. Gruplarda noropsikolojik test puanlarina iliskin normal dagilim 6zet tablosu

Normal dagilim gosterendegiskenler Kontrol 1k atak pslkoz
p N p N
Stroop TBAG(SP) 1 0,096 19 0,065 16
SP3 0,114 19 - -
SP5 0,141 19 - -
:zlgls;:rl‘nSézel Ogrenme Testi (AVLT) 0,986 19 0.303 15
Toplam serbest hatirlama (TSH) 1 - - 0,172 15
TSH2 0,143 19 0,508 15
TSH 3 0,545 19 0,809 15
TSH 4 - - 0,173 15
TSH5 0,224 19 0,968 15
Geriye bozucu etki (GBE) 0,092 19 0,599 15
Ileriye bozucu etki (IBE) - - 0,599 15
Gecikmeli Hatirlama (GH) 0,650 19 0,209 15
Iz Siirme (IS) B - - 0,964 10
Kontrollii Kelime Cagrisim Testi
(KKCT) prosodik 0,83 . \ )
KKCT semantik 0,166 18 0,268 13
Raven Standart Progresif Matrisler
(RSPM) J 0,180 16 0,662 10
ge;:?fj:r Yetigkinler Zeka Testi (WAIS- 0,832 19 0,993 15
Wisconsin Kart Esleme (WCST) dogru - - 0,755 8
WCST yanlis - - 0,610 8
WCST Kkategori - - 0,064 8
WCST perseveratif tepki - - 0,563 8

54



Cizelge 2.8. Gruplarda normal dagilim gostermeyen degiskenlere iliskin 6zet tablo

Normal dagilhm gostermeyen degiskenler Kontrol Ik arak psikoz
p N p N
Yas 0,005 21 0,017 21
Egitim yil1 0,000 21 0,001 21
Uyaniklik siiresi (WASO) - - 0,000 21
REM latansi 0,003 21 0,001 21
Uyku latanst 0,019 21 0,007 21
Evre 3 siire (N3) - - 0,026 21
Uyku etkinlik indeksi (UEI) - - 0,046 21
Igcik (Ssp) siiresi 0,019 19 - -
Stroop Testi TBAG Formu (SP) SP2 0,004 19 0,013 16
SP3 - - 0,001 16
SP 4 0,004 19 0,000 16
SP5 - - 0,031 16
Toplam Serbest Hatirlama (TSH) 1 0,033 19 - -
TSH 4 0,043 19 - -
[leriye Bozucu Etki (IBE) 0,005 19 - -
Say1 Dizileri Ogrenme Testi (SDOT) 0,000 19 0,000 -
Iz Siirme (IS) A 0,000 19 0,011 10
Iz Siirme (IS) B 0,001 19 - -
Kontrollii Kelime Cagrigim Testi - - 0,038 13
(KKCT) prosodik
Wisconsin Kart Esleme Test (WCST) 0,000 16 - -
dogru
WCST yanlis 0,000 16 - -
WCST Kkategori 0,008 16 - -
WCST perseveratif tepki 0,000 16
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2.4.2. Gruplara Ait Puanlarin Karsilastrilmasi ve Korelasyon iliskilerinin

Incelenmesi

Toplam uyku siiresi, evre bir siiresi, evre bir ylizdesi, evre iki siiresi, evre iki
yiizdesi, evre li¢ yiizdesi, REM yiizdesi ve igcik yogunlugu, genligi, aktivitesi, frekans
degiskenleri Student t-testi ile karsilastirilmistir. Uyku etkinlik indeksi, uyaniklik siiresi
(WASO), uyku latansi, REM latansi, Evre 3 siiresi ve igcik siiresi Mann Whitney U testi

ile karsilastirtlmastir.

Ik atak psikoz ve kontrol grubuna ait Stroop Testi TBAG Formu (SP) 1; sitsel
Sozel Ogrenme Testi (AVLT) toplam, toplam serbest hatirlama (TSH) 2-5, geriye
bozucu etki (GBE), gecikmeli hatirlama (GH); Raven Standart Progresif Matrisler
(RSPM); Kontrollii Kelime Cagrisim Testi (KKCT) semantik; Wechsler Yetiskinler
Zeka Testi (WAIS-R) Sifre puanlari normal dagilim gosterdiginden Student t-testi ile,
diger tiim alt testler ise Mann Whitney U testi ile iki grup arasinda karsilastirilmustir.

[k atak psikoz grubunda sirastyla kontollerden anlamli olarak farklilasan ve
kontrollerden anlamli olarak farklilasmayan uyku parametreleri ile noropsikolojik test
puanlar1 korelasyon analizleri ile incelenmistir. Ayrica ilk atak psikoz grubunda
PANSS’1n alt boliimleri ile kontrollerden anlamli sekilde farklilasan ve farklilasmayan
uyku parametreleri ile néropsikolojik test puanlarina korelasyon analizleri yapilmustir.
Degiskenlerin her ikisinin de normal dagilim gosterdigi kosullarda Pearson Korelasyon

analizi, diger kosullarda Spearman Rho analizi yapilmistir.
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3. BULGULAR

Arastirmaya dahil edilen katilimcilarim yas ve egitim siiresine iligkin bulgular
Cizelge 3.1’de sunulmustur. Her iki degisken bakimindan kontrol ve hasta gruplar

arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildir.

Cizelge 3.1. Arastirmaya katilan katilimcilarin yag ve egitim siirelerinin kargilagtirmasi

Degisken Grup Ortalama | Medyan Minimum | Maksimum p* N
+SS u
22,71
Kontrol 21 19 29 21
) 3,45 0,567
Yas (y1
ilk atak 22,66 243,00
. 22 20 28 21
psikoz 2,39
12,57
Kontrol 12 8 16 21
191 0,071
Egitim (Yil)
ilk atak 11,23 159,50
. 12 8 16 21
psikoz 2,71

Mann Whitney U *

3.1. Uykunun Makro ve Mikro Degiskenlerine iliskin Bulgular

Cizelgelerden 3.2-3.5’de kontrol ve ilk atak psikoz gruplarina iligkin bulgular

sunulmustur.

Makro degiskenlerden uyku devamliligini gosteren parametrelerden toplam
uyku stiresi (p=0,141), uyaniklik siiresi (p=0,706) ilk atak psikoz grubunda kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak farkli degildir. Uyku etkinlik indeksi (p=0,057) ilk
atak psikoz grubunda daha diisiik olma egilimindedir. Uyku latansi parametresi ise
ilk atak psikoz grubunda kontrollere gore istatistiksel olarak anlamli sekilde

uzamistir (p=0,020) (Cizelge 3.2).

57




Cizelge 3.2. Uyku devamliligina iliskin parametrelerin aritmetik ortalama, standart sapma,

medyan degerleri ve gruplar arasi karsilastirma sonuglari

Degisken Grup Ortalama Standart Medyan Minimum p
Sapmay Maksimum t/u
Kontrol 369,00
. 408,43 26,56 416,5
Toplam uyku siiresi N=21 452,10 0,1412
(dk) flk atak psikoz 253,00 t=1,514
388,51 54,13 403,50
N=21 476,50
Kontrol 5,00
14,47 8,71 12
N=21 36,50 0,020°
Uyku latans1 (dk) [ _
11k atak psikoz 5,50 U=313,00
26,11 19,50 21
N=21 83,00
Kontrol 6,50
30,19 20,11 26
Uyamklik siire (dk) N=21 74,00 0,706°
WASO Ilk atak psikoz 6,30 U=235,00
41,09 39,37 22,90
N=21 131,70
Kontrol 83,70
o 90,66 4,63 90
Uyku etkinlik N=21 98,40 0,057°
indeksi (%6) Ilk atak psikoz 60,00 U=145,00
84,32 9,95 88,00
N=21 97,40

T-testi @
Mann Whitney U ®

Makro degiskenlerden uyku yapisina ait degiskenlerden NREM evrelerinin

bulgulart Cizelge 3.3’te sunulmustur. ilk atak psikoz grubunda evre bir uyku siiresi

(p=0,188) ve bu uykunun toplam uyku siiresine orani olan N1%’si degismemistir

(p=0,082). Buna karsilik evre iki uykusunun siiresi (p=0,001) ve N2%’si (p=0,006)

bu grupta kontrole gére anlamli olarak azalmis bulunmustur. Evre ti¢ uykusunda ise

stire (p=0,116) ve yiizde olarak (p=0,683) ilk atak psikoz ve kontrol grubu arasindaki

fark istatistiksel olarak anlamli degildir.
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Cizelge 3.3. Uyku yapisindan NREM’e iligkin parametrelerin aritmetik ortalama, standart
sapma, medyan degerleri ve gruplar arasi karsilagtirma sonuglari

Degisken Grup Ortalama | Standart | Medyan Minimum p
Sapmay Maksimum t/u
Kontrol 41,78 19,50
12,58 41
N=21 68,50 0,1562
Evre 1 siiresi (dk) —
11k atak psikoz 49,82 15,00 t=-1,452
22,06 50,00
N=21 110,50
Kontrol 10,27 4,70
3,19 10,30
N=21 16,00 0,0822
Evre 1 yiizdesi | llk atak psikoz 12,82 3,70 t=-1,946
5,07 13,30
N=21 25,90
Kontrol 209,33 176,50
23,44 207
N=21 270,00 0,001
Evre 2 siiresi (dk) —
11k atak psikoz 177,76 108,50 t=3,719
31,04 176
N=21 224,00
Kontrol 51,29 40,90
5,26 51,60
N=21 64,00 0,0062
Evre 2 yiizdesi | llk atak psikoz 46,00 26,40 t=2,903
6,48 46,20
N=21 55,70
Kontrol 85,41 46,50
22,79 88,50
N=21 135,00 0,116°
Evre 3 siiresi (dk) —
11k atak psikoz 76,61 16,50 U=158,00
29,60 76,50
N=21 167,00
Kontrol 20,81 11,00
4,98 22,50
N=21 29,90 0,6832
Evre 3 yiizdesi | ilk atak psikoz 19,99 4,10 t=0,412
7,63 19,80
N=21 40,70

T-testi @
Mann Whitney U ®
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Uyku yapisinin gostergelerinden bir digeri olan REM evresine ait bulgular
Cizelge 3.4’te gosterilmistir. REM latansi (p=0,399), REM siiresi (p=0,188) ve REM
yiizdesi (p=0,082) bakimindan kontrol ve ilk atak psikoz gruplar1 arasinda anlamh
bir fark yoktur.

Cizelge 3.4. Uyku yapisindan REM’e iliskin parametrelerin aritmetik ortalama, standart
sapma, medyan degerleri ve gruplar arasi karsilagtirma sonuglari

Ortalama | Standart Minimum p
Degisken Grup Medyan
Sapmax Maksimum t/u
Kontrol 42,50
82,59 33,10 77,50
N=21 191,50 0,399°
REM latans1 (dk)
Tlk atak psikoz 29,50 U=187,00
84,02 50,32 66,50
N=21 195,00
Kontrol 38,00
71,90 17,68 75
N=21 114,70 0,188?
REM siiresi (dk) | ilk atak psikoz 10,00 t=-1,349
84,30 38,23 95,50
N=21 151,00
Kontrol 10
17,52 3,81 17,70
N=21 26,20 0,0822
REM yiizdesi | ilk atak psikoz 2,30 t=-1,804
21,16 8,39 22,30
N=21 34,00

T-testi @
Mann Whitney U ®

Uykunun mikro degiskenlerinden olan uyku igciklerine yonelik bulgular

.....

.....

.....

(p=0,345), tepe frekans (p=0,693), ortalama genlik (p=0,460) ve igcik aktivitesi

(ortalama genlikx siire) (p=0,142) bakimindan anlamli bir fark elde edilmemistir.
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sapma, medyan degerleri ve gruplar arasi karsilagtirma sonuglari

Degisken Gruplar N Ortalama | Standart | Medyan P
Sapmay t/u

Uyku igcigi yogunlugu Kontrol 19 1,03 0,38 0,93 0,0382

ilk atak Psikoz | 20 0,78 0,32 0,77 t=2,154

Kontrol 19 12,85 0,43 12,84 0,3452
Ortalama frekans (Hz) -

Ik atak Psikoz | 20 12,71 0,41 12,66 t=0,957

Kontrol 19 13,15 0,49 13,18 0,6932
Tepe frekans (Hz) -

I1k atak Psikoz | 20 13,09 0,40 13,04 t=0,229

Kontrol 19 38,19 4,97 38,55 0,460?
Genlik (mV) -

Ik atak Psikoz | 20 36,41 9,31 35,05 t=0,749
) Kontrol 19 1,09 0,19 1,07 0,041°
Igcik stiresi (sn) -

Ilk atak Psikoz | 20 0,96 0,12 0,99 U=145,00
Igcik aktivitesi Kontrol 19 40,49 7,68 41,24 0,1422

Ilk atak Psikoz | 20 35,60 12,05 34,58 t=-1,499

T-testi®
Mann Whitney U ®

3.2. Noropsikolojik Test Puanlarina Iliskin Bulgular

Kontrol grubuna ve ilk atak psikoz grubuna dikkat, bilgi isleme hizi, bellek,
O0grenme, yonetici islevler, genel yetenek alanlarini1 degerlendirmek amaciyla sekiz
adet noropsikolojik testten olusan bir batarya uygulanmustir. Ilk atak psikoz
grubundan bes kisi, kontrol grubundan iki kisi c¢esitli sebeplerle bu testleri
alamamustir. Ayrica her testi her katilimciya uygulamak miimkiin olmamuistir.
Asagidaki Cizelge 3.1-3.8’de iki gruba ait ndropsikolojik test puanlarma iliskin
aritmetik ortalama, medyan degerleri ve istatistiksel karsilagtirmalar yer almaktadir.
Gruplar arasi karsilastirmada normal dagilim gosteren verilerde bagimsiz gruplar i¢in
Student T-testi; normal dagilim gostermeyen verilerde Mann-Whitney U testi
kullanilmigtir. Yapilan analizler neticesinde tiim test puanlarinin kontrol grubu ile ilk
atak psikoz grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde (p<0.05) farklilastig

goriilmektedir.
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Stroop Testi TBAG Formu’nda (SP) 1. karta ait siire puan1 (SP1) (p=0,001),
2. karta ait siire puan1 (SP2) (p=0,000), 3. karta ait siire puant (SP3) (p=0,005), 4.
karta ait siire puani (SP4) (p=0,022), 5. karta ait siire puani (SP5) (p=0,001)
istatistiksel olarak anlamli diizeyde ilk atak psikoz grubunda kontrol grubundan daha
uzundur (Cizelge 3.6). Siire puan1 ortalamalarinin ilk atak psikoz grubunda kontrol
grubuna gore tiim kartlarda daha uzun olmasi performansin daha kétii olduguna
isaret etmektedir. Ilk atak psikoz grubunda SP puanlar1 okuma hizinin ve bilgi isleme
hizinin yavasladigina, odaklanmis ve secici dikkat siire¢lerinin bozulduguna ve
yonetici islevlerden bozucu etki altinda algisal kurulumu-tepkiyi degistirme ve

inhibisyon siireglerinde kusurlar olabilecegine isaret etmektedir.

Cizelge 3.6. Stroop Testi TBAG Formu siire puanlarinin aritmetik ortalama, standart sapma,
medyan degerleri ve gruplar arasi kargilagtirma sonuglari

Degisken | KontroIN=19 i1k atak psikozN=16 p
Ortalama Min Ortalama Min
Alt test Medyan Medyan t/u
+SS Maks +SS Maks
8,04 6,61 12,20 7,52 0,0012
SP1 8,01 12,70
1,12 11,12 3,88 22,70 t=-4,464
8,57 7,00 12,85 6,24 0,000°
SP2 8,20 12,14
1,56 13,12 5,30 26,80 U=254,50
11,41 9,21 17,73 10,63 0,005
SP3 10,80 14,95
1,78 14,90 7,67 40,60 U=266,00
15,16 9,00 25,67 13,30 0,022°
SP4 13,58 21,97
4,82 30,00 16,01 80,80 U=255,00
21,40 11,80 35,79 18,00 0,001
SP5 21,94 33,50
6,30 39,00 15,39 79,00 U=253,00

SP:Stroop Testi TBAG Formu

T-testi @
Mann Whitney U ®

Iz Siirme Testi’ne ait kontrol grubu ve hasta grubun “siire” puanma iliskin
aritmetik ortalama, standart sapma, medyan degerleri Cizelge 3.7’de yer almaktadir.

Cizelge incelendiginde ilk atak psikoz grubunun her iki uygulama da (A ve B
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formlar1) (p=0,000) siire puaninin kontrol grubunun puanlarindan anlamli olarak
daha uzun oldugu yani testi daha uzun siirede tamamladiklar1 goriilmektedir.
Hastalarda dikkat-konsantrasyon, bilgi isleme hizi, motor hiz, goérsel tarama
alanlarinda (A formu) ve yonetici islevlerde (B formu) sorunlar olabilecegi

gorilmistir.

Cizelge 3.7. Iz Siirme Testi siire puanlarmnin aritmetik ortalama, standart sapma, medyan
degerleri ve gruplar arasi karsilastirma sonuglari

Degisken Kontrol N=19 i1k atak psikoz N=10 p*
Ortalama | Medyan Min Ortalama | Medyan Min U
Alt test +SS Maks +SS Maks
iz Siirme A 29,58 24,13 18 65,32 53 25,88 0,000
14,31 75 39,13 150 166,50
iz Siirme B 68,89 60 42 174,74 166,65 49 0,000
27,08 150 73,92 300 170,00

Mann Whitney U *

WAIS-R (Wechsler Yetiskinler icin Zeka Testi-Revize) Sifre alt testinde dogru
isaretlenen hedef uyarici sayisi hesaplanmaktadir. Cizelge 3.8’de WAIS-Sifre
Testi’nde eslestirilen dogru rakam-semboliin hasta grupta kontrollere gore anlamli
olarak daha az oldugu goriilmektedir (p=0,000). Buna gore hastalarin bilgi isleme
hizi ve motor hizlarinin sagliklilardan daha yavas oldugu; gorsel algi-6grenme

stireclerinde sorunlar olabilecegi diisliniilmektedir.

Cizelge 3.8. WAIS-R Sifre alt testine iliskin aritmetik ortalama, standart sapma, medyan
degerleri ve gruplar arasi karsilastirma sonuglari

Kontrol N=19 ilk atak psikoz N=15
e *
Degisken Ortalama| Medyan Min Ortalama| Medyan Min P
4SS Maks +5S Maks t
WAIS-R Sifre 56,36 58 24 29,33 30 9 0,000
dogru toplam 13,86 80 11,38 50 6,096

WAIS-R:Wechsler Yetiskinler icin Zeka Testi-Revize
T-testi *
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Kontrolli Kelime Cagrisim Testi (KKCT) bir dakika siire igerisinde iiretilen
kelime sayis1 toplamidir. Cizelge 3.9°da zihinsel esneklik ve akiciligi degerlendiren
testin toplam puanmna iligkin aritmetik ortalama, standart sapma, medyan degerleri
yer almaktadir. Cizelge incelendiginde ilk atak psikoz grubunda prosodi (p=0,000)
ve semantik (p=0,000) kategorilerde kelime {iretme sayilarin istatistiksel olarak
daha diisiik oldugu goriilmektedir. Hastalarda sozel akicilik, zihinsel esneklik,
zihinsel-semantik organizasyon, diisiinme hizi, bilgi isleme hizi, kategori degistirme

alanlarinda bozulmalar tespit edilmistir.

Cizelge 3.9. KKCT’ne iliskin aritmetik ortalama, standart sapma, medyan degerleri ve
gruplar arasi karsilastirlma sonuglart

Degisken Kontrol N=19 Psikoz N=13
p
Ortalama Min Ortalama Min
Alttest Medyan Medyan t/uU
+SS Maks +SS Maks
KKCT- prosodik 40,94 21 17,23 8 0,000°
42 17
K,A,S harfleri 13,36 69 8,12 39 U=10,50
KKCT- semantik 20,00 9 12,53 4 0,000?
20,50 14
Hayvan kategorisi 4,02 27 4,85 19 t=4,668

KKCT: Kontrollii Kelime Cagrisim Testi

T-testi®
Mann Whitney U®

Cizelge 3.10°da yonetici islevleri degerlendiren Wisconsin Kart Esleme
Testi’nin (WCST) toplam dogru, yanlis, tamamlanan kategori ve perseveratif tepki
puanlarina iliskin aritmetik ortalama ve standart sapma degerleri yer almaktadir.
Testte her katimliciya 128 kartin tamami uygulanilmistir (6 kategori tamamlansa da
devam edilmistir). Ik atak psikoz grubunun dogru toplami (p=0,001) ve
tamamladiklar1 kategori sayist puanlar1 (p=0,000) kontrol grubundan istatistiksel
olarak anlamli sekilde daha diisiik, hata puanlar1 (p=0,000) ve perseveratif tepkileri

(p=0,000) ise kontrol grubundan anlamli olarak daha yiiksektir. Kavram olusturma,
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mantiksal diisiinme, strateji kullanma, problem ¢6zme, karmagik dikkat alanlarinda

yani yonetici islevlerde probleme isaret etmektedir.

Cizelge 3.10. WCST’ye (128 Kkart) iligskin aritmetik ortalama, standart sapma, medyan
degerleri ve gruplar arasi karsilastirma sonuglari

Degisken Kontrol N=16 Psikoz N=8
p*
Ortalama Min Ortalama Min
Alttest Medyan Medyan U
+SS Maks +SS Maks
101,73 48 68,12 41 0,001
WCST dogru 104 65
16,16 117 21,99 104 12,00
24,53 10 60,12 30 0,000
WCST yanhs 22 63
16,11 78 21,24 87 113,00
8,46 2 3,25 1 0,000
WCST kategori 9 2
2,19 11 2,37 7 5,50
WCST perseveratif 15,50 1 9 43,62 . 16 0,000
tepki 2,14 42 7,31 72 119,50

WCST: Wisconsin Kart Esleme Testi
Mann Whitney U *

Isitsel Sézel Ogrenme Testinde (AVLT) toplam serbest hatirlama (TSH)
(p=0,000); bes denemenin her birine iliskin hatirlama (TSH 1-5), geriye bozucu etki
(GBE) (p=0,000), ileri bozucu etki (IBE) (p=0,001) ve gecikmeli hatirlama (GH)
(p=0,000) alt testlerinin dogru toplami olmak iizere toplam 9 puani bulunmaktadir
(Cizelge 3.11). Bes deneme neticesinde isitsel olarak 6grenilen toplam kelime sayisi
incelendiginde, ilk atak psikoz grubunun 6grenme denemelerindeki basarilarinin daha
diisiik oldugu ve iki grubun istatistiksel olarak farklilastign goriilmektedir. Bu fark
anlik bellegin olciildiigii ilk denemeden (TSHI1) 6grenme denemelerinin sonuncusu
olan besinci denemeye (TSHS) kadar kaydedilmistir. Ayrica ilk atak psikoz grubu
ileriye (IBE) ve geriye doniik (GBE) olarak bozuculardan daha olumsuz
etkilenmektedir. Ogrenilen malzemeyi hatirlamaya dayanan, 20 dakika sonra basarili

olarak kodladiklar1 kelimelerden ne kadarimi geri ¢agirabildiklerini iceren “gecikmeli
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hatirlama” (GH) alt testinde de ilk atak psikoz grubu anlamli olarak daha diisiik puan

almis, daha az hatirlayabilmistir.

Cizelge 3.11. AVLT’ye iliskin aritmetik ortalama, Standart sapma, medyan degerleri ve
gruplar arasi karsilastirma sonuglart

Degisken Kontrol N=19 Ik atak psikoz N=15
Ortalama Min Ortalama Min P
Alttest Medyan Medyan t/u

+3S Maks +3S Maks

49,31 35 34,46 20 0,0002
AVLTtoplam 50 34

6,88 60 7,13 45 t=6,150

6,36 4 4,80 3 0,011°
TSH1 6 5

1,73 9 1,32 7 U=70,50

9,52 7 6,66 4 0,000?
TSH2 10 7

1,61 13 1,87 10 t=4,778

10,73 7 6,93 3 0,000?
TSH3 10 7

1,85 14 2,05 11 t=5,672

10,94 8 7,86 5 0,000°
TSH4 11 8

1,50 13 1,59 11 U=25,50

11,73 8 8,20 4 0,0002
TSH5 12 8

2,05 15 2,07 12 t=4,966

10,47 7 6,13 2 0,000?
GBE 11 6

2,31 15 2,38 11 t=5,332
. 5,94 4 4,20 1 0,001°
IBE 6 4

0,97 7 1,52 7 U=47,00

9,89 5 5,26 2 0,0002
GH 10 5

2,51 14 2,40 10 t=5,432

AVLT: Isitsel Sozel Ogrenme Testi; TSH: Toplam Serbest Hatirlama; GBE: Geriye Bozucu Etki; IBE:
Ileriye Bozucu Etki; GH: Gecikmeli Hatirlama

T-testi @
Mann Whitney U ®

Cizelge 3.12°de sekiz veya dokuz sayidan olusan bir dizinin 6grenilmesini
iceren Sayr Dizileri Ogrenme Testinin (SDOT) gruplara ait toplam puanina iliskin
aritmetik ortalama, standart sapma, medyan degerleri yer almaktadir. Cizelge

incelendiginde kontrol grubunun toplam puana iliskin ortalamasinin ilk atak psikoz
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grubundan istatistiksel olarak daha yiiksek oldugu (p=0,000) ve hasta grupta isitsel

ogrenme kusurlarinin oldugu goriilmektedir.

Cizelge 3.12. SDOT e iliskin aritmetik ortalama ve standart sapma, medyan degerleri ve
gruplar arasi karsilastirma sonuglart

Kontrol N=19 ilk atak psikoz N=16
p*
Degisken Ortalama Min | Ortalama Min
Medyan Medyan U
+SS Maks +SS Maks
SDOT 18,36 4 3,68 0 0,000
20 0,00

Toplam puan 4,60 24 6,22 18 15,00

SDOT: Say1 Dizileri Ogrenme Testi
Mann Whitney U *

Raven Standart Progresif Matrisler (RSPM) Testinde “toplam puan”
hesaplanmistir. Cizelge 3.13°te genel yetenek testi olan RSPM Testi puanlarinin ilk
atak psikoz grubu kontrol grubuna gore anlamli olarak daha diisiik oldugu
goriilmektedir (p=0,000). Hastalarda sozel olmayan analitik akil yliriitme, problem
¢ozme, muhakeme, dogru ve diizenli diisiinme, soyutlama, irdeleme ve zihinsel hiz

alanlarinda yani genel yeteneklerinde yetersizlik kaydedilmistir.

Cizelge 3.13. RSPM testine iliskin aritmetik ortalama ve standart sapma, medyan degerleri
ve gruplar arasi karsilastirma sonuglari

Kontrol N=17 ilk atak psikoz N=10
Degisken p*
Ortalama Min Ortalama Min
Medyan Medyan t
+SS Maks +SS Maks
RSPM Toplam 48,81 33 33,50 24 0,000
50,50 32,50
dogru sayisi 8,78 60 6,20 43 4,797

RSPM: Raven Standart Progresif Matrisler
T-testi
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3.3. Porzitif ve Negatif Sendrom Olcegi’ne (PANSS) iliskin Bulgular

PANSS 1 yani pozitif belirtiler alt dlgeginde sanrilar, diisiince daginikligi,
varsanilar, taskinlik, biiyiikliikk duygulari, siiphecilik, diigmanca tutum belirtileri

yedili likert 6l¢ek olarak (yok-¢ok agir) degerlendirilmektedir.

PANSS 2 yani negatif belirtiler alt Ol¢ceginde duygulanimda kiintlesme,
duygusal i¢ce ¢ekilme, iliski kurmada giicliik, izolasyon, soyut diisiinme gii¢liigii,
konusmanin akici ve kendiliginden olmasinin kaybi, stereotipik diisiinme belirtileri

yedili likert 6l¢ek olarak (yok-¢ok agir) degerlendirilmektedir.

PANSS 3 genel psikopatoloji alt 6l¢eginde ise bedensel kaygi, anksiyete,
sucluluk, gerginlik, manyerizm ve viicut durusu, depresyon, motor yavaslama,
isbirligi kuramama, olagandisi diisiince icerigi, yonelim bozuklugu, dikkat azalmasi,
yargilama-iggorii eksikligi, irade bozuklugu, diirtii kontrolsiizliigli, zihinsel asir
ugras, sosyal kaginma gibi maddelerden olusmakta, yedili likert 6lgek olarak (yok-
cok agir) degerlendirilmektedir.

Asagida her bir alt 6lgekten ve PANSS toplam puanindan hastalarin almis
olduklar1 puanlarin ortalama ve standart sapma degerleri goriilmektedir. PANSS 2
(p=0,025) disinda diger PANSS alt boliimleri normal dagilim gostermistir (Cizelge
3.14).

Cizelge 3.14. Ilk atak psikoz grubunda PANSS puanlarina iliskin aritmetik ortalama,
standart sapma ve normal dagilim degerleri

Ortalama +9S Minimum | Maksimum | Normallik (p)
PANSS 1 (+) 20,65 4,24 12 26 0,190
PANSS 2 (-) 25,75 5,31 19 39 0,025
PANSS 3 48,00 7,34 35 67 0,543
PANSS T 94,50 11,15 73 117 0,803

PANSS: Pozitif ve Negatif Sendrom Olgegi; 1:Pozitif Belirtiler; 2: Negatif Belirtiler; 3: Genel
Psikopatoloji; T: Toplam puan
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3.5. Uyku Parametreleri, Noropsikolojik Test Puanlar1 ve PANSS Olgegine
Mliskin Korelasyon Bulgular1

[lk atak psikoz grubunda sagliklilardan anlamli olarak farklilastig1 tespit
edilen uykunun makro ve mikro parametreleri ile noropsikolojik testler arasinda
korelasyon iliskisi incelenmistir (Cizelge 3.18). Ilk atak psikoz grubunda uyku
latansinin artmas: Isitsel S6zel Ogrenme Testi toplam puani (r=-0,526) ve gecikmeli
hatirlama (r=-0,603) iizerine olumsuz yansimistir. Uykuya geg¢me siiresi uzadikga

.....

ortalamasi KKCT-prosodik ile negatif korelasyon goéstermistir (r=-0,701). Uyku

.....

korelasyon iligkisi bulunmamustir.

Cizelge 3.18. Ik atak psikoz grubunda kontrollerden anlamli olarak farklilasan uyku
parametreleri ve test puanlari arasi1 korelasyon degerleri

Uyku latans1 | Evre 2% UylV(u 1ECEL Igcik siiresi
yogunlugu
AVLT toplam -0,526° -0,1062 -0,27% -0,4582
N=15 0,044 0,706 0,350 0,099
AVLT GH -0,603° -0,1732 -0,0302 -0,4652
N=15 0,017 0,541 0,919 0,094
KKCT-prosodik -0,198° -0,215° -0,228° -0,701°
N=13 0,516 0,481 0,455 0,008

AVLT: Isitsel Sozel Ogrenme Testi; GH: Gecikmeli Hatirlama; KKCT: Kontrollii Kelime Cagrisim
Testi

Pearson katsayis1 2 ve Spearman Rho katsayis1 °

[lk atak psikoz grubunda sagliklilardan anlamli olarak farklilasmayan
uykunun makro ve mikro parametreleri ile noropsikolojik testler arasinda korelasyon
iliskisi incelenmistir (Cizelge 3.19). Ilk atak psikoz grubunda evre 1 yiizeyel uyku
yiizdesinin artmasi belirli bir kategoriden kelime iiretmeye dayali KKCT-semantik
(r=-0,568) performansi iizerine olumsuz yansimaktadir. Yavas dalga uykusu N3%

artmasi ise inhibisyon bozucu etkiye diren¢ ve dikkati degerlendiren SP5 siire
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puanlarina azalma yani performansta artma seklinde yansimaktadir (r=-0,558). Yine

N3 % artmast KKCT-semantik puanlarinda artis olarak yansimaktadir (r=0,578).

Cizelge 3.19. Ik atak psikoz grubunun sagliklilardan farklilasmayan uyku parametreleri ile
noropsikolojik test puanlari arasit korelasyon degerleri (sadece anlamli korelasyon iligkisi
bulunan uyku ve test parametreleri gosterilmistir)

Evre 1% Evre 3%
Kontrollii Kelime Cagrisim Testi-semantik | -0,568° 0,578°
N=13 0,043 0,038
Stroop Testi TBAG Formu 5 0,063° -0,558°
N=16 0,816 0,025

Pearson katsayis1 2 ve Spearman Rho katsayis1 °

PANSS alt boliimleri ile ilk atak psikoz grubunun sagliklilardan anlamli
olarak farklilasan uyku parametreleri arasindaki korelasyona bakildiginda, pozitif
belirtileri degerlendiren PANSS 1’in uyku latansi (r=-0,519) ve N2% ile (r=-0,476)
negatif yonde iligki gosterdigi bulunmustur. Pozitif belirtilerin artmasi1 uyku
latansinde kisalma, N2%’sinde azalma olarak yansimaktadir. Diger parametreler

arasinda anlamli bir iliski tespit edilmemistir (Cizelge 3.20).

Cizelge 3.20. Ilk atak psikoz grubunun PANSS puanlar1 ve sagliklilardan anlamli olarak
farklilastig1 uyku parametreleri arasi korelasyon degerleri

PANSS 1(+) PANSS 2 (-) PANSS 3 PANSS T

Uyku latanst -0,519 0,227 0,083 20,045
N=21 0,019 0,337 0,728 0,864
Evre 2 % -0,4762 20,000 -0,260° -0,329°
N=21 0,034 0,096 0,268 0,157
Uyku igeigi 20,2422 -0,111° -0,4458
yogunlugu 0,317 0,651 -0,378° 0,056
N=20 ! ! 0111 ’

igcik siiresi -0,187" -0,097" 0,035" -0,216"
N=20 0,444 0,693 0,886 0,374

PANSS: Pozitif ve Negatif Sendrom Olgegi; 1:Pozitif Belirtiler; 2: Negatif Belirtiler; 3: Genel
Psikopatoloji; T: Toplam puan

Pearson katsayis1 2 ve Spearman Rho katsayis1 °
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PANSS alt bolimleri ile ilk atak psikoz grubunun sagliklilardan anlamli
olarak farklilasmadigi uyku parametreleri arasi korelasyona bakildiginda negatif
belirtileri degerlendiren PANSS2 N1% ile pozitif yonde (1=0,464) ve N3% ile
negatif yonde (r=-0,461) iliskili bulunmustur. Negatif belirtilerin siddeti arttik¢a
derin olan f{iglincli evre uyku yiizdesi azalmakta, yilizeyel olan birinci evre uyku
yiizdesi artmaktadir. PANSS toplam (r=-0,459) artis1 igcik genligi iizerine olumsuz
yansimuistir. Psikotik belirtilerdeki artis igcik genliginde azalma olarak yansimaktadir
(Cizelge 3.21). PANNS3 ile uyku degiskenleri arasinda anlamli bir korelasyon

iligkisi bulunmamastir.

Cizelge 3.21. Ilk atak psikoz grubunun PANSS puanlari ve sagliklilardan anlamli olarak
farklilagsmayan uyku parametreleri arasi korelasyon degerleri

PANSS1(+) | PANSS2 () |PANSS3 | PANSST
Evre 1 % -0,238 0,464 -0,121 0,003?
N=21 0,313 0,039 0,612 0,989
Evre 3 9% 0,373 -0,461° -0,128 -0,063?
N=21 0,105 0,041 0,590 0,792
Genlik -0,273 -0,205° -0,370 -0,4592
N=20 0,258 0,401 0,119 0,048

PANSS: Pozitif ve Negatif Sendrom Olgegi; 1:Pozitif Belirtiler; 2: Negatif Belirtiler; 3: Genel
Psikopatoloji; T: Toplam puan

Pearson katsayis1 2 ve Spearman Rho katsayis1 °

[k atak psikoz grubunda PANSS puanlari ile noropsikolojik test puanlart
arasindaki iligki incelendiginde pozitif belirtilerin odaklanmig dikkat ve inhibisyonu
dlgen SP5 siire puanlariyla negatif yonde iliskili (r=-0,544); 6grenme (SDOT) ve
bellek siiregleriyle (AVLT toplam) (r=0,781; r=0,605) ve KKCT-semantik (r=;0,865)
ile pozitif yonde iligkili oldugu bulunmustur. (Cizelge 3.22). Pozitif belirtilerdeki
artts goreli olarak negatife gore bozucu etkiye direng, Ogrenme, Semantik

organizasyon ve hatirlama performansi ile pozitif korelasyon gostermistir.
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PANSS negatif belirtiler ise 6grenme (SDOT) ve bellek (AVLTS5) ile negatif
yonde (r=-0,537; -0,561) iliskili bulunmustur. Negatif belirtiler arttik¢a sozel bellek
ve 6grenme test performansi diismektedir. Aymi sekilde zihinsel esneklik ve sozel
akicilik, semantik organizasyona duyarli Kontrollii Kelime Cagrisim Testi puanlar
(KKCT) negatif belirtiler ile negatif yonde korelasyon gostermis (r=-0,592) yani
negatif belirtiler arttikga test basarisi diismiistiir (Cizelge 3.22).

PANSS 3 genel psikopatoloji alt 6l¢egi psikomotor hiz, gérsel tarama, gorsel
O0grenme siireclerine duyarli WAIS-sifre alt testi puanlar1 ile negatif yonde iliskili

bulunmus (r=-0,547), belirtiler arttik¢a performans azalmistir (Cizelge 3.22).

Cizelge 3.22. 1lk atak psikoz grubunun PANSS puanlar1 ve ndropsikolojik test puanlari
arast korelasyon degerleri

PANSS 1(+) PANSS 2 (-) PANSS 3
AVLTT 0,6052 -0,529P -0,187
N=15 0,022 0,052 0,522
AVLTS 0,509a -0,561° -0,365?
N=15 0,063 0,037 0,199
SDOT 0,781° -0,537° -0,325P
N=16 0,001 0,039 0,238
SP5 -0,544° 0,250° 0,160°
N=16 0,036 0,369 0,570
KKCT-semantik 0,865a -0,592° -0,043?
N=13 0,000 0,042 0,895
WALIS sifre 0,3592 -0,052° -0,5472
N=15 0,208 0,860 0,043

PANSS: Pozitif ve Negatif Sendrom Olgegi; 1:Pozitif Belirtiler; 2: Negatif Belirtiler; 3: Genel
Psikopatoloji; AVLT: Isitsel Sézel Ogrenme Testi; T: Toplam puan; SDOT: Say1 Dizileri Ogrenme
Testi; SP: Stroop Testi TBAG Formu; KKCT: Kontrolli Kelime Cagrigim Testi

Pearson katsayis1 2 ve Spearman Rho katsayis1 °
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4. TARTISMA

Calismada ilk atak ilag¢ kullanmayan non-afektif psikoz hastalarinin makro ve
mikro uyku Ozellikleri ve hastalarin norobiligsel fonksiyonlari incelenmistir. Ek
olarak ilk atak psikoz grubunda uyku parametreleri, noropsikolojik test puanlari,

PANSS skorlar arasindaki iliskiler arastirilmistir.

[lk atak hastalarin ve saglikli katilimcilarin iki gece uyku kayitlar1 alinmustir.
Her iki gruba dikkat, bilgi isleme hiz1 ve psikomotor hiz, yonetici islevler, bellek,
Oogrenme ve genel yetenek siireglerini degerlendirmek amaciyla sekiz adet

noropsikolojik test uygulanmistir.

Orneklem, kadin deneklerin menstriiel sikluslarinin uyku parametrelerini
etkileyebilmesi nedeniyle erkek katilimcilardan olusturulmustur. ilk atak psikoz
grubunda yas ortalamasi 22,66 yil; sagliklilarda 22,71 yildir. Egitim stireleri toplam
yil olarak ilk atak psikoz grubunda 11,23 yil, sagliklilarda 12,57 yil olarak
hesaplanmistir. Gruplar bu oOzellikleri bakimindan istatistiksel olarak benzer
bulunmustur. Alanyazinda ilk atak psikoz hastalarinin yas ortalamasi bizim
orneklemimizle benzer olup, genellikle erkeklerde 20’11 yaslarin basi ilk psikotik atak
icin kritik géziikmektedir. Egitim stireleri ise sizofreni hastalarinda bozuklugun bir
0zelligi olarak daha kisadir (Ramirez ve ark., 2010). Ancak mevcut 6rneklemde yas
ve egitim siireleri degiskenlerinin noropsikolojik testlerin istatistiksel olarak
karsilastirilmasinda karistirict etki yaratmamasi bakimindan saglikli ve ilk atak
psikoz gruplarinda benzer olmasina dikkat edilmistir. Hastalarin alt1 aylik takibinde
dokuz hastanin sizofreni, alti hastanin sizofreniform tanisi aldigi goriilmiistiir. Kisa
psikotik atak tanisi alan hasta bulunmamaktadir. Alt1 hasta kontrollerine gelmedigi
icin takibi ve gerekli klinik degerlendirmeleri yapilamamis; sizofreniform veya

sizofreni ayrimina gidilememistir.

Orneklemde hastalik siddeti daha onceki uyku ¢alismalarindakiler ile benzer

sekilde orta diizey olarak degerlendirilmistir (PANSS ort=94,50) (Leucht ve ark.,
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2005). Uyku laboratuarlarinda uyku kaydi esnasinda kullanilan elektrotlara ve
laboratuar kosullarina hastalarin uyum saglayabilmesi icin hastalarin asir1 daginik

olmamasi ve pozitif belirtilerinin ¢ok yliksek olmamasi tercih edilmektedir.

Hastalarin ve sagliklilarin madde kullanim 6ykiisii bulunmamaktadir. Uyku
kaydr yapilan gecelerde uyku yapisini etkileyebilecek diger faktorler de (kafein ve
sigara tliketimi, gibi) kontrol altina alinmaya calisilmistir. Hastalarin psikotik atak
gecirdikleri ve daha oOnce tibbi tedavi almadiklari ve bunun ilk atak oldugu
konusunda Kklinik konsensus olustuktan sonra hastalarin ¢alismaya dahil olmak

isteyip istemedikleri sorgulanmistir.

4.1. Uykunun Makro Parametrelerine iliskin Bulgularin Tartisiimasi

Mevcut calismada ilk atak psikoz hastalarinda uyku latansi kontrol grubundan
anlamli olarak daha uzun bulunmustur. Bu durum psikoz grubunun sagliklilardan
daha ge¢ uykuya daldiklarim1 gostermektedir. Uyku yapist incelendiginde ilk atak
psikoz grubunun evre iki uyku yiizdesinin kontrol grubundan daha kisa oldugu
gorilmiistiir. Uyku etkinlik indeksi ise ilk atak psikoz grubunda daha diisiik olma
egilimindedir. Ayrica pozitif belirtilerin negatiflere goére uyku latans1 ve evre iki
uyku yiizdesi iizerine yansimasi negatif sekilde olmustur. Pozitif belirtiler arttikga
uyku latansi kisalmis, evre iki uyku yilizdesi azalmistir. Negatif beliritlerdeki artis ise

evre bir uykusunda artma ve evre ii¢ uykusunda kisalma olarak yansimaistir.

Son 20 yilda sizofrenide polisomnografi arastirmalarina iligkin ti¢ meta analiz
calismast yapilmistir: Birincisi 1992 yilinda 12 c¢alisma ve 239 katilimciyr
icermektedir (Benca ve ark., 1992). Istatistiksel olarak anlamli tek bulgu hastalarda
REM latansinin azalmasidir. Ikinci meta analiz 2004 yilinda 652 katilimciy
icermektedir (Chouinard ve ark., 2004). Bulgulara gore sizofreni hastalarinda uyku
latansinda artma, toplam uyku siiresinde azalma, uyku etkinliginde azalma
olmaktadir. Ilag kullanmayan hastalarda uyaniklik siiresinde artis ve ikinci donem

uyku yiizdesinde azalma kaydedilmistir.
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Son olarak 2017 yilinda yapilan meta analiz ¢aligsmasi (Chan ve ark., 2017)
daha kapsamli ve sistematik sekilde c¢alismalar1 degerlendirmis, istatistiksel giicii
daha fazla goziikmektedir. Toplam 574 (yas ort=29,3) hasta ve 515 (yas ort 27,8)
saglikli katilimer incelenmistir. Hastalik siddeti orta diizey olarak tanimlanmis ve
erkekler 6rneklemin % 80’ini olusturmustur. Orneklem ilagsiz, ila¢ kullanimini
birakmis ve ila¢ kullanan olarak iice ayrilmistir. ilagh hastalarda uykuya dalma
siiresi daha uzun, ikinci donem uyku yiizdesi daha fazla, REM yiizdesi daha az
bulunmustur. Ila¢ kullanan ancak calismadan 6nce ilagsiz olan (ilag kullanimini
birakmis) hastalarda ise toplam uyku siiresi daha kisa, uykuya dalma siiresi daha
uzun, uyku etkinligi daha az, toplam uyaniklik siiresi ve birinci dénem uyku
yiizdesi daha fazla bulunmustur. Ikinci, iiciincii dénemler ise hastalarda daha kisa
bulunmustur. Ilagsiz hastalardan elde edilen sonuglara gére ise, hastalarda toplam
uyku siiresi daha kisa, uykuya dalma siireleri daha uzun, uyku etkinlikleri daha
diistik, toplam uyaniklik siireleri daha fazla bulunmustur. Uyku yapisinda anlaml

bir fark bulunmamistir (Chan ve ark., 2017).

Alanyazin incelendiginde, ilagsiz ve ilk atak sizofreni ¢aligmalarindan elde
edilen ortak bulgu uykunun baslatilmasinin ve siirdiiriilmesinin bozulmasi seklindeki
polisomnografik bulgulardir (Benson, 2015). Bunlardan uyku latansinin artmasi,
uyaniklik stirelerinin artmasi, uyku etkinliginin azalmasi degisen oranlarda gozlense
de en sik bildirilen bulgulardir (Chounard ve ark., 2004). Pek ¢ok ¢alismada uyku
etkinliginde ve toplam uyku siiresinde azalma, uyku latansinda artma oldugu rapor
edilmistir (Cohrs, 2008). Uykunun baslatilmas: ve siirdiiriilmesinin bozulmasi
sizofreninin patofizyolojisinde temel belirtilerden biridir. Bizim g¢alismamizda da
uyku latans1 hastalarda anlamli olarak artmistir. Negatif belirtilere gore pozitif
belirtilerin artmasinin uyku latansina kisalma olarak yansimistir. Ek olarak uyku

etkinlik indeksi de daha diisiik olma egiliminde bulunmustur.

Alanyazin incelendiginde yavas dalga uykusunun, evre iki uykusunun ve
REM uykusunun siire veya yiizdesine, REM latans ve yogunluguna iligkin daha az
tutarli bulgu vardir (Benca ve ark., 1992; Chouniard ve ark., 2004; Poulin ve ark.,
2003). Ilk atak sizofreni hastalarinda uyku yapisinda degisiklige iliskin bulgular
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calismalarda bildirilmis ancak meta analizlerde dahil olmak iizere tutarli bir sonuca

ulasilamamustir (Benson, 2015; Chouinard ve ark., 2004; Waters ve Manoach, 2012).

Psikotik bozukluklar baglaminda, 1990’l1 yillardan itibaren yiiriitiilen
calismalarin bazilarinda yavas dalga uykusunda azalma rapor edilmisken (Keshavan
ve ark., 1990), digerlerinde boyle bir bulgu elde edilmemistir (Hudson ve ark., 1993;
Tandon ve ark.,, 1992; Yetkin ve ark.,2011).

Keshavan ve arkadaslar1 (1998) sizofrenide yavas dalga uyku bozulmalarinin
frontal alanlardaki disfonksiyon ile iliskili olabilecegini rapor etmislerdir. Prefrontal
korteksin senkronize yavas dalga aktivitesinin olugmasinda 6nemli rolii oldugu
disiiniilmektedir ve yavas dalga uykusuna 6zgili dalgalar en yogun frontal alandan
kaydedilmektedir (Finelli ve ark., 2001). Sizofrenide frontal alanlarda disfonksiyon
olduguna dair hipotez nérobilissel (Wong ve Van Tol, 2003), nérofizyolojik (Molina
ve ark., 2005) ve noroanatomik ¢alismalardan (Pantelis ve ark., 2003) gelen bulgular
ile desteklenmektedir.

Sizofreni hastalarinda uyku degisimleri ile pozitif ve negatif belirtilerin
siddeti arasinda iliski olabilecegini gosteren kanitlar vardir (Cohrs, 2008) ve bu
baglamda uyku bozukluklarinin sizofreninin patofizyolojisinde potansiyel rolii
oldugu iddia edilmektedir (Keshavan ve Tandon, 1993; Monti ve Monti, 2005). Hig
ilag kullanmamus sizofreniklerde ve ila¢ kullanimini birakanlarda negatif belirtiler ile
yavas dalga uykusu arasinda negatif korelayon elde edilmistir (Ganguli ve ark., 1987,
Keshavan ve ark., 1995). Bizim g¢alismamizda da negatif belirtiler arttik¢a, evre 3
uyku yiizdesi azaliyor bulunmustur. Azalmis yavas dalga uykusunun ve artmis
negatif belirtilerin beyin metabolizmasinda azalma veya beyin atrofisiyle iligkili
olabilecegi soylenmektedir. Sizofenide serebral ventrikiillerde hacim artisinin yavas
dalga uykusu ile negatif korelasyon gosterdigi rapor edilmistir (Keshavan ve ark.,
1995).

Ilagsiz ve akut hastalar incelendiginde ise REM parametrelerinin ¢ogunlukla

farklilasmadig1 goriilmektedir (Chan ve ark., 2017; Forest ve ark., 2007). Mevcut
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arastirmada da iki grup arasinda tiim REM parametreleri benzer olarak bulunmustur.
Psikotik semptomlar alevlenmeden hemen 6nce REM siiresinin arttigi, belirtilerin
alevlenmesiyle birlikte birden distigiinii rapor eden c¢alismalar vardir. REM
yogunlugunda artigla ilgili olarak ise bu artisin tedaviyi birakmak ile iliskili
olabilecegini, ¢ilinkii bu yondeki bulgularin ¢ogunlukla iki-dort hafta arasinda ilag

tedavisi almayan grupta gézlendigi bildirilmistir (Tandon ve ark., 1992).

Calismalarda REM latansinin azaldigini bildiren bulgular oldugu kadar
(Poulin ve ark., 2003; Chouinard ve ark., 2004) degismedigini gosteren (Forest ve

ark., 2007) bulgular da vardir. Bizim ¢alismamizda da REM latans1 degismemistir.

Ikinci donem uyku yiizdesi bizim c¢aliymamizda hastalarda azalmis olarak
kaydedilmistir. Manoach ve ark. (2014) ¢alismasinda ise artmis bulunmustur. Bizim
calisgma bulgularimiz Chouinard ve ark. (2004) meta analiz ¢alisma sonuglarini
desteklemektedir. Ayrica pozitif belirtilerdeki artis N2%’ne azalma olarak
yansimistir. Uykunun siirekliliginin  bozulduguna iliskin bir gosterge olarak

degerlendirilmistir.

Sizofreni 6rnekleminde diger psikiyatrik bozukluklara gére uyku arastirmalari
baglaminda daha az tutarli bilgi vardir. Literatiirde sonuclar aras1 farkliligin
sebeplerinden bazilar1 tan1 grubunun ve hastaliin heterojen yapisi, ilag¢ etkisi,
hastalik siiresi, hastalifin fazi, yas, orneklemin toplandigi kaynak ve demografik
farkliliklar olarak rapor edilmektedir. Ozellikle atipik antipsikotiklerin ikinci donem
uyku siiresini ve toplam uyku siiresini artirdigi soylenmektedir (Monti ve Monti,
2004). Hastalarda ilag etkisi ciddi bir sorun olarak goriilmektedir. Bu etkiler gz
oniinde bulundurularak bizim ¢alisma hastalarimiz hig ilag¢ kullanmamis hastalardan
olusmustur. Ayrica uyku donemlerini skorlamaya iligkin kriterlerde de zaman iginde

degisimler olmasi karsilastirmalar1 zorlastirmaktadir (Yang ve Winkelman, 2006).
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4.2. Uykunun Mikro Parametrelerine iliskin Bulgularin Tartisilmasi

.....

Sizofrenide uyku yapismin  mikro degiskenlerinden uyku igcigi
parametrelerinde farklilasma oldugu ¢alismalarda rapor edilmistir (Ferrarelli ve ark.,
2007, 2010; Goder ve ark., 2015; Manoach ve ark., 2014). Uyku igciklerinin
yogunlugu, sayisi, koheransinda dramatik diisiisler oldugu bildirilmistir (Wamsley ve
ark., 2012). S6z konusu bu ¢alismalar ilag tedavisi almis olan sizofreni hastalariyla

.....

calismalardir.

Ilagsiz hastalarla yapilan iki ¢alismada ise (Paulin ve ark., 2003; Forest ve
tespit edilmemistir. Forest ve arkadaslarinin 6rnekleminde yer alan 11 katilimcinin
sekiz tanesinin Paulin ve arkadaslarimin 6rnekleminde kullanilan ile ayni oldugu

bildirilmistir.

Manoach ve ark. (2014), yilinda yaptig1 ¢calismada ise ilk atak ilagsiz sizofreni
hastalarinda ve onlarin birinci derece akrabalarinda igcik bozulmalart tespit
edilmistir. Bu bulgular yani hastalik belirtileri tasimayan akrabalarda da kaydedilen

.....

olamayacag tartismasini dogurmustur.

Mevcut calismada uyku igciklerinin gorsel olarak kaydedilmesine karar
verilmistir. Bu sekilde gorsel olarak evre iki uykusuna ait 30 sn’lik epoklarda igcik
taramasi yapilmustir. ik atak psikoz grubunda istatistiksel olarak igcik yogunlugunun
daha az oldugu; igcik siiresinin daha kisa oldugu tespit edilmistir. Ayrica hastalik
siddetini gdsteren PANSS toplam puani arttikga i18cik genliginin azaldigi
goriilmistiir. Bir ¢alismada sizofreni hastasi, diger psikiyatrik hasta grubu ve saglikli
kontrol grubu karsilastirilmistir. Benzer sekilde sizofreni grubunda diger iki gruptan
anlamli olarak azalan santroparyetel alanda igcik genligi; prefrontal alanda igcik

stiresi elde edilmistir (Ferrarelli ve ark., 2010).
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Uyku igcigi yogunlugunun sizofrenide azalmasinin talamik retikiiler
¢ekirdekte bir disfonksiyon ile iliskili olabilecegi tartisilmaktadir (Ferrarelli ve
Tononi, 2011; Manoach ve ark., 2015). Ek olarak Ellison-Wright ve ark. (2008),
meta analiz calismasinda ilk atak ve kronik sizofreni hastalarinda benzer sekilde
talamus, amigdala-unkus ve insula, anterior singulat ve inferior prefrontal giyrusda
gri madde hacimlerinde azalma oldugu ve bunun talamorkortikal dongiide

disfonksiyona isaret ettigi rapor edilmistir.

Voltaja bagimli TRN noéronlarinin 6zellikleri iyi tamimlanmustir. Pek ¢ok
noron gibi TRN hiicreleri dinlenim membran potansiyelleri “tonik” modda
ateslenmektedir ve bu esnada diisiik esik degere sahip kalsiyum kanallar1 inaktiftir.
TRN noronlar1 hiperpolarize oldugunda ise bu kanallar deaktiftir ve ndronlar
patlayic1 tarzda ateslenme oOzelligi gosterir. Bu modda, depolarizasyon yapan bir
girdi T tipi Ca?* kanallarim acar, diisiik esik degerde Ca®* dikensi dalgalara ve ritmik
patlayici tarzda aksiyon potensiyellerine sebep olur. TRN’de ritmik patlayici aktivite,
talamokortikal relay néronlarda dikensi-patlayici (spike-burst) tarzda inhibisyona yol
acar (Steriade, 2006).

Uyku igciklerinin islevine iligkin goriisler halen arastirilmaktadir. Uyku
igciklerinin fonksiyonlarindan baslicalari; sinaptik plastisite, bellek konsolidasyonu,
uykunun stabilitesinin saglanmasi ve digsal uyaranlarin baskilanmasi ile ilgili
olanlardir (Diekelmann and Born, 2010; Liithi, 2014). Mevcut ¢alismada hastalarda
ikinci donem uyku yiizdesindeki azalmaya paralel olarak igcik yogunlugunun da
daha az olmasi hastalarda uykunun siirekliligine ve stabilizasyonuna iliskin sorun

oldugunu diisiindiirmektedir.

Uyku igcikerinin bilissel siirecglerle iliskisi pek ¢ok calisma ile gosterilmistir.
Uyku igciklerinin sayisidaki ve sigma giiclindeki artis, daha iyi algisal ve analitik-
entellektiiel beceriler ile iliskili bulunmustur (Fogel ve ark., 2007). Uyku igciklerinin
yogunlugunun (Bodizs ve ark., 2005; Fogel ve ark., 2007); sikhigimin (Geiger ve ark.,
2011; Gruber ve ark., 2013); aktivitesinin (Schabus ve ark. 2006) zeka ve genel

yetenek ile pozitif korelasyon iliskisi gosterdigi bildirilmistir. Ancak sizofrenide
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hastalik ile bozulan igcik mekanizmasi ve biligsel siireglerdeki bozulma paralel
olarak veya her hastada esit diizeyde etkilenmeyebilir ve korelasyon analizlerine
yansimayabilir. Ayrica hastaligin bilinen heterojen yapisi da bu sonuglarda etkili
olmus olabilir. Hastalik siddeti arttik¢a igciklerin genligi azaliyor bulunmus ancak
testlerde boyle bir iligkiden ziyade negatif belirtilerdeki artis bazi testlerin puanlaria
olumsuz yansiyor bulunmustur. Uyku igciklerinin entellektiiel kapasite igin
norofizyolojik isaret¢i olabilecegi sdylenmektedir. Ancak hastalarin premorbid zeka
diizeylerini tespit etmek bizim ¢alisma desenimizde miimkiin degildir. Her ne kadar
hastalarda sagliklilara gore igcik yogunlugu azalsa ve ciddi bilissel yetersizlikler
kaydedilse de bu iki degisken arasinda iliskiyi bizim orneklemimizde kaydetmek
ile bir alt test (KKCT-prosodik) hari¢ korelasyon iliskisi elde edilememistir. igcik
stiresinin artmasi sozel akicilik ve zihinsel esneklik {izerine olumsuz yansimistir.

Paradoksal goriinen eldeki bu veri ile spesifik bir yorumda bulunmak oldukga giictiir.

Uyku igciklerinin uykuya bagli bellek konsolidasyonunda prosediirel bellek
(Walker ve ark., 2005; Fogel ve Smith, 2011; Nishida ve Walker, 2007) ve dekleratif
bellek (Clemens ve ark., 2005; Schabus ve ark., 2008) ile iliskili olarak 6nemli rolii
oldugu rapor edilmektedir. igciklerin kortikal piramidal ndronlara biiyiik miktarda
kalsiyum girisi sagladigi bunun da sinaptik plastisite i¢cin gerekli olan hiicre ici
kalsiyum bagimli kanallar1 harekete gecirdigi diisiiniilmektedir (Sejnowski ve
korelasyon bulunamamistir. Calisma desenimiz uyarinca bellek testleri ile uyku
igcikleri aras1 iliskiyt yakalamak zor goziikmektedir. Ciinkii bu konudaki
caligmalarda genellikle herhangi bir modalitedeki malzemenin 6gretilmesinin
ardindan uykudaki igcik yogunlugu degisiklikleri ve bu degisikliklerin ertesi giinkii

hatirlama oranlari ile iliskisine bakilmistir (Goder ve ark., 2015).
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4.3. Noropsikolojik Testlere liskin Bulgularin Tartisilmasi

Uygulanan noropsikolojik test puanlarinin tiimiinde yani dikkat, bilgi isleme
hiz1 ve psikomotor hiz, yonetici islevler, 6grenme, bellek, genel yetenek siireclerinde

ilk atak psikoz grubunda sagliklilara gore yetersizlikler tespit edilmistir.

Sizofrenide norokognitif bozulmalar sizofreninin baslica ¢ekirdek belirtileri
arasindadir (Bowie ve Harvey, 2005; Bozikas and Andreou, 2011; Heinrichs and
Zakzanis, 1998; Kenny ve Friedman, 2002). Sizofreni ve saglikli gruplar ile yapilan
karsilagtirmalar degerlendirildiginde pek cok alana yayilmis bilissel yetersizlikler
oldugu goriilmektedir (Bilder ve ark., 2000). Biligsel bozulmalarin hastaligin
prodromal ve akut donemlerinde (ilk atak veya sonraki ataklarda) devam ettigi
bulunmustur (Pukrop ve ark., 2006). Psikoz gelismesi i¢in yiiksek riskli kisilerde
(Barbato ve ark, 2013; Frommann ve ark., 2011) ve hastalik bulgusu olmayan
akrabalarinda dahi (Habets ve ark., 2008; Kuha ve ark., 2007) bazi silik biligsel

yetersizlikler oldugu bulunmustur.

Zanelli ve ark. (2010), epidemiyolojik 6rneklemde yaptigi ¢ok merkezli bir
calismada ilk atak psikotik bozukluk doéneminde dort tani grubundan hastalarin
noropsikolojik testleri karsilastirilmistir. Bunlar; sizofreni (N=65), bipolar bozukluk
veya mani (N=37), depresif psikoz (N=39) ve diger psikotik bozukluklar (N=46)
gruplaridir. Her bir hasta grup saglikli kontrollerle karsilagtirildiginda sizofreni
grubunun yaygin sekilde ve tim alanlarda saglikli gruptan ve diger gruplardan daha
kotii performans gosterdigi goriilmiistiir. Hastaliktan etkilendigi diisiiniilen siiregler;
kelime bilgisi, okudugunu anlama, sayi-sembol, genel yetenek, yonetici islevler,
kelime akiciligi, kategori akiciligi olmustur. Bu ¢alismada kullanilan testler bizim
calismamizda kullanilan testlerin ¢ogunlugu ile ortiismektedir ve sonuglar tutarlidir.
Ek olarak s6z konusu calismada, negatif belirtilerin siddetindeki artis daha koti
biligsel performans ile iliskili bulunmustur. Bizim ¢aligmamizda da bellek, 6grenme

ve semantik organizasyon i¢in bu yonde bulgular elde edilmistir.
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Alanyazinda ilk atak psikoz bulgulart degerlendirildiginde yine hastalarda
bellek, yonetici islevler, planlama, dikkat alanlarinda bozulma oldugu gosterilmistir
(Bilder ve ark., 2000; Rodriguez-Sanchez ve ark., 2007; Saleem ve ark., 2013).
Dickinson ve ark. (2007), meta analiz ¢alismasinda tiim alanlarda sagliklilara gore

orta ve ileri diizeyde etki biiyiikliigiinde (effect size) bozulma tespit edilmistir.

Bu calismada da sagliklilara gore ilk atak psikoz grubunda tiim biligsel
siireclerde yetersizlik tespit edilmistir. Ayrica genel yetenegi degerlendiren Raven
Standart Progresif Matrisler testi puanlar1 da daha diisiik bulunmustur. Tartismanin
daha sistematik olmasi i¢in ¢alismada kullanilan testler dikkat, bilgi isleme hizi,
yonetici islevler, bellek, 6grenme seklinde gruplandirilarak ilgili literatiir baglaminda

asagida tartisilmastir.

4.3.1. Dikkat Siireclerine iliskin Bulgular

Dikkat siireglerine duyarli Stroop Testi TBAG Formu’nda (SP) iz Siirme A
ve B’de siire puanlari anlamli olarak ilk atak psikoz gurubunda daha uzun
bulunmustur. Bu baglamda odaklanmis dikkat, secici dikkat, dikkatin kaydirilmasi

alanlarinda yetersizlikler olabilecegi ortaya konmustur.

Sizofrenide dikkat alaninda ciddi bozulmalar oldugu uzun yillardir tizerinde
durulan bir bulgudur (Elvevag ve ark., 2000; Nuechterlein ve ark., 2004). Luck ve
Gold (2008) sizofrenide dikkatin yonlendirilmesi, dikkatin kaydirilmasi, ilgisiz
uyaranin baskilanmasi alanlarinda bozulmalar oldugu bildirmistir. Dikkatin bu
alanlar1 ozellikle TRN ile iligkili siire¢lerdir. TRN’nin duyusal kapilama, bozucu
etkilerin baskilanmasi, yukaridan asagi islemlerin yoOnettigi duyusal sec¢im
stireglerinde 6nemli rolii oynadigi bilinmektedir (Ahrens ve ark., 2015; Halassa ve
ark., 2014; Wimmer ve ark., 2015). Sizofreni hastalarinda bu alanlarda ciddi

bozulmalar oldugu rapor edilmistir.
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Dikkat, bilgi isleme siirecinde modulator role sahiptir. Bu sebeple bu alandaki
bir yetersizligin diger biligsel silireclerde de yetersizliklere yol acabilecegi
distiniilmektedir. Dikkat alanindaki bozulmalarin sizofrenide kaydedilen global
bozulmalar ile iliski i¢inde olabilmesi igin dikkatin pek ¢ok biriminde yetersizlik
olmasi gerekmektedir. Bilgi islemenin bu erken evresindeki bozukluk ise dogal
olarak bilgi isleme siirecinin daha sonraki evrelerini etkilemektedir (Karakas ve
Aydin, 1999). Mevcut ¢alismada da dikkatin farkli birimlerinde bozulmalar oldugu

gorilmistiir.

Uyku parametrelerinden yavas dalga uykusu azalmasi, odaklanmis ve segici
dikkat, inhibisyon siireclerine duyarli SP5 kartinda siire puanlarinda artma olarak
yansimis, yani performanstaki bozulmayla iliskili bulunmustur. Sizofrenide dikkat
alanindaki bozulma ile yavas dalga uyku miktarinin azalmasi baska galismalarda da
gosterilmistir (Forest ve ark., 2007; Orzack ve ark., 1977; Poulin ve ark., 2003). Bu
baglamda sizofrenidle NREM mekanizmasindaki bozulmalar ile dikkat
mekanizmalar1 arasinda iliski olabilecegi rapor edilmekte, frontal dopaminerjik
sistemde kaydedilen yetersizliklerin uyku ve istemli dikkat-inhibisyon i¢in de ortak

mekanizmalar olabilecegi soylenmektedir (Forest ve ark., 2007).

4.3.2. Bilgi Isleme Hizina fliskin Bulgular

Bilgi isleme hizi, psikomotor hiz, gorsel algi ve tarama siireclerine duyarli SP
1. kart, iz siirme A ve B alt testlerinde ilk atak psikoz grubuna gore siire puanlarmin
uzamasi; WAIS-sifre alt testinde daha az sayi-sembol uyaranlarinin eslenmesi,
KKCT-prosodik testinde daha az kelime iiretilmesi genel bir bilgi isleme yavashigina

isaret etmektedir.

Bilgi isleme hiz1 biligsel siiregler gerceklestirilirken girdinin islenme hizidir.
Bilgi isleme hizi, algisal siirecler, kodlama, geri ¢agirma, karar verme gibi pek ¢ok
stireci dogrudan etkileyebilecek i¢ dinamiklerden bir tanesidir (Dickinson ve ark.,

2007). Bilgi isleme hizinda yavaslik sizofreni 6rnekleminde siklikla elde edilen
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bozulma tiiriidiir. Diger bilissel siiregleri de bir boyutuyla etkileme potansiyeli

oldugu bildirilmistir (Andersen ve ark., 2013).

Ek olarak ise depresyon, motor yavaslama, isbirligi kuramama, yo6nelim
bozuklugu, dikkat azalmasi, zihinsel asir1 ugras, sosyal kacinma gibi maddelerin
oldugu PANSS 3 genel psikopatoloji alt dlgegi ile bilgi isleme hiz1 ve psikomotor
hiza duyarli WAIS-Sifre alt 6lgegi negatif korelasyon gostermistir. PANNS 3’den
elde edilen belirti 6zellikleri, davranigsal olarak Olctiigiimiiz bilgi isleme hizi ve

motor siirecler lizerine olumsuz yansimaistir.

4.3.3. Yonetici Islevlere iliskin Bulgular

Yonetici iglevler, ¢evresel talepler dogrultusunda amacgli davraniglart ve
eylemleri kontrol etmek {iizere bilissel ve davramigsal tepkilerin baglatilmasi ve
degisimlenmesi i¢in adaptif bir denge saglar (Palmer ve Heaton, 2000). Tek bir
bilesenden olusmaz, pek ¢ok alt komponenti vardir (Kerns ve ark., 2008; Miyake ve
ark, 2000). Istem, inhibisyon, planlama, amacli davranis, etkin performans igin
kendini gozleme ve diizenleme, zihinsel esneklik, sozel akicilik gibi biligsel
performansin genelini de etkileyecek birimlerden olusur. Sizofreni hastalarinda
frontal kortekste meydana gelen yapisal ve fonksiyonel degisiklikler sebebiyle
yonetici islevler siklikla arastirllmistir (Kawada ve ark., 2009; Minzenberg ve ark.,
2009). Sizofreni ve diger psikotik bozukluklarda en fazla bozulan siirecin ydnetici
islevler olduguna dair tutarli bilgiler mevcuttur. Yiirtitiicli islevlerdeki bozulmanin
hastalarda global islevsellikteki diisis ile en fazla iligkili siire¢ oldugu
diistiniilmektedir (Green, 1996).

Bizim calismamizda yonetici islevler baglaminda inhibisyon i¢in Stroop Testi
TBAG Formu; set degistirme, planlama, strateji olusturma ve karmasik dikkat i¢in
Wisconsin Kart Esleme Testi; kategori degistirme ve calisma bellegi i¢in iz Siirme

Testi-B; sozel akicilik, zihinsel esneklik i¢in Kontrolli Kelime Cagrisim Testi-
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semantik kullanilmigtir. Hastalarda bu alanlarda ciddi yetersizlikler oldugu

gorilmiistir.

Yonetici islevleri degerlendiren testlerin basinda gelen Wisconsin Kart
Esleme Testi (WCST) ile yapilan calismalarda kronik ve ilk atak hastalarda
sagliklilara gore kategori sayist daha az, perseverasyon hatasi fazla bulunmustur
(Morice ve Delehunty, 1996). Fonksiyonel beyin goriintileme c¢alismalarindan
dorsolateral prefrontal kortekste sagliklilara gore aktivasyonda azalma kaydedildigi
bunun da hipofrontalite ile iliskili olabilecegi s6ylenmektedir (Meyer-Lindenberg ve
ark., 2002).

Anatomik olarak talamus striatumdan (ventral striatum, kaudat, putamen,
globus pallidus) projeksiyon alip prefrontal ve singulat korteks, hipokampus, limbik
orta beyin alanlarina projeksiyon yapmaktadir. Sonug¢ olarak talamus, prefrontal
korteks, limbik alanlar ve striatum arasinda noral dongii vardir. Fonksiyonel
norogoriintiilleme ¢alismalar1 sonuglarina gore sizofrenideki yonetici fonksiyonlarda
kaydedilen bozulmalar basal ganglia-talamokortikal dongiideki yetersizliklerle

iliskili gézitkmektedir (Camchong ve ark., 2009).

Bu c¢alismada yonetici islevlerden inhibisyona duyarli SP 5. kart siire puani;
dikkatin degisimlenmesine (shift attention) duyarl iz Siirme-B testi siire puan1 artmis
olarak bulunmustur. Calisma bellegine ve strateji kullanmaya duyarli WCST’de daha
az dogru yanit ve daha az kategori tamamlama yapilmis ve daha fazla perseveratif
tepki verilmistir. Sozel akicilik, semantik organizasyon, zihinsel esneklige duyarl
KKCT-semantik testinde daha az kelime iiretilmistir. Bu sonuglar yonetici islevlerde

hastaligin ilk donemlerinden baglayarak bozulmalar oldugunu gostermektedir.

Ek olarak, PANSS negatif belirtilerdeki artis sdzel akicilik, zihinsel esneklik
ve semantik organizasyon siireglerine duyarli KKCT-semantik iizerine olumsuz
yansimistir. Sizofrenide yapilan bir meta analiz calismasinda en fazla bozulmanin
semantik sozel akicilik testinde oldugu bildirilmistir. Bozulan alanlarin “kategori

degisimleme ve semantik organizasyon” olduguna vurgu yapilmistir (Doughty ve
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Done, 2009). Belirli bir kategoriden kelime iiretmeyi gerektiren sozel akicilik testi
frontal ve temporaparyetel alanlarla iliskilidir. ~ Bizim c¢aligmamizda evre 3
uykusundaki azalma yine sozel akicilik, zihinsel esneklik ve inhibisyon siireglerinde
bozulmayla iligkili bulunmustur. Prefontal alanlarin yavas dalga uykusu baglaminda
kritik rolii oldugu bilinmektedir. Buradaki bir disfonksiyonun hem evre 3 uykusu
tizerine hem de yonetici islevler gibi prefrontal kortekse bagimli siiregler iizerine
etkisi oldugu distiniilmektedir. Ayrica yavas dalga uykusu esnasinda kaydedilen
senkronize ndral aktivasyonun fonksiyonel olarak birbiriyle iligkili ndral yapilar
arasinda konnektiviteyi giiclendirdigi sdylenmektedir (Goder ve ark., 2006; Goel ve
ark., 2009; Muzur ve ark., 2002).

4.3.4. Ogrenme ve Bellege Iliskin Bulgular

Ogrenme ve bellek siireclerinde duyarli AVLT’de daha az kelime
hatirlanmasi anlik bellek, gecikmeli bellek ve serbest hatirlamada sorunlara; SDOT

puanlari ise 6grenme alaninda ciddi yetersizliklere isaret etmektedir.

Bilder ve ark. (2000), calismasinda psikotik bozuklukta ilk atak psikoz
hastalarinda bilissel yetersizlikler genis bir alana yayilmis gdziikkmektedir. Ogrenme
ve bellek alanindaki bozulmalarin gruplari en iyi ayiran noropsikolojik alanlar
oldugu gériilmiistiir. Ogrenme ve bellek siireglerindeki yetersizlige iliskin bulgular,
hastaliga bagli olarak frontolimbik alanlarda yetersizlikler gelistigi goriistini
desteklemektedir. Bizim ¢aligmamizda da 6grenme ve bellek puanlarinin negatif

belirtiler ile negatif korelasyon gostermesi literatiir bulgulariyla tutarlidir.

Ik atak hastalarda tutarli bir sekilde negatif belirtilerle bilissel bozulmalar
arasinda iligki rapor edilmistir (Ayres ve ark., 2007; Harvey ve ark., 2006). Psikoz
hastalarinda Ozellikle negatif belirtiler 6nde oldugunda kotii prognoz, sosyal ve
mesleki islevsellikte kayiplar ve biligsel fonksiyonlarda kayiplar daha sik
goriilmektedir (Addington and Addington, 1999; Allott ve ark., 2011). Mevcut

calismada da hastaligin negatif belirtileri ile 6grenme ve bellegi degerlendiren testler
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arasinda negatif yonde iligkili saptanmistir. Bulgularimiz negatif belirtilerin biligsel
bozulmalarla daha fazla iliskili oldugu hipotezini destekleyen sonuglar ile uyumludur
(Ayres ve ark., 2007; Saleem ve ark, 2013).

Negatif belirtilerin noérogelisimsel olarak daha erken yaslarda gozlenen
biligsel yetersizlikler ile iligkili oldugu diistiniilmektedir. Pozitif belirtilerin 6nde
oldugunda premorbid donemde goreli olarak sosyal ve akademik becerilerin daha iyi
oldugu, addlesan donemle birlikte bozulmalarin basladigi, daha az siddette negatif
belirtilerin kaydedildigi ve bilissel siireglerin daha iyi korundugu sdylenmektedir
(Malla ve Payne, 2005). Bizim ¢alismamizda da pozitif belirtiler ile bazi alt testler

pozitif korelasyon gostermistir.

Rigucci ve ark. (2013), ilk atak psikoz 6rnekleminde yaptigi ¢alismasinda gri
ve beyaz madde degisiklikleri noropsikolojik testler ve negatif-pozitif belirtilerle
birlikte degerlendirilmistir. Negatif belirtilerdeki artis temporal ve frontal alanlari
baglayan beyaz madde yolaklarindaki bozulmus entegrasyon ile iligkili bulunmustur.
Bu sonuglar sizofrenin frontotemporal alanlar arasinda diskonneksiyon oldugu
hipotezini desteklemektedir. Ayrica ilk atak grubu ile sagliklilarin farklilastigi ve
hasta grupta daha uzun bulunan uyku latansinin artmasi 6grenme ve hatirlama siireci
lizerine olumsuz yansimistir. Uykuya ge¢me siiresi uzadik¢a 6grenme ve gecikmeli

hatirlama performansi diismektedir.

4.4. Genel Olarak Bulgularin Tartisiimasi

Alanyazinda sizofreni ve uyku c¢alismalarindan elde edilen sonuglarin
orneklemi olusturan katilimcilarin ve tedavi protokollerinin heterojen olusundan
turtali bir sonuca ulagsmanin zor oldugu sdylenmektedir. Bazi arastirmacilar ise
uyku degisimlerinin tedavi (Chouninard, 2004) ve duygu durum etkisinden
bagimsiz olarak bozuldugunu iddia etmektedir. Calisma sonuglarina gore
sizofrenide uykuyu baslatma ve siirdiirmeye iliskin sorunlar hastalifin akut veya

kronik fazda olmasindan veya daha 6ncesinde ila¢ tedavisinin olup olmamasindan
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bagimsiz olarak hastaligin bir karakteristigi olarak karsimiza ¢ikmaktadir (Monti ve
Monti, 2005). Ancak uykuyu baslatmaya iliskin sorunlar ilk atak ilagsiz (Poulin ve
ark., 2003) hi¢ ilag¢ kullanmamis (Lauer ve ark., 1997; Tandon ve ark., 1992) ve
baska pek c¢ok psikiyatrik bozuklukta ortak bir belirtidir. Bu sebeple bir
ozgiillikten s6z etmek zordur. Bu durumun santral sinir sistemindeki genel
uyarilmighktaki artisa bagli olusabilecek fizyolojik bir siire¢ oldugu

distinilmiistiir.

Uyku igcikleri ve sizofreni baglaminda literatiirde az sayida ¢alisma vardir.
Bazilarinda igcik yogunlugu ve aktivitesi degismezken, bazilarinda azalmisg
bulunmustur. Bizim ¢alismamizda ilk atak psikoz grubunda kontrollere gére anlamli
diizeyde azalmis igcik yogunlugu ve siiresi elde edilmistir. Ayrica igcik genligi
hastalik siddeti arttik¢a azaliyor bulunmustur. Uyku igcikleri TRN ile iliskisi en iyi
ortaya konan fizyolojik degiskenlerden biridir ve sizofrenide bozuluyor
goziikmektedir. Bulgular her ne kadar sizofrenide TRN disfonksiyonunu desteklese
de genetik, farmakolojik, hayvan modelleri ¢alismalar1 ile konunun daha detayl

calisilmasi 6nemli géziikmektedir.

Sizofreni baglaminda adi gegen talamokortikal dongiliniin 1gciklerin
tiretilmesi ve biligsel siirecler bakimindan kritik oldugu bildirilmektedir. Bu dongii
icinde TRN, talamus ve korteks arasinda bilgi akisin1t modiile ettigi diisiiniilen bir
pozisyona sahiptir (Young ve Wimmer, 2017). Talamik ¢ekirdegin duyusal, motor ve
limbik birimleri ilgili kortikal ve talamik noéronlardan affarentler alir ve TRN
cekirdege tekrar projeksiyon yapar. TRN, talamokortikal ve kortikotalamik
noronlardan aldig1 eksitator projeksiyonlara ek olarak, beyin sapindan
monoaminerjik ve kolinerjik projeksiyonlar, bazal o6nbeyinden GABAerjik
projeksiyonlar alir (Ferrarelli and Tononi, 2011). Genel anlamda, TRN ndronlar
girdi/bilgi aldiklar1 talamokortikal noronlara tekrar projeksiyon yapmiyor
goziikmektedir. Bu ac¢ik-dongiilii (open-loop) bir baglant1 gibi tanimlanmaktadir. Bu
sekilde bir dongiiniin lateral inhibisyonu fasilite ederek TRN hiicrelerinin
talamokortikal hiicreleri module etttigi, yani ilgili uyarani kortekse dogru amplifiye

edip, iliskisiz ve bozucu uyaranlari azalttig1 belirtilmektedir (Pinault, 2011).
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Sizofreni gibi psikotik bozukluklarda c¢ekirdek patolojilerden bir boliimiinii
bilissel bozulmalar olusturmaktadir (Elvevag ve Goldberg, 2000; Kalkstein ve ark.,
2010Meshol ve ark., 2009). Noropsikolojik testler ile degerlendirilen bilissel
stireclerin ¢ogunda yetersizlik olmasi, testlerin birbiriyle iliskili pek ¢ok siirece,
beyin fonksiyonuna ve yapisina duyarli olmasiyla iligkili olabilir. Arastirmalar
sizofreni 6rnekleminde néropsikolojik testlerde gozlenen yetersizliklerin belirli beyin
sistemleri ile iliskili oldugunu bildirmektedir. Bu sistemler frontal, mesiotemporal,

frontolimbik, frontotemporal yapilari igine alan sistemler olarak bulunmustur

PANSS negatif belirtiler alt 6l¢egi puanlari arttikga yiizeyel evre bir uykusu
artmakta ve evre bir uykusundaki artis ise Kontrolli Kelime Cagrisim Testi
performansinda azalma olarak yansimaktadir. Benzer siire¢ evre 3 uykusu icin de
gecerlidir. PANSS negatif belirtiler arttikca evre li¢c azalmakta, evre {icteki azalma da
Kontrollii Kelime Cagrisim Testi performansinda bozulma olarak yansimaktadir.
Burada uyku, hastalik belirtileri ve bazi biligsel siiregler arasinda ara degisken gibi
goziikmektedir. Ek olarak negatif belirtiler, evre 3 uykusu degisiklikleri ve diisiinme
hizi, s6zel akicilik, semantik organizasyon siireglerindeki yetersizlikler frontal

alanlarda meydana gelen bir disfonksiyona isaret etmektedir.

Bu sonuglar 1s18inda sizofrenide fonksiyonu belirlemede giiglii belirtegler
olan bilissel yetersizlikler her zaman antipsikotik tedaviye iyi yanit vermemektedir.
Hastalarin islevselliklerini artirmak baglaminda uyku ve biligsel siiregler arasindaki
ilisgkinin daha iyi anlasilmasi, bozulmalar1 tedavi etmede daha etkili tedavi

yaklasimlarinin olusturulmasina katki saglayacaktir.
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5. SONUCLAR VE ONERILER

Elde edilen bulgulara gore uyku latansi ilk atak psikoz hastalarinda artmakta,
N2 evre uyku azalmakta ve uyku etkinlik indeksi azalma egilimi gostermektedir.
Igcik parametrelerinden de igcik yogunlugu ve siiresi ilk atak psikoz grubunda
azalmaktadir. Dikkat; bilgi isleme hizi; yiiriitiicli islevler; 6grenme bellek siireglerine
duyarl tiim testlerde hastalarin daha diisiik puan almasi ilk atak hastalarda, hastaligin

baslangicindan itibaren global bir yikim oldugu fikrini desteklemektedir.

Hastalar1 negatif belirtiler arttik¢a yiizeyel olan N1 uyku ylizdesi artmakta;
derin olan N3 uyku yiizdesi azalmaktadir. N3 uyku yiizdesi azaldik¢a ise frontal
alanlara duyarli ve bozucu etki-inhibisyon siireclerini dlgen test performansi
kotiillesmektedir. Sizofrenide etkilenen prefrontal kortikal yolaklarin uykudaki
degisikliklere de duyarli oldugu disiiniilmektedir (Barch ve ark., 2001; Muzur ve
ark., 2002). Pozitif belirtilerdeki artis ise evre iki uykusunda ve uyku latansinda
azalma olarak yansimaktir. PANSS skorlarina gore negatif belirtiler arttikca sozel
bellek, 6grenme, zihinsel esneklik, s6zel akicilik, semantik organizasyon test

performansi diismektedir. ,

Ulkemizde bildigimiz kadariyla bu kapsamda yapilmis ¢alisma
bulunmamaktadir. Bu ¢alisma ile ilagsiz ilk atak psikoz hastalarinda sadece uykunun
makro ve mikro yapisi degil kapsamli bir noropsikolojik test bataryasi uygulanarak
biligsel siiregler de incelenmistir. Orneklem ilag etkisi, hastalik siiresi, yas, cinsiyet

ozellikleri bakimindan olduk¢a homojendir.

Ek olarak diger ¢alismalarda saptanan eksik noktalarin bu calisma deseninde
Oniline gecilmesi planlanarak karistirict degiskenler elimine edilmeye calisilmistir.
Alanyazin genel olarak degerlendirildiginde hastaligin heterojenitesine ek olarak
calismalardaki oOrnekleme bagli sorunlarin da sonuglarin tutarlhiligini azalttigim

diistinmekteyiz.
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Monti ve Monti’nin (2005) vurgu yaptigr gibi, bu alanda simdiye kadar

yapilmis olan ¢alismalarda bazi kisitliliklar s6z konusudur. Bunlar:

1. Katilimer sayilar1 genellikle ¢ok azdir.
2. Hastaligin alt gruplarn heterojendir (katotonik, kronik, paranoid,

tanimlanmamis)

3- Norolojik veya somatik bozukluklar1 olan kontrol gruplari kullanildigi

olmustur.

4- Tam kriteriyle iliskili olabilecek problemler vardir. Ornegin, tam
konmasina iligkin basamaklar ¢alismalarda anlatilmamig veya standart

olmayan basamaklar belirtilmistir.
5- Bazi calismalarda giincel olmayan skorlama yontemleri kullanilmistir.
6- Yas, karistirict degisken olarak kontrol edilmemistir.
7- Cinsiyet, karistirict degisken olarak kontrol edilmemistir.

8- Birinci gece etkisi ihmal edilmistir. Kontrollerin uyku oOriintiilerinde
benzer skorlama yontemleri kullanilsa da beklenenden farkli ¢ikabildigi

gosterilmistir.

9- Uygulanan tedavinin karigtirici etkisi olabilir. Sizofreni hastalarinda uyku
yapisi lizerinde hastalarin kullandiklar1 ilacin etkisi 6nemli géziikkmekdir.
Noroleptiklerle yapilan kronik tedavilerin ve tedavinin birakilmasinin
uykunun siirdiiriilmesi, NREM uyku yapisi ve REM uykusunun cesitli

ozellikleri Gizerinde etkileri mevcuttur.

10- Hastalarda birincil uyku bozuklugunun varliginin taranmamis olmasi

eksikliktir.

Sizofrenide antipsikotiklerin giin i¢cinde yarattig1 sedatif etki hastalarin uyku-
uyaniklik dongitilerini degistirerek yani giin i¢i uyuklamalart artirip, gece uykusunu

azaltarak paradoksal sekilde insomniaya sebep olmaktadir. Noroleptik kullananlarda
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giindiiz uykululuk hali ve artmis uyuma istegi ¢ok sik goriilmektedir. Ancak bu
sekilde yatakta gegen siirenin hastanin gergekten uyuyarak gegirdigi siireye mi yoksa
uyaranlardan uzak kalmak igin tercih ettigi edilgen bir davranisa mu isaret ettigi

noktasi tartismalidir. Ayrica ilaglarin kendisi de uyku yapisini degistirmektedir.

Bu bakimdan hastalarin ilagsiz olmasit ve ilag etkisi olmadan uyku
Olctimlerinin alinmasi kritik bir nokta olarak goriilmektedir. Bu ¢alismada ilagsiz ve
ilk atak hastalarin belirlenmesinde titiz davranilmistir. Hastaligin Oncesi ve akut
doneme ve ilerleyisine iligkin detayli bilgi aldigimiz hastalarin yas, egitim gibi

degiskenlerinin benzer olmasi ¢alismayi gliclendirmistir.

Calismamizin ¢esitli smurliliklart vardir. Bunlardan en o6nemlisi, ilk atak
psikoz hastalarinda alt1 aylik takip ve neticesinde klinik tanit koyabilmek icin
yapilmas: gereken kontrol goriismelerinin tliimiiniin  gergeklestirilememesidir.
Sonraki ¢aligmalarda 6rneklemin boylamsal degerlendirilmesinin uyku parametreleri
ve bilissel siiregler baglaminda hasaligin patofizyolojisinin anlasilmasina biiyiik katki
saglayacagi distinilmektedir. Ayrica hastalarin ¢ok daginik olmamasi, uyku
kayitlarin1 tamamlayabilecegi diisiiniilen hastalarin secilmesi, hasta se¢ciminde bu

bakimdan bir yanlilia sebep olmus olabilir.

Diger oOnemli smirlilik ise hastalarin testlerinin ve uyku igciklerinin
saptanmast slireclerinin ayni kisi tarafindan yapilmasidir. Her ne kadar igcik
saptanmasinda hasta ve saglikli gruplar random sekilde siralansa da, skorlamanin
korlemesine olmamast bir smurliliktir. Ancak igcik taramasinin tim kayitlar
tamamlandiktan sonra ve her bir tarama c¢alismasimin arka arkaya araya zaman
faktorii girmeden yapilmasmin digsal faktorlerin karistirict etkisini  azalttig
diigiiniilmektedir. Bundan sonraki asamada otomatik algoritma gelistirerek
igiciklerin tespit edilmesi diisiiniilmektedir. Bu sekilde ¢alismanin diger disiplinler
ile igbirligi i¢inde bir adim Gteye tasinmasi planlanmaktadir. Bu sayede bizim
caligmamizda sadece C3 elektrotundan tespit ettigimiz igick parametrelerini diger

EEG kanallarindan da tespit etmek miimkiin olacaktir.
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Calismamizin diger bir smirliligi ise tiim hastalara tiim noéropsikolojik
testlerin uygulanamamasidir. ilk olarak hastalarda yorgunluk ve isteksizlik gibi
sebeplerden testler tamamlanamamustir. Ikinci sebep ise ilag tedavisi baslanmadan
Once tamamlanmasi planlanan polisomnografi ¢ekimleri ve test uygulamalar1 siiresi
icin arada ayrilan siirenin kisa olmasidir. Sagliklilardan iki kiginin testi ise kisilerin

test uygulamasi oturumlarina katilmak istememesi sebebiyle gereklesememistir.

Uykunun fonksiyonel olmamasi ve tedaviye ragmen uyku bozulmalarinin
devam etmesi relaps i¢in de risk olarak goriilmiistiir. Sizofreni hastalarinda uyku
alanindaki bozulmalar1 hastalik siddetiyle; aile ve hastanin yasadigi sikintinin
biiyiikliigiiyle; yasam kalitesindeki diistisle iligkili oldugunu sdyleyen caligmalar
vardir. Uyku igcikleri sizofreninin patofizyolojisini anlamak baglaminda umut verici
bir parametredir ve bir “endofenotip” aday1 olarak tamimlanmaktadir. Sizofrenide
bilissel bozulmalarin tedavisinde uyku igciginin hedef alinma potansiyeli oldugu
bildirilmektedir (Manoach ve ark., 2014). Bu konuda planlanacak ¢alismalarin

alanyazina 6nemli katkilar saglayacagi diisiiniilmektedir.

Uyku degisimleri ve biligsel bozulmalar sizofreninin ¢ekirdek belirtileridir.
Bu baglamda daha genis bir 6rneklemde uykunun yavas dalga aktivitesi gibi diger
mikro parametrelerinin de degerlendirildigi ve biligsel siireclerle iliskisinin
incelendigi c¢alismalar hastaligin norofizyolojisi, patofizyolojisi hakkinda bilgi
saglayarak hastaligin klinik belirtileri ve bunun altinda yatan biyolojik temeller

arasinda bir koprii kurabilecegi diisliniilmektedir.
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OZET

fIk Atak Ilac Kullanmamis Non-Afektif Psikoz Hastalarinda Uyku ve Bilissel
Siireclerin Incelenmesi

Sizofrenide uykunun mikro ve makro yapisinda bozulmalar olduguna dair pek gok
bulgu vardir. Ancak bulgular, hastaligin heterojen olmasi, ilag etkisi, hastalik siiresi, yas gibi
pek ¢ok karistirici degisken sebebiyle tutarli degildir. Alanyazinda ilk atak ila¢ kullanmamis
psikoz hastalari ile yapilmis ¢ok az sayida arastirma vardir. Son yillardaki bulgular uyku
igciklerinin bozuklugun patofizyolojinde onemli bir elektrofizyolojik degisken oldugu
iizerinde durmaktadir. Bozuklukla iliskili baslica 6zelliklerden bir tanesi de biligsel alanlarda
kaydedilen yetersizliklerdir. Bu baglamda ilk atak ila¢ kullanmayan psikoz hastalarinda uyku

parametreleri, uyku igcigi ve noropsikolojik testlerin incelenmesi amaglanmugtir.

Calisma orneklemi 21 ilk atak ila¢ kullanmayan psikoz hastasi ve yas, egitim yili
olarak benzer 21 saglikli goniilli katilimcidan olusmustur. Katilimcilarin iki ardil gece uyku
kayitlart alinmig ve sekiz adet néropsikolojik testten olusan bir batarya uygulanmistir. Uyku
igciklerinin tespiti gorsel olarak yapilmustir.

Elde edilen bulgulara gore uyku latansi ilk atak psikoz hastalarinda artmakta, ikinci
evre uyku yiizdesi (N2%) azalmakta ve uyku etkinlik indeksi azalma egilimi gostermektedir.
Igcik parametrelerinden de igcik (Ssp) yogunlugu ve siiresi ilk atak psikoz grubunda
azalmaktadir. Dikkat; bilgi isleme hizi; yiiriitiicli islevler; 6grenme bellek siireclerine duyarh
tiim testlerde hastalarin daha diisiik puan almasi ilk atak hastalarda, hastaligin baslangicindan
itibaren global bir yikim oldugu fikrini desteklemektedir.

Calisma sonuglarimiz negatif belirtiler ile N1%’sinde pozitif, N3%’sinde negatif
korelasyon oldugunu gostermektedir. Diger taraftan pozitif belirtiler uyku latansi ve N2% ile
negatif korelasyon gostermektedir. NI1%sindeki artis sozel akicilik ve semantik
organizasyonda bozulma; N3%’sindeki artis ise sdzel akicilik, semantik organizasyon ve
dikkat, inhibisyon performansinda artis olarak yansimistir. Ayrica negatif belirtiler arttik¢a
Ogrenme, bellek ve semantik organizasyon bozulmaktadir. Uyku latansi ise 6grenme ve
bellek ile nagatif korelasyon gostermistir. EK olarak, PANSS toplam yani hastalik siddeti
arttikca igcik genligi azalmaktadir.

Ik atak hastalarda uykuyu baslatma ve siirdiirmeye iliskin sorunlar oldugu,
hastalarda uyku igciklerinin yogunlugu ve siiresinin azaldigi goriilmiistiir. Noropsikolojik
test sonuglari global bir yetersizlige isaret etmektedir. Polisomnografi bulgulari,
noropsikolojik test sonuglari birarada degerlendirildiginde sizofreninin patofizyolojisini
anlamak baglaminda umut vericidir.
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SUMMARY

Investigation of Sleep and Cognitive Functions on First Episode Drug-Naive Non-
Affective Psychotic Patients

Various lines of clinical findings have suggested the presence of some abnormalities
in macro or micro structural parameters of the sleep in schizoprehic patiens. Meanwhile, data
are inconclusive mainly due to some confounding factors such as the heterogeneity of the
disorder, drug regimen for the treatment, duration of the illness or the age of the patients.
There are a few numbers of studies in the literature that has been conducted on drug-free first
episode psychotic patients. It has been recently implicated that that sleep spindles may be an
important electrophysiological parameter in schizophrenia. In addition to sleep disturbances,
cognitive impairments have been reported as one of the cardinal features related with the
disorder. Based on this knowledge, we aim to investigate sleep parameters, sleep spindles
and neuropsychological profile of the first episode drug-naive psychotic patients.

The study sample consists of 21 first episode drug naive psychotic patients and 21
healthy volunteer participants that are similar according to their age and year of education.
Polisomnography recordings were conducted for two subsequent nights and a
neuropsychological test battery was administered. The sleep spindles were detected visually.

According to the results of the study, patient group’s sleep latency was increased and
N2 % was decreased significantly. In addition, sleep efficiency index was tended to
decrease. Among sleep spindle parameters, spindle density and individual spindle duration
was reduced in patient group. Low scores of neuropsychological tests in patient group which
are sensitive to attention, information processing, executive functions, learning and memory
support the idea that there is a global cognitive deterioration from the early course of the
disorder.

Our analysis demonstrates that PANSS negative scores are negatively correlated
with N3 % and positively correlated with N1 %. On the other hand, positive symptoms are
correlated negatively with sleep latency and N2 %. The neuropsychological test scores
revealed that the severity of negative symptoms are negatively correlated with verbal
learning, flexibility, verbal fluency and semantic organization. Sleep latency is negatively
correlated with recall and learning scores. In addition, the severitiy of PANSS was
negatively correlated with spindle amplitude.

The study shows that the first episode psychotic patients may have problems in
initiating and maintaining sleep. Furthermore the spindle density and duration are lower in
patient group in comparison with the healthy controls. Neuropsychological test results
indicate a global deficit. These results are hopeful for understanding the pathophysiology of
schizophrenia in the context of neuropsychological tests and sleep parameters.

Key words: First episode psychosis, Sleep, Sleep spindle, Neuropsychology
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EKLER

EK-1. Katilimer Bilgi Formu

KATILIMCI BiLGi FORMU

AD-SOYAD:

DOGUM YERI-TARIHI:

EGITIM DURUMU:

MEDENI DURUMU:

TELEFON:

VARSA e-mail ADRESI:

MESLEK (CALISTIGI KURUM/YER):

OGRENCI (DEVAM ETTIGI OKUL):

YASADIGI YER: iL ILCE KOY
PSIKIYATRIK veya NOROLOJIK BIR TEDAVI VAR MI?
VARSA NEDIR?

BIRINCI DERECE AKRABALARDA GORULEN PSIKiYATRIK HATALIK VAR MI?
VARSA NEDIR?

DAHA ONCE HASTANEYE YATIS OLDU MU?

DUZENLI KULLANILMASI GEREKEN BIR ILAC VAR MI?
GOZ KUSURU VAR MI?

ISITME KUSURU VAR MI?

YAZI YAZARKEN HANGI ELINI KULLANMAKTA?
TARIH:

KOD:
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EK-2. Etik Kurul izin Formu

WEMETE OZEL

T.C.
GENELKURMAY BASKANLIGI
GULHANE ASKERI TIP AKADEMIiSi KOMUTANLIGI
ETiK KURUL TOPLANTI RAPORU

HIZMETE OZEL

OTURUM NO : 05

OTURUM TARIHI : 03 Mart 2015
DEFTER .KAYIT NO .46

OTURUM BASKANI : Prof. Hv. Tbp. Tugg.
OTURUM SEKRETERI

GATA Etik Kurulu'nun 03 Mart 2015 guni yapilan 05'nci oturumunda GATA Ruh Saghgi ve
Hastaliklari AD.Bsk.iginda gérevli Dog.Tbp.Bnb.Sinan YETKIN'in sorumlu arastirmaciligini
ilk Atak ilag Kullanmamis Non-Affektif Psikoz Hastalarinda Uyku ve Biligsel Siireclerin
baglikli, tek merkezli, girisimsel olmayan kontrollii klinik aragtirma olan arastirma

yaptig"
incelenmesi"
dosyasi degerlendirildi.

Arastirma dosyasinin amag, yéntem ve yaklasim bakimindan etik ilkelere UYGUN olduguna

karar verildi.
BASKAN UYE UYE UYE
TOPLANTIYA KATILMADI (=" TOPLANTIYA KATILMADI / ]
Orhan KOZAK Bulent BESIRBELLIOGLU Ridvan AKIN Yasar' Merlg TUNCA
Prof.Hv.Tbp.Tugg. Prof.Tbp.Tugdg. Prof. Tbp.Alb. Prof. DI$ Tbp.Alb.
UYE _UYE UYE UYE
] 7 W // X] »
\ { / // b 3
- \“\ ) { i\ (7142 [ /M LQ/\.,\_/T
Bulent QU(BEC Fuat TOSUN Mahir/GULEG Omer DENIZ
Prof. Tbp.Alb. Prof.Hv.Tbp.Alb. Pr(/)f bp.Alb. Prof. Thp.Alb.
UYE UYE UYE UYE
I ) M qr-
TOPLANTIYA KATILMADI -~ 5, (l):.. 141 o
Suzi DEMIRBAG Ahmet KORKMAZ Har TUGCU Md‘ﬁarrem AR E
Prof. Thp.Alb. Prof.Hv.Tbp.Alb. Prof. prmﬁ /Dog.Dr.J. Tb AAlb.  Dog.Dr.Hv. Sag Alb.
HIZMETE OZEL
MIZMETE OZEL

Orhan KOZAK

. Prof. Tbp. Tugg. Bilent BESIRBELLIOGLU
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EK-3. Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu

GONULLULERI BILGILENDIRME VE OLUR (RIZA) FORMU

Bu arastirma, ilk atak psikozda uyku parametreleri ve bilissel siireglerin
incelenmesi planlanmaktadir. Bu amagla Giilhane Uyku Arastirmalart Merkezinde
iki ardil gece uyku kaydiniz polisomnografi ile yapilacaktir. Polisomnografi yontemi
ile tiim gece boyunca uykunuz sirasinda bir ¢ok fizyolojik degisken es zamanl
olarak kaydedilmektedir. Bu amagla incelenen olaylar; beyin aktivitesi
(elektroensefalogram), kas aktivitesi  (elektromiyogram), goz hareketleri
(elektrookulogram), elektrokardiyogram (EKG), solunum aktivitesi, kan oksijen

diizeyindeki degisim, viicut pozisyonunuz.

Ayrica bilissel siireclerinizi degerlendirmek amaciyla bir test bataryasi
uygulanacaktir. Burada yapilacak olan islemler noropsikolojik test uygulamalarin
kapsamaktadir. Dikkat, bilgi isleme hizi, yonetici islevler, 6grenme, bellek,
stireclerini degerlendiren testler kalem kagit testleri olup size hicbir girisimsel

miidehale igermemektedir. Bu islem yaklagik iki saat siirmektedir.

Arastirmaya katilmayi reddetme veya katildiktan sonra istediginiz agamada
ayrilabilme hakkina sahipsiniz. Bu aragtirmaya katilmay:1 kabul etmeniz durumunda
sorulara vereceginiz yanitlar gizli tutulacaktir. Bu arastirmada yer aldiginiz stirece
sonuclariniz ve kisisel bilgileriniz kesinlikle gizli kalacaktir. Calisma verileri
herhangi bir yaymn ve raporda kullanilirken isminiz kullanilmayacaktir. Arastirma
yayinlanirken kigisel bilgileriniz agiklanmayacaktir. Ayrica sizden herhangi bir iicret talep

edilmeyecektir.

Calismanin sorumlu arastirmacisi Dog. Dr. Sinan Yetkin’dir (Tel: 304 45 01).
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Saymn katilimcl,

Caligma icin aksam yemeginiz yedikten sonra, gece kiyafetlerinizi almis olarak saat
19:30’de uyku laboratuvarinda hazir bulunmaniz gerekmektedir. Calismalar ilagsiz tercih
edilmekte olup, kullandiginiz ilaglar1 doktorunuza bildirmeniz gerekir. Ayrica ¢aligma gecesi
alkol almamaniz gerekir. Erken gelmeniz, gerek hazirlik islemleri igin gerekse ortama ve
size takilacak ekipmanlara alismaniz i¢indir. Bu sirada gerekli islemler hakkinda doktorumuz

ve uyku teknisyenlerimizce bilgilendirilecek ve tiim sorulariniz cevaplanacaktir.

Gece uykunuz siiresince fizyolojik degiskenleri tetkik ve takip edebilmek amaciyla
uyku teknisyenlerimiz tarafindan hazirlanacaksiniz. Bu hazirlik asamasinda beyin
aktivitenizi incelemek amaciyla basiniza sagli deriye elektrotlar yapistirilacaktir. Yapistirma
islemi i¢in dnce uygun deri bolgesi krem ya da aseton ile temizlenerek, iletken kremleri
striildiigii elektrotlar, 6zel yapistirict madde (kollodyum) ile kompresdr havasi ile
kurutularak yapistirilacaktir. Goz hareketlerin takibi i¢in her iki goz kenarina birer elektrot,
¢ene kas aktivitesi icin iki elektrot, bacak kas aktivitesi i¢in her iki bacak 6n kaslarina ikiser
elektrot, kalp ritmi i¢in gogiis kafesine iki elektrot benzer sekilde yapistirilacaktir. Solunum
aktivitesi i¢in; burun/agiz solunumu takip etmek igin termistdor denen bir sensor
dudaklariniza yapistirilacak, beraberinde bir adet burun deliklerinizin 6niine kiiciik kaniil
yerlestirilecektir. Ayrica solunum takibinde; go6giis ve karin solunumu hareketleri icin
gerginligi Olcer esnek kemerler takilacaktir. Kan oksijen saturasyonu igin bir isaret
parmaginiza mandal tarzinda prob takilacaktir. Tiim bu elektrot ve sensdr kablolart
taginabilir 6zel bir kutuya baglanarak, hareket etmeniz miimkiin olacaktir. Bu ekipmanlar
dikkatli ve sikica yapistirildigindan gece boyunca yatakta da ¢ikma tehlikesi ile ilgili endise

duymaniza gerek olmayacaktir. Rahatlikla yatakta saga ya da sola donebileceksiniz.

Ekipmanlarin yerlesimi sonrasinda bir siire alismaniz i¢in zaman taninacaktir. Kayit
oncesinde cihaz ve sinyal kalibrasyonu i¢in deneme kaydi yapilacaktir. Uykunuz geldiginde
odaniza alinarak elektrot kutunuz kontrol odasindaki polisomnografa uzanan kabloya
baglanacaktir. Odalar polisomnografi ¢aligsmast i¢in 6zel hazirlanmis 151k, ses ve elekriksel
bozuculara kars1 izolasyonlu, sizin konforunuzu da dikkate alan tek kisilik odalardir. Gece
kaydi siiresince kalkma ihtiyacit duydugunuzda yataginizin yani basinizdaki ikaz diigmesi ile
kontrol odasinda kaydmizi takip eden teknisyeni c¢agirabilir ve gecici olarak baglantiy1
¢ikararak ihtiyaclarimizi giderebilirsiniz. Sabah uyanmanizi takiben tiim elektrot ve sensorler

¢ikartilacaktir.
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Tim bu uygulamalar sirasinda herhangi bir ilag uygulamasi yapilmayacaktir.
Kayitlardaki amag¢ dogal uykunuzu kaydetmektir. Kullanilan krem, elektrot ve sensorler size
ve cildinize zarar vermeyen, alerjik 6zelligi olmayan malzemelerdir. Temizlik amaciyla
kullanilan aseton ve yapistirma amaglh kullanilan kollodyum cildinizde gegici kizariklik
olusturabilir. Kollodyum ve aseton goz gibi hassas organlara zarar verebilir. Bu nedenle

elekrotlarin baglanmasi sirasinda gozlerinizi kapatmaniz istenecektir.

Yapilacak islem ile ilgili sormak istediginiz ya da anlamadiginiz hususlan liitfen
hekiminize damisimz. Kabul ettiginiz takdirde, litfen asagidaki boliimdeki maddeleri

isaretleyerek imzalaymiz.

Katilimei izni:

____Doktor ¢alisma gerekgesini ve prosediirii agikladi. Muhtemel riskleri anladim.
____Sorularim ve kaygilarim tartigildi, cevaplandi, memnun ve ikna oldum.
__Yukarida polisomnografi tetkiki 6ncesinde verilmesi gereken bilgileri okudum.

Bu kosullarla s6z konusu ¢aligsmaya kendi rizamla, hi¢bir baski ve zorlama olmaksizin
katilmay1 kabul ediyorum.

Adi Soyadi: ...oooiiiiiii Tarih: ..o,
Katilimecimin Yast: oo Cinsiyeti: .coccooveveveeeennene. Imzas1
Doktorun Ad1 SOyadi: ..o
(0312 304 45 14) Tarih: .
Imzasi:
Adi Soyadr: ....ocvevieiieie

Olur islemine tanik Tarih: .......ccccooeiinennnnne.

olan kignin
.......................... Imzasi
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Sayin hastamiz,

Caligma icin aksam yemeginin ardindan 20:30’da kliniginiz ile ayni binanin giris
katinda bulunan uyku laboratuarina getirileceksiniz. Caligmalar ilagsiz gergeklesecektir.
Gerekli islemler hakkinda doktorumuz ve uyku teknisyenlerimizce bilgilendirilecek ve tim

sorulariniz cevaplanacaktir. Sabah kayit islemi bittiginde tekrar kliniginize déneceksiniz..

Gece uykunuz siiresince fizyolojik degiskenleri tetkik ve takip edebilmek amaciyla
uyku teknisyenlerimiz tarafindan hazirlanacaksiniz. Bu hazirlik asamasinda beyin
aktivitenizi incelemek amaciyla basiniza sagli deriye elektrotlar yapistirilacaktir. Yapistirma
islemi i¢in Once uygun deri bolgesi krem ya da aseton ile temizlenerek, iletken kremleri
strtildiigii elektrotlar, 6zel yapistirici madde (kollodyum) ile kompresdr havasi ile
kurutularak yapistirilacaktir. G6z hareketlerin takibi i¢in her iki g6z kenarina birer elektrot,
¢ene kas aktivitesi i¢in iki elektrot, bacak kas aktivitesi i¢in her iki bacak 6n kaslarina ikiser
elektrot, kalp ritmi igin g6giis kafesine iki elektrot benzer sekilde yapistirilacaktir. Solunum
aktivitesi igin; burun/agiz solunumu takip etmek i¢in termistor denen bir sensor
dudaklariniza yapistirilacak, beraberinde bir adet burun deliklerinizin 6niine kii¢iik kaniil
yerlestirilecektir. Ayrica solunum takibinde; goglis ve karin solunumu hareketleri igin
gerginligi Olcer esnek kemerler takilacaktir. Kan oksijen saturasyonu i¢in bir isaret
parmaginiza mandal tarzinda prob takilacaktir. Tiim bu elektrot ve sensdr kablolart
taginabilir 6zel bir kutuya baglanarak, hareket etmeniz miimkiin olacaktir. Bu ekipmanlar
dikkatli ve sikica yapistirildigindan gece boyunca yatakta da ¢ikma tehlikesi ile ilgili endise

duymaniza gerek olmayacaktir. Rahatlikla yatakta saga ya da sola donebileceksiniz.

Ekipmanlarin yerlesimi sonrasinda bir siire alismaniz i¢in zaman taninacaktir. Kayit
oncesinde cihaz ve sinyal kalibrasyonu i¢in deneme kaydi yapilacaktir. Uykunuz geldiginde
odaniza alinarak elektrot kutunuz kontrol odasindaki polisomnografa uzanan kabloya
baglanacaktir. Odalar polisomnografi ¢alismasi i¢in 6zel hazirlanmis 151k, ses ve elekriksel
bozuculara kars1 izolasyonlu, sizin konforunuzu da dikkate alan tek kisilik odalardir. Gece
kaydi siiresince kalkma ihtiyacit duydugunuzda yataginizin yani basinizdaki ikaz diigmesi ile
kontrol odasinda kaydmizi takip eden teknisyeni cagirabilir ve gegici olarak baglantiyi
¢ikararak ihtiyaclarimizi giderebilirsiniz. Sabah uyanmanizi takiben tiim elektrot ve sensorler

cikartilacaktir.

Tim bu uygulamalar sirasinda herhangi bir ilag uygulamasi yapilmayacaktir.
Kayitlardaki amag¢ dogal uykunuzu kaydetmektir. Kullanilan krem, elektrot ve sensorler size

ve cildinize zarar vermeyen, alerjik 6zelligi olmayan malzemelerdir. Temizlik amaciyla
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kullanilan aseton ve yapistirma amagh kullanilan kollodyum cildinizde gegici kizariklik
olusturabilir. Kollodyum ve aseton g6z gibi hassas organlara zarar verebilir. Bu nedenle

elekrotlarin baglanmasi sirasinda gozlerinizi kapatmaniz istenecektir.

Yapilacak islem ile ilgili sormak istediginiz ya da anlamadiginiz hususlar1 lLitfen
hekiminize danisimiz. Kabul ettiginiz takdirde, litfen asagidaki boliimdeki maddeleri

isaretleyerek imzalayiniz.

Hasta izni:

____Doktor calisma gerekgesini ve prosediirii agikladi. Muhtemel riskleri anladim.
___Sorularim ve kaygilarim tartisildi, cevaplandi, memnun ve ikna oldum.
____Yukarida polisomnografi tetkiki 6ncesinde verilmesi gereken bilgileri okudum.

Bu kosullarla s6z konusu tetkiki kendi rizamla, hi¢bir baski ve zorlama olmaksizin
yaptirmay1 kabul ediyorum.

Ad1 Soyadi: ..ocooveiiiieieieeee Tarih: o
Hastanin Yast: cooveeereeieeenne (03111571751 1 LN Imzas1

Adi Soyadi: ..oooevininiiiiniiee Tarih: coooieieiee
Hastanin yakininin =~ Yast: ..o Cinsiyeti: ...ocoveveerrenuennenne. imzas1

Adi Soyadi: ..coooveiiiiiininicce Tarih: ..ooooeeriieieee

Doktorun

(0312 304 45 14) Imzasi:
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NOROPSIKOLOJIK TEST DEGERLENDIRMESI iCiN AYDINLATILMIS ONAM FORMU
Sayin katilimet,
Burada yapilacak olan islemler ndropsikolojik test uygulamalarini kapsamaktadir.

Bu islemler igin gerekli masraflar size veya giivencesi altinda oldugunuz resmi veya 6zel
higbir kuruma oOdetilmeyecektir. Bu arastirmaya katilmayi reddetme veya arastirma
basladiktan sonra devam etmeme hakkina sahipsiniz. Bu c¢aligma size dogrudan tibb1 bir
yarar saglamayacaktir. Bu arastirmada yer aldiginiz siirece sonuglarimz ve kisisel bilgileriniz

kesinlikle gizli kalacaktir.

Yapilacak islem ile ilgili sormak istediginiz ya da anlamadiginiz hususlan liitfen
psikologa danigimiz. Kabul ettiginiz takdirde, liitfen asagidaki boliimdeki maddeleri

isaretleyerek imzalayiniz.

Katilimci izni:

___ Psikolog calisma gerekcesini ve prosediirii agikladi.

___Sorularim ve kaygilarim tartisildi, cevaplandi, memnun ve ikna oldum.

__ Yukanida noropsikolojik test uygulamasi: éncesinde verilmesi gereken bilgileri okudum.

Bu Kkosullarla soz konusu uygulamayr kendi rizamla, hicbir baski ve zorlama
olmaksizin yaptirmayi kabul ediyorum.

Katilimcinin Ad1 Soyadi: ....oovieiiieeee Tarih: e,
Yast: oo Cinsiyeti: ..oooovvrvrveecrnene Imzas1

Psikolog Ad1 Soyadi: ..c.ooiviiie Tarih: o,

(0312 304 45 14) Imzast:
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EK-4. Pozitif ve Negatif Sendrom Olgegi (PANSS):
POZITiF BELIRTILER OLCEGI (P):
P1. SANRILAR

Temeli olmayan, gercekdisi, alisilmamig ve garip inanglardir. Degerlendirmede temel alinacak
veriler, goriismede hastanin kendisinin ifade ettigi diigiincelerin igerigi ve bu diigiincelerin tedavi
ekibi veya ailenin aktardigi iizere, sosyal iligkiler ve davranig iizerindeki etkisidir.
1. YOK: Tanumla ilgili bir 6zellik yoktur.
2. COK HAFIF: Bozuklugun varhg siiphelidir; normal sinirlari zorlayabilir.
3. HAFIF: Billurlasmamis, miiphem ve kuvvetle baglanilmamis bir veya iki sanr1 vardir.
Sanrilar diiginmeyi, sosyal iliskiler veya davranisi etkilemez.
4. ORTA: Zayif yapilanmis, sabit olmayan, ¢ok sayida ve bigim degistiren sanrilar vardir
veya birkag tane tam olugmus ve diisiinmeyi, sosyal iligkiler veya davranigi arasira
etkileyen sanrilar vardir.
5. ORTA/AGIR: Kuvvetle baglanilmis, ¢ok sayida sanri vardir ve arasira diisinmeyi,
sosyal iliskileri veva davranisi etkilemektedir.
6. AGIR: Billurlasmis, muhtemelen iyi diizenlenmis, kuvvetle inamlmis ve diisiinmeyi,
sosyal iliskileri ve davranisi acikga etkileyen sanrilar kiimesi vardir.
7. COK AGIR: Cok iyi diizenlenmis veya ¢ok sayida olan ve hastanin yasamini énemli
derecede etkileyen sanrilar kiimesi vardir. Bu durum, hasta veya yakinlarinin giivenligini de
etkileyebilecek diizeyde, sorumsuz ve uygunsuz davraniglara siklikla neden olabilmektedir.

P2. DUSUNCE DAGINIKLIGI

Hedefe yonelik isleyisin bozuldugu daginik diisiince siireci ile karakterizedir; ¢evresellik, tegetsellik,
cagrisimlarda kopukluk, sonuca baglanamama, belirgin anlamsizlik veya diisiince bloklart.
Degerlendirmede temel alinacak veri goriismede gozlenen bilissel-sozel siiregtir.

1. YOK: Tanimla ilgili 6zellik yoktur.

2. COK HAFIF: Bozuklugun varlig1 siiphelidir; normal sinirlar1 zorlayabilir.

3. HAFIF: Diisiince cevresel, tegetsel veya mantik disidir. Diisiinceleri hedefe
yonlendirmede bir miktar giicliik vardir ve baski altinda c¢agrisimlarda kopukluk
gozlenebilil.

4. ORTA: Konusmalar kisa ve iyi yapilanmis oldugunda diigiinceler toparlanabilmektedir,

ancak daha karmagik konusmalar oldugunda veya hafif baski altinda c¢agrisimlarda

gevseme, konudan uzaklagsma olabilmektedir.

5. ORTA/AGIR: Baski altinda olunmadiginda bile siklikla konu dis1 konusma, konular

arasindaki iligkileri kuramama veya ¢agrisimlarda kopukluk ile kendini gosteren bigimde

distince toparlamada giigliik vardir.

6. AGIR: Diisiinmede, siirekli olarak belirgin derecede konu disma ¢ikma ve diisiince

stirecinde bozulmaya yol acacak sekilde, ciddi 6l¢iide sapma ve tutarsizlik vardir.

7. COK AGIR: Disiinceler hastanin anlasilmaz olmasina yol agacak diizeyde

bozulmustur. Cagrisimlardaki belirgin kopukluk hicbir sekilde iletisim kurulamamasima

neden olmaktadir (kelime salatas1 veya mutizm).

P3. VARSANILAR

Dis uyaranlarla olusturulmayan algilarin varliginin sézel olarak bildirilmesi veya davraniglarla
ortaya konmasidir. Bu algilar isitme, gérme, koku varsanilari veya bedensel varsanilar olabilir.
Degerlendirmede temel alinacak veriler, tedavi ekibinin veya ailenin bildirdigi davranislarin yanisira
goriisme sirasinda hastanin bu algilart sozel olarak ifade etmesi ve bu algilara gére davrandiginin
gozlenmesidir.

1. YOK: Tanimla ilgili 6zellik yoktur.

2. COK HAFIF: Bozuklugun varhi1 siiphelidir; normal sinirlari zorlayabilir.

3. HAFIF: Bir veya iki tane agik ancak sik olmayan varsam vardir veya diisiince veya

davranista bozulmaya neden olmayan birkag tane miiphem, anormal algi s6zkonusudur.
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4. ORTA: Varsanilar siirekli olmamakla beraber siklikla vardir, ancak hastanin diisiinme
ve davraniglari ¢ok hafif diizeyde etkilenmektedir.

5. ORTA/AGIR: Varsanilar siktir ve degisik varsamilar (isitme, gérme, koku vb.) birarada
olabilir. Bu varsanilar diisiinceyi bozmakta ve/veya davranisi etkilemektedir. Hasta bu
yasantilar1 sanrilarla yorumlayabilir, bunlara duygusal ve bazen de sdzel olarak yanit
verebilir.

6. AGIR: Varsanilar hemen hemen siireklidir, diisiince ve davranista belirgin bozulma
yapacak diizeydedir. Hasta bunlar1 gergek algilar olarak degerlendirmektedir ve bu algilara
verdigi duygusal ve sdzel yanitlarin sik olmasi hastanin iglevselligini bozmaktadir.

7. COK AGIR: Hastanin zihni tamamen diisiince ve davramislara hakim olan varsamlarla
mesguldiir. Varsanilara degistirilemeyen sanrili yorumlar eglik etmekte ve varsanilara
boyun egerek uyma seklinde s6zel ve davranissal tepkiler goriilebilmektedir.

P4. TASKINLIK

Hareketler ve davraniglarda hizlanma, g¢evresel uyaranlara karsi olan tepkilerde artma (asirt
uyarilmistik) ve duygudurumda hizli degismeler (oynaklik) ile kendini gdsteren asir1 hareketlilik
durumudur. Degerlendirmede temel alinacak veriler, goriigmede gozlenen ve tedavi ekibi veya
ailenin bildirdigi davranislardir.
1. YOK: Tanimla ilgili 6zellik yoktur.
2. COK HAFIF: Bozuklugun varhig1 siiphelidir; normal sinirlari zorlayabilir.
3. HAFIF: Goriisme boyunca hafif ajitasyon, artmis uyaniklilk veya hafif diizeyde
cevresel uyaranlara karsi olan tepkilerde artiy gostermeye meyillidir, ancak belirgin
tagkinlik ndbetleri veya duygudurum oynakligi yoktur. Konusma hafif basingli olabilir.
4. ORTA: Goriisme boyunca ajitasyon veya asiri uyarilmiglik belirgindir ve konusmayzi,
genel hareket halini etkilemektedir veya seyrek olarak ani taskinlik patlamalar
olugmaktadir.
5. ORTA/AGIR: Hastada her an birkag dakikadan fazla yerinde oturmasia engel olacak
diizeyde belirgin asir1 hareketlilik veya sikca olan hareketlilik patlamalari vardir.
6. AGIR: Goriismede dikkati bozan ve yeme, uyuma gibi kisisel islevleri belli bir derecede
etkileyen belirgin diizeyde taskinlik gozlenmektedir.
7. COK AGIR: Belirgin diizeyde taskinlik, yeme ve uyumay ciddi 6lgiide etkilemekte ve
kisiler arast iliski kurmayi imkansiz hale getirmektedir. Konusmada ve beden
hareketlerindeki hizlanma hastanin anlagilmaz olmasina ve bitkin hale diismesine neden
olmaktadir.

P5. BUYUKLUK DUYGULARI

Olaganiistii yeteneklere, servete, bilgiye, iine, giice ve ahlaki degerlere sahip olma gibi abartilnmus
sekilde kendini algilama ve gergekdisi istiinlik duygusudur. Degerlendirmede temel alinacak
veriler, goriigme sirasinda ifade edilen diisiinceler ve tedavi ekibi veya ailenin bildirdigi {izere bu
diisiincelerin davranislar tizerindeki etkisidir.
1. YOK: Tanimla ilgili 6zellik yoktur.
2. COK HAFIF: Bozuklugun varhig1 siiphelidir; normal simirlari zorlayabilir.
3. HAFIF: Belirgin biiyiikliik sanrilar1 olmamakla birlikte hafif kabarma veya kendini
ovme vardir.
4. ORTA: Gergek dis1 ve kesin bir bigimde kendini diger insanlardan iistiin hissetmektedir,
0zel bir konuma veya 6zel yeteneklere sahip olma bigiminde tam olugsmamis sanrilar olsa da
bunlar dogrultusunda davranilmamaktadir.
5. ORTA/AGIR: Ozel yeteneklere, konuma veya giice sahip olmayla ilgili belirgin
sanrilar belirtilmekte ve tutumu etkilemektedir, ancak davranisi etkilememektedir.
6. AGIR: Bir ozellikten daha fazlasim kapsayan (servet, bilgi, iin vb.) alanlarla ilgili
belirgin istlinlik sanrilar1 belirtilmekte ve iligkileri etkilemekte, bunlar dogrultusunda
davranabilmektedir.
7. COK AGIR: Acayip ozellikler gosterebilen, iistiin yetenek, bilgi, iin, gii¢ ve/veya ahlaki
degerlerle ilgili cok sayida sanrilar diisiinmeye, iligkilere ve davraniga hakim durumdadir.
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P6. SUPHECILIK/KOTULUK GORME

Savunuculuk, giivensiz tutum, kuskular nedeniyle tetikte olma veya birilerinin kendisine zarar
vermeye ¢aligtigina dair bariz sanrilardan anlasildig1 tizere gercekdisi veya abartilmis kotiiliik gérme
diistinceleri vardir. Degerlendirmede temel alinacak veriler, goriismede ifade edilen diisiince icerigi
ve tedavi ekibi veya ailenin bildirdigi tizere bu diigiincelerin davranislar iizerindeki etkisidir.
1. YOK: Tanumla ilgili 6zellik yoktur.
2. COK HAFIF: Bozuklugun varhg siiphelidir; normal sinirlari zorlayabilir.
3. HAFIF: Savunucu veya agikca giivensiz bir tutum igindedir, ancak diisiinceleri, iliskileri
ve davranislari ¢ok az etkilenmektedir.
4. ORTA: Giivensizlik belirgindir ve goriismeyi ve/veya davranisi etkilemektedir, ancak
kotilik gérme sanrilart yoktur, veya tam olusmamis koétiiliik gérme sanrilari bulunabilir,
ancak bunlar hastanin tavrini veya kisilerarast iligkilerini etkilememektedir.
5. ORTA /AGIR: Hasta kisileraras: iliskilerini ciddi olgiide bozacak diizeyde belirgin
giivensizlik gostermektedir veya kisilerarasi iligkiler ve davranigt smirli dl¢iide etkileyen
belirgin kotiiliik gérme sanrilar vardir.
6. AGIR: Iyi diizenlenmis sayilabilen ve kisileraras: iliskileri ciddi diizeyde etkileyebilen
belirgin kotiiliik gérme sanrilari vardir.
7. COK AGIR: Bir seri iyi diizenlenmis kotiilik gorme sanrilari Orgiisii hastanin
distinmesine, sosyal iligkilerine ve davranigina hakimdir.

P7. DUSMANCA TUTUM

Igneleyici konusma, pasif agresif davranis, sézel saldirt veya saldirganhik gibi sdzel veya sozel
olmayan Ofke ve kiiskiinliik ifadelendir. Degerlendirmede temel alinacak veriler, goriismede
gozlenen ve tedavi ekibi veya ailenin bildirdigi kisilerarasi iliskilerdeki davranislaridir.
1. YOK: Tanumla ilgili 6zellik yoktur.
2. COK HAFIF: Bozuklugun varhg siiphelidir; normal simirlar1 zorlayabilir.
3. HAFIF: igneleyici konusma, saygisizlik gosterme, diismanca ifadeler ve arasira olan
sinirlilik gibi 6fke ifadelen dogrudan degildir veya sinirlidir.
4. ORTA: Sik sinirlenme ve dogrudan 6fke veya kiiskiinliik ifadeleri gosteren, agik bir
diismanca tutum igindedir.
5. ORTA/AGIR: Hasta oldukga kolay kizar ve zaman zaman tehdit edici veya kiifiirlii
konusmalar1 olmaktadir.
6. AGIR: isbirligi kuramamasi ve kiifiirlii konusmasi veya sozel tehditleri goriismeyi ve
toplum iligkilerini ciddi 6l¢iide etkilemektedir. Hasta hir¢in veya tahrip edici olabilir ancak
diger insanlara kars: fiziksel gii¢ kullanmaz.
7. COK AGIR: Siddetli 6fke nedeniyle isbirligi kuramamakta ve dolayisiyla iliskileri
engellenmekte veya diger insanlara fiziksel gii¢ kullanarak saldirmasi s6z konusu
olmaktadir.

NEGATIF BELIRTIiLER OLCEGI (N):

N1. DUYGULANIMDA KUNTLESME:
Duygusal yanittaki azalma yiiz ifadesinde, duygularin ayarlanmasinda ve iletisim kurmada kullanilan
el kol hareketlerinde azalma ile kendini gosterir.
Degerlendirmede temel alinacak veriler, goriigme sirasinda duygulanim ve duygusal yanitin fiziksel
ifade bigimlerinin gozlemidir.
1. YOK: Tanimla ilgili 6zellik yoktur.
2. COK HAFIF: Bozuklugun varhig: siiphelidir; normal simirlari zorlayabilir.
3. HAFIF: Yiiz ifadesi ve iletisim kurmada kullanilan el kol hareketlerindeki degisiklikler
tutuktur, zorlamalidir, yapmadir veya iyi ayarlanamaz.
4. ORTA: Yiiz ifadesindeki ve az sayidaki el kol hareketindeki azalma donuk bir
gorlinlime neden olmaktadir.
5. ORTA/AGIR: Nadiren yiiz ifadesinin degismesi ve iletisim kurmada kullanilan el kol
hareketlerinin azalmasi ile duygulanim genelde "kiinttiir".
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6. AGIR: Cogu zaman belirgin kiintliik ve duygularda azalma goriilmektedir. Taskinlik,
ofke ve uygunsuz, kontrol edilmeyen giilme seklinde ayarsiz, asirt duygulanim ifadeleri
olabilir.

7. COK AGIR: Yiiz ifadesinde degisim ve iletisim kurmada kullanilan el kol hareketleri
hi¢ yoktur. Hasta siirekli bos veya "heykel gibi" bir ifade i¢indedir.

N2. DUYGUSAL ICECEKLME

Giindelik olaylara karst ilgi eksikliginin olmasi ve duygusal katilmanin olmamasidir.
Degerlendirmede temel alinacak veriler, tedavi ekibi veya ailenin hastanin iglevselligiyle ilgili
gorisleri ve hastanin goriisme sirasinda gozlenen kisilerarasi iligkilerdeki tutumudur.
1. YOK: Tanimla ilgili 6zellik yoktur.
2. COK HAFIF: Bozuklugun varlig: siiphelidir; normal sinirlari zorlayabilir.
3. HAFIF: Genelde bir ise kalkismaya hevesi yoktur ve arasira ¢evredeki olaylara karsi
ilgi azlig1 gosterebilir.
4. ORTA: Hasta genelde cevresinden ve bu cevrenin getirdigi gii¢liiklerden duygusal
olarak uzaklagsmustir, ancak yiireklendirilirse iliski kurar.
5. ORTA/AGIR: Hasta katilmim saglamak igin harcanan tim ¢abalara ragmen
cevresindeki kigiler ve olaylardan duygusal olarak uzaklagmistir. Hasta mesafeli, uysal ve
amagsiz goziikmektedir, ancak kisa siire igin de olsa iletisim kurabilmekte ve bazen yardim
gerekse de kigisel ihtiyaglarini karsilayabilmektedir.
6. AGIR: Belirgin ilgi eksikligi ve duygusal katilim saglayamama hastanin diger insanlarla
konusmasini sinirlamaktadir ve ayni zamanda ancak gozetim altinda yapabildigi kisisel
islevlerini sik¢a ihmal etmesine neden olmaktadir.
7. COK AGIR: Agir ilgi eksikligi ve duygusal katiim saglayamama nedeniyle hasta
hemen hemen tamamiyla i¢e kapanmistir, iliski kuramamaktadir ve kisisel ihtiyaglarim
ihmal etmektedir.

N3. ILISKi KURMADA GUCLUK

Hastanin bagkalarina empati yapamamasi, goriisme sirasinda agik olamamasi, gériismeciyle yakinlik
kuramamasi ve bu kisiye ilgisiz kalmasidir. Bu durum hastanin mesafeli durmasi, sézel ve sozel
olmayan iletisiminin az olmasi seklinde gozlenebilir. Degerlendirmede temel alinacak veri hastanin
gorisme sirasinda gozlenen kisilerarast iliskilerdeki tutumudur. Pasiflik ve kayitsizlik, enerji
azalmasi ve irade kullanamama nedeniyle toplumsal etkilesimlerde ilgi ve girisimlerin azalmasidir.
Bu durum kisiler arasi iligkilerde azalmaya ve giinliik aktivitelerde ihmale neden olmaktadir.

1. YOK: Tanumla ilgili 6zellik yoktur.

2. COK HAFIF: Bozuklugun varhig1 siiphelidir; normal sinirlari zorlayabilir.

3. HAFIF: Konusma tutuk, zorlamali ve yapay bir tondadir. Duygusal derinligi olmayabilir

veya kisisel olmayan, entellektiiel bir tarzda siirmeye meyilli olabilir.

4. ORTA: Hasta tipik olarak kisiler arasi iligkilerde belirgin mesafelidir. Sorulara mekanik

olarak cevap verip sikilmig gibi veya ilgisiz davranabilir.

5. ORTA/AGIR: Hastanmn ilgisizligi belirgindir ve bu durum goriismenin verimliligini

acikca bozmaktadir. Hasta goz goze gelmekten kaginabilir.

6. AGIR: Hastanin kayitsiz, mesafeli tavr1 oldukga belirgindir. Yamtlar1 bastan savmadir

ve ilgisine dair sdzel olmayan gostergeler ¢ok azdir. G6z goze gelmekten siklikla kaginir.

7. COK AGIR: Hasta goriismeciye karsi tamamen ilgisizdir. Tamamen kayitsizdir ve

gorisme boyunca sozel ve sozel olmayan etkilesimlerden siirekli kaginir.

N4. PASIF/KAYITSIZ BiCIMDE KENDINi TOPLUMDAN CEKME

Degerlendirmede temel alinacak veriler, tedavi ekibi veya ailenin bildirdigi sosyal davraniglardir.
1. YOK: Tanimla ilgili 6zellik yoktur.
2. COK HAFIF: Bozuklugun varhig1 siiphelidir; normal sinirlari zorlayabilir.
3. HAFIF: Sosyal aktivitelere arasira ilgi gostermekle beraber girisimi azdir. Genellikle ilk
adimi baskalar1 attiginda iliski kurmaktadir.
4. ORTA: Cogu sosyal aktiviteye pasif olarak katilmaktadir, ancak ilgisiz ve mekanik bir
tavir s6z konusudur. Arka planda kalmaya meyillidir.
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5. ORTA/AGIR: Higbir ilgi ve girisim gostermeden aktivitelerin ¢ok azina pasif olarak
katilmaktadir.

6. AGIR: Sosyal aktivitelere nadiren katilir, arasira kisisel ihtiyaclarini ihmal eder, kayitsiz

olmava ve kendi bagina kalmaya meyillidir. Kendiliginden gelisen sosyal iliskileri ¢ok

azdur.

7. COK AGIR: Tamamen kayitsizdir, yalnizdir ve kendini ihmal etmektedir.

N5. SOYUT DUSUNME GUCLUGU

Soyut ve simgesel diigiinmedeki bozulmadir; siniflandirma, genellemeler yapma ve problem
¢ozmeye yonelik islerde benmerkezcil ve somut diisiincenin Gtesine gecebilmede giicliktiir.
Degerlendirmede temel alinacak veriler, benzerlikler ve atasdzleriyle ilgili sorulara verilen yanitlar
ve goriigme boyunca somuta karst soyut diisiincenin kullaniminin degerlendirilmesidir.

1. YOK: Tanumla ilgili 6zellik yoktur.

2. COK HAFIF: Bozuklugun varhg siiphelidir; normal simirlari zorlayabilir.

3. HAFIF: Daha zor atasozlerine harfiharfine veya kisisel agiklamalar getirmeye meyillidir
ve acikca sovut veya birbirleriyle uzaktan iligkili kavramlar1 anlamakta giicliik gekmektedir.
4. ORTA: Genellikle somut diisiince tarzim1 kullanmaktadir. Cogu atasozleri ve bazi
kategorileri anlamada gii¢liigii vardir. Diisiince bahsi gecen nesnelerin islevsel yonlerine ve
en goze ¢arpan ozelliklerine kaymaya meyillidir.

5. ORTA/AGIR: Cogu atasozlerinde ve kategorilerde zorlanmasina yol agacak sekilde
somut tarzda diisiinmektedir.

6. AGIR: Higbir atasoziiniin veya mecazi ifadenin soyut anlamini kavrayamamaktadir ve
bahsi gegen nesneleri en basit benzerliklere gore simiflandirmaktadir. Diisiince ya
anlamsizdir ya da bahsi gegen nesnelerin islevsel yonlerine, en goze ¢arpan 6zelliklerine ve
bunlarla ilgili alisilmamis yorumlamalara takilip kalmstir.

7. COK AGIR: Sadece somut tarzda diisiinebilmektedir. Higbir atasoziinii, mecaz veya
tesbihi ve basit kategorileri kavrayamamaktadir. En gbze carpan ve islevsel 6zellikleri bile
smiflandiramamaktadir. Bu derecelendirme belirgin bilissel bozukluk nedeniyle muayene
yapan kisiyle higbir iliskiye giremeyen hastalar i¢in de yapilabilir.

N6. KONUSMANIN KENDILIGINDEN VE AKICI OLMASININ KAYBI:

Kayitsizlik, irade kullanamama, savunuculuk veya biligsel yetilerdeki bozukluktan dolay1
konusmanin akisindaki vavaslamadir. Sozel etkilesim siirecinde akicilikta ve iretkenlikteki
azalmayla seyreder. Degerlendirmede teme! alinacak veri goriisme sirasinda izlenen biligsel--s6zel

stiregtir.

1. YOK: Tanumla ilgili 6zellik yoktur.

2. COK HAFIF: Bozuklugun varhig: siiphelidir; normal simirlari zorlayabilir.

3. HAFIF: Konusmaya ¢ok az istegi vardir. Hastanin yanitlar1 dogrudan ve soruya yamit

tarzinda, kisa ve sade olmaya meyillidir.

4. ORTA: Konugmada serbest akis yoktur ve konusma diizgiin degildir veya

duraksamalidir. Yeterli yanitlarin alinabilmesi ve konusmanin devam edebilmesi igin sikga

yonlendirici sorular gerekmektedir.

5. ORTA/AGIR: Goriismecinin sorularina bir veya iki kisa ciimle ile yanmit verir.

Kendiliginden ve agik bir bigimde konusmada belirgin eksiklik vardir.

6. AGIR: Konusmay1 kisaltmak veya konusmaktan kagmmak istegiyle hastanin yanitlari

birka¢ kelime veya ciimle ile sinirlanmaktadir (6r: "bilmiyorum", "sdylemeye izinli

degilim"). Bu nedenle karsilikli konusma ciddi bi¢imde bozulmaktadir ve goriisme

ilerlemez.

7.COK AGIR: Sozel iletisim tektik kelimelerle smirhidir ve karsilikli konusma
imkansizlagmaktadir.

N7. STERIOTIPiK DUSUNME

Diisiinmenin akiciligi, kendiliginden olusu ve esnekligi azalmistir ve degismez, tekrarlayici
veya s1g diisiince icerigi ile kendini gosterir. Degerlendirmede temel alinacak veri goriismede
gozlenen bilissel-sozel siirectir.
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1. YOK: Tanimla ilgili 6zellik yoktur.

2. COK HAFIF: Bozuklugun varlig: siiphelidir; normal sinirlari zorlayabilir.

3. HAFIF: Tavirlarda veya inanglarda bir miktar degismezlik gozlenir. Hasta diger
durumlar1 gbéz Oniine almayr reddedebilir veya bir diigsiinceden digerine ge¢mede
zorlanabilir.

4. ORTA: Konugma, yeni bir konuya geg¢isi giiclestirecek bicimde tekrarlayan bir

konu etrafinda donmektedir.

5. ORTA/AGIR: Goriismecinin cabalarina ragmen, diisinme o kadar degismez ve
tekrarlayicidir ki konusma iki veya ii¢ konuyla sinirlt kalmaktadir.

6. AGIR: Taleplerin, ifadelerin, diisiincelerin veya sorularin kontrol edilemeyen
tekrarlar1 konusmay1 ciddi 6l¢iide bozmaktadir.

7. COK AGIR: Diisiinme, davranis ve konusmaya, sabit, tekrarlayan diisiinceler veya
sinirlt climleler hakimdir. Bu durum konusmada uygunsuzluga, degismezlige ve
siurliliga neden olur.

GENEL PSIKOPATOLOJi OLCEGI (G):
G1. BEDENSEL KAYGI

Bedensel yakinmalar veya bedensel bir hastalik veya islev bozuklugu olduguna dair inanglar vardir.
Bu durum, miiphem bir hastalik algisindan 6liimciil bir bedensel hastaligin varligiyla ilgili sanrilara
kadar degisen belirtileri kapsamaktadir. Degerlendirmede temel alinacak veri goriismede aktarilan
disiince igerigidir.
1. YOK: Tanimla ilgili 6zellik yoktur.
2. COK HAFIF: Bozuklugun varhig1 siiphelidir; normal sinirlari zorlayabilir.
3. HAFIF: Hasta olmadigina iliskin teminat verilmesi istegiyle sordugu sorulardan
anlasildigi lizere, saglik veya bedenle ilgili konularda belirgin kaygisi vardir.
4. ORTA: Saghigm kotillesmesi veya beden islevlerinde bozulmayla ilgili yakinmalar
vardir, ancak bunlar sanr1 diizeyinde degildir ve teminat ile asir1 kaygi yatistirilabilir.
5. ORTA/AGIR: Hastanin fiziksel bir hastalik veya beden islevlerinde bozulmayla ilgili
olarak sik ve ¢ok sayida yakinmasi vardir veya hasta bu konularda zihnini siirekli mesgul
etmeyen bir veya iki agik sanr1 sergilemektedir.
6. AGIR: Hastanin zihni bedensel bir hastalik veya organlarda islev bozukluguyla ilgili
belirgin bir veya birka¢ sanriyla mesguldiir, ancak duygulanimi tamamen bu konulara
gomiilmemistir ve biraz ¢abayla goriigmeci hastanin diisiincelerini farkli  yone
yonlendirebilir.
7. COK AGIR: Hastanin duygulanimina ve diisiincelerine tamamen hakim olan gok sayida
ve sik somatik sanrilar veya birkag¢ tane Oliimciil bir bedensel hastaligin varlifiyla ilgili
sanr1 vardir.

G2. ANKSIYETE

Simdiki durum veya gelecekle ilgili asir1 kaygidan panik duygusuna kadar degisen derecelerde
sinirlilik, endise, kaygiyla bekleme veya huzursuzluk gibi 6znel bir yasantidir. Degerlendirmede
temel alinacak veriler, gériisme sirasinda bu duygularin sézel olarak ifade edilmesi ve bunlarla ilgili
olarak gozlenen fiziksel belirtilerdir.
1. YOK: Tanumla ilgili 6zellik yoktur.
2. COK HAFIF: Bozuklugun varhig: siiphelidir; normal simirlari zorlayabilir.
3. HAFIF: Bir miktar endise, asir1 kaygi veya 6znel huzursuzluk ifade edebilir, ancak bu
duruma bagli beden ve davranis degisiklikleri bildirilmez veya goriilmez.
4. ORTA: Hasta, ellerde ince tremor ve asir1 terleme gibi hafif bedensel belirtilerin eslik
ettigi belirgin sinirlilik belirtileri bildirmektedir.
5. ORTA/AGIR: Hasta, belirgin gerginlik, konsantrasyon bozuklugu, carpinti veya uyku
bozuklugu gibi dnemli fiziksel ve davranigsal belirtilere yol acan ciddi anksiyete belirtileri
bildirmektedir.
6. AGIR: Fobiler, belirgin huzursuzluk veya ¢ok sayida bedensel belirtilerle iliskili olan,
hemen hemen siiregen ve 6znel bir korku hissi vardir.
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7. COK AGIR: Bazen panik diizeyine ulasan ve hemen hemen siirekli olan veya gercek
panik ataklar1 seklinde goriilen anksiyete durumu hastanin hayatin1 ciddi sekilde
etkilemektedir.

G3. SUCLULUK DUYGULARI

Gecmisteki gergek veya hayali hatalardan dolayr vicdan azabi veya kendini suglama hissidir.
Degerlendirmede temel alinacak veriler, goriismede sucluluk duygusunun ifade edilmesi ve bunun
tavirlar ve diisiinceler lizerindeki etkisidir.

1. YOK: Tanimla ilgili 6zellik yoktur.

2. COK HAFIF: Bozuklugun varlig1 siiphelidir; normal smnirlar1 zorlayabilir.

3. HAFIF: Sorgulama ile ¢nemsiz bir olayla ilgili miiphem bir sugluluk veya kendini

suglama hissi ortaya ¢ikmaktadir, ancak hasta acik olarak fazla endiseli degildir.

4. ORTA: Hasta, hayatindaki gercek bir olaydan dolay1 kendisini sorumlu tuttugunu ifade

etmektedir, ancak zihni siirekli bununla mesgul degildir ve tavir ve davraniglari bundan

etkilenmemektedir.

5. ORTA/AGIR: Hasta, kendini kiicik gorme veya cezalandirlmayr haketme

diistincelerinin eslik ettigi giiglii bir suc¢luluk duygusu ifade etmektedir. Sucluluk duygular1

sanr1 niteliginde olabilir, nedeni olmaksizin ortaya c¢ikabilir, zihin mesguliyeti ve/veya
¢Okkiin duygudurumun kaynagi olabilir ve gorlismeci tarafindan yatistirilamaz.

6. AGIR: Giiglii sugluluk diisiinceleri sanr1 ozelligine biiriiniir ve {imitsizlik veya
degersizlik hislerine yol agar. Hasta yaptig1 hatalar icin sert bir sekilde cezalandirilmasi
gerektigine inanmaktadir ve hatta o anda icinde bulundugu sartlar1 bir ceza olarak
gorebilir.

7. COK AGIR: Hastanin yasami degismesi miimkiin olmayan sugluluk sanrilarimin etkisi

altindadir ve bu nedenle hasta hapse atilma, iskence veya 6liim gibi agir cezalar hakettigini

diistinmektedir. Ek olarak intihar diistinceleri veya bagkalarmin sorunlarini kendisinin
gecmis hatalaria bagladig: goriilebilir.

G4. GERGINLIK

Viicudun sertlesmesi, tremor, belirgin terleme ve huzursuzlukla kendini gésteren korku, anksiyete ve
ajitasyonun acik fiziksel belirtileridir. Degerlendirmede temel alinacak veriler, goriigmede
anksiyetenin sozel olarak ifadesi ve goriisme sirasinda gerginlige bagh olarak ortaya ¢ikan fiziksel
belirtilerdir.
1. YOK: Tanumla ilgili 6zellik yoktur.
2. COK HAFIF: Bozuklugun varhig: siiphelidir; normal simirlari zorlayabilir.
3. HAFIF: Kaygiyla bekleyisin gostergeleri olarak (hafif rijidite, arasira olan yerinde
duramama hali, pozisyon degistirme veya ellerde ince tremor gibi viicut durusu ve
hareketleri goriilmektedir.
4. ORTA: Kiprr kipir olma, ellerde belirgin titreme, asir1 terleme veya heyecanl tavirlar
gibi ¢esitli belirtilerle sinirli bir gériiniim ortaya ¢ikmaktadir.
5. ORTA/AGIR: Heyecan nedeniyle titreme, belirgin terleme ve huzursuzluk gibi ¢ok
sayida belirtiler belirgin gerginlige isaret etmektedir, ancak goriigmedeki davranislar 6nemli
6l¢iide etkilenmemistir.
6. AGIR: Kisiler aras iliskileri bozacak diizeyde belirgin gerginlik vardir. Hasta uzun siire
bir yerde oturamayacak derecede huzursuz olabilir veya hizla soluk alip verebilir.
7. COK AGIR: Belirgin gerginligin gostergesi olarak hizla ve huzursuzca ileri geri
yiiriime ve bir dakikadan fazla yerinde oturamama gibi panik belirtileri veya hareketlerde
hizlanma go6zlenir ve bu nedenle konusma siirdiiriilemez.

G5. MANYERIZM VE VUCUT DURUSU

Garip, tutuk, uyumsuz veya acayip goriiniimlii dogal olmayan hareketler veya viicut durusudur.
Degerlendirmede temel alinacak veriler, gériisme boyunca gozlenen ve tedavi ekibi veya ailenin
bildirdigi fiziksel belirtilerdir.

1. YOK: Tanimla ilgili 6zellik yoktur.

2. COK HAFIF: Bozuklugun varlig: siiphelidir; normal sinirlar zorlayabilir.
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3. HAFIF: Hareketlerde hafif derecede bir gariplik veya viicut durusunda hafif bir rijidite
vardir.

4. ORTA: Hareketler belirgin olarak gariptir veya diizensizdir veya kisa siireli dogal

olmayan bir viicut durusu vardir.

5. ORTA/AGIR: Arasira acayip torensel hareketler veya carpik bir viicut durusu

gozlenmektedir veya uzunca bir siire korunan anormal bir viicut durusu vardir.

6. AGIR: Acayip torensel hareketlerin, manyerizmin veya stereotipik hareketlerin sik¢a

tekrar1 veya uzunca bir siire korunan carpik bir viicut durusu vardir.

7. COK AGIR: Siirekli olan térensel, manyeristik veya stereotipik hareketler veya dogal

olmayan sabit bir postiiriin uzun siire korunmasi nedeniyle islevsellik ciddi Olgiide

bozulmaktadir.

G6. DEPRESYON

Uziintii, kendine giivenememe, caresizlik ve kotiimserlik duygularidir. Degerlendirmede temel
aliacak veriler, goriisme sirasinda ¢okkiin duygudurumun gozlenmesi ve bunun tedavi ekibi veya
ailenin bildirdigi iizere tavir ve davranislardaki etkisidir.
1. YOK: Tanumla ilgili 6zellik yoktur.
2. COK HAFIF: Bozuklugun varhig1 siiphelidir; normal simirlari zorlayabilir.
3. HAFIF: Sadece soruldugunda bir miktar caresizlik ve iiziintii dile getirir, ancak genel
tavrinda veya davraniglarinda depresyonla ilgili 6zellikler yoktur.
4. ORTA: Acgiga vurulabilen belirgin iiziintii veya caresizlik duygulari vardir, ancak
¢okkiin duygudurumun davranis ve sosyal islevler iizerine etkisi yoktur. Hasta genelde
neselendirilebilir.
5. ORTA/AGIR: Belirgin iiziintii, kotiimserlik, sosyal ilgi kaybi, psikomotor yavaslama ve
bir miktar uyku ve istah sorunlariyla giden bariz ¢okkiin duygudurum vardir. Hasta
kolaylikla neselendirilemez.
6. AGIR: Siirekli agir elem, arasira aglama, caresizlik ve degersizlik duygulari ile giden
belirgin ¢okkiin duygudurum vardir. Ek olarak, onemli diizeyde istah ve/veya uyku
bozuklugu, kendine bakmamayla ilgili belirtilerin de goriilebilecegi motor ve sosyal
davraniglarda bozukluk vardir.
7. COK AGIR: Cokkiin duygudurum bir ¢ok énemli islevi ciddi olgiide etkilemektedir.
Sik aglama, belirgin bedensel belirtiler, dikkat bozuklugu, psikomotor yavaslama, sosyal
ilgisizlik, kendine bakmama, muhtemel depresif veya nihilistik sanrilar ve/veya
muhtemel intihar diigiinceleri veya girisimi gibi belirtiler vardir.

G7. MOTOR YAVASLAMA

Hareketlerin ve konusmanin yavaglamasi ve azalmasi, uyaranlara verilen yanitta azalma ve beden
kuvvetindeki azalmadan anlasilabilecegi lizere motor aktivitede azalma vardir. Degerlendirmede
temel alinacak veriler, goériismede gozlenen ve tedavi ekibi ve ailenin bildirdigi belirtilerdir.
1. YOK: Tanimla ilgili 6zellik yoktur.
2. COK HAFIF: Bozuklugun varhig1 siiphelidir; normal simirlari zorlayabilir.
3. HAFIF: Hareketlerin ve konusmanin hizinda hafif ancak gozlenebilir bir azalma vardir.
Hastanin konusmasi ve iletisimde kullandigi el kol hareketlerinde bir miktar azalma
olabilir.
4. ORTA: Hastanin hareketleri agik¢a yavaslamistir ve sorulara uzun siirede yanit
verilmesi, konugmada uzamis duraklamalar olmasi veya konugmanin hizinin yavaglamasi
ile konugmanin verimliligi azalmustir.
5. ORTA/AGIR: Motor aktivitedeki belirgin azalma iletisimi verimsiz kilmaktadir veya
toplumsal ve mesleki islevselligi simirlamaktadir. Hasta genellikle ya yatar ya oturur
durumda bulunmaktadir.
6. AGIR: Hareketlerdeki asir1 yavaglama aktivite ve konusmanin en aza indirgenmesine
neden olmaktadir. Genel olarak hasta giiniinii yatarak veya uzanarak gegirmektedir.
7. COK AGIR: Hasta tamamen hareketsizdir ve dis uyaranlara yanit vermemektedir.
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G8. ISBIRLIGI KURAMAMA

Gorligmeci, hastane calisanlar1 veya hastanin ailesinin de dahil oldugu 6nemli kisilerle giivensizlik,
savunuculuk, inatcilik, kars1 gelme egilimliligi, otoriteyi reddetme, diismanca tutum veya kavgacilik
gibi nedenlerden &tiirii uyum saglamayi aktif olarak reddetmesidir. Degerlendirmede temel alinacak
veriler, goriismede gozlenen ve tedavi ekibi veya ailenin bildirdigi kisileraras: iligkilerdeki
davraniglardir.
1. YOK: Tanumla ilgili 6zellik yoktur.
2. COK HAFIF: Bozuklugun varlig: siiphelidir; normal sinirlari zorlayabilir.
3. HAFIF: Giicenen, tahammiilsiiz veya igneleyici bir tutumla cevap verir. Goriismedeki
hassas sorgulamaya alinganlik gostermeden itiraz edebilir.
4. ORTA: Kendi yatagin1 yapma, onceden planlanan programlara katilma gibi normal
sosyal gerekliliklere arasira ani olarak karsi koyar. Diismanca, savunucu veya karsi gelme
egilimi olan bir tutum gosterebilir, ancak bu tutumu genellikle ele alinabilir.
5. ORTA/AGIR: Hasta siklikla cevresinin taleplerine uyum gostermez ve baskalar:
tarafindan "toplum dis1" veya "ciddi bir davranis sorunu olan kimse" seklinde tanimlanir.
Gorligsmeciye karsi belirgin savunuculuk ve alinganlik gostermesi ve muhtemelen birgok
soruyu yanitlamak istememesi igbirligi kurulamadiginin gostergeleridir.
6. AGIR: Hasta isbirligi kurmayan, karsi gelme egilimli ve kavgaci bir tutum igindedir.
Sosyal gerekliliklerin ¢oguna uymay1 reddeder. Goériismeye baslamayi veya goriismeyi
sonuna kadar stirdiirmeyi reddedebilir
7. COK AGIR: Tiim 6nemli islev alanlarimi ciddi 6l¢iide etkileyecek diizeyde aktif bir
karst koyma tutumu vardir. Hasta herhangi bir sosyal aktiviteye katilmayi, kisisel
temizligiyle ilgilenmeyi, ailesi veya saglik personeliyle konusmay1 ve goriismeye kisa siire
i¢in bileolsa katilmayi1 reddeder.

G9. OLAGANDISI DUSUNCE ICERIGI:

Yabanci veya alisilmadik olan diisiincelerden carpitilmig, mantikdist ve sagma diisiincelere kadar
degisen bir dagilim gdsteren, garip, hayali veya acayip diisiincelerin olmasidir. Degerlendirmede
temel alinacak veri gériisme sirasinda aktarilan diistince igerigidir.
1. YOK: Tanimla ilgili 6zellik yoktur.
2. COK HAFIF: Bozuklugun varhig1 siiphelidir; normal simirlari zorlayabilir.
3. HAFIF: Diisiince icerigi bir miktar garip veya alistimamustir veya herkesin aklindan
gecebilecek diiglinceler garip bir baglam iginde diistiniilmektedir.
4. ORTA: Diisiinceler siklikla ¢arpitilabilir ve zaman zaman oldukga acayiptir.
5. ORTA /AGIR: Hasta bir¢ok garip ve hayali (6r: bir kralin daha sonra evlat edinilen oglu
oldugu, 6lim listesinde olup daha sonra kurtuldugu) veya tamamen anlamsiz bazi (or:
yiizlerce g¢ocuga sahip oldugu, dis dolgusu aracilifiyla uzaydan radyo mesajlar1 aldig)
diisiinceler aktarir.
6. AGIR: Hasta birgok mantiksiz veya anlamsiz diisiinceler veya belirgin acayip niteligi
olan bazi diislinceler (6r: ii¢ tane kafasi oldugu, baska bir gezegenden gelen bir ziyaretci
oldugu) aktarir.
7. COK AGIR: Diisiince igerigi tamamen sagma ve acayip diisiincelerden olusmaktadir.

G10. YONELIM BOZUKLUGU

Kisinin kisi, zaman ve yer yoneliminin bozulmasi, ¢evresiyle olan iligkisinin konflizyon veya bir
kesilme durumuna bagli olarak farkinda olmamasidir. Degerlendirmede temel alinacak veri goriisme
sirasinda yonelimle ilgili sorulara verilen yanitlardir.
1. YOK: Tanimla ilgili 6zellik yoktur.
2. COK HAFIF: Bozuklugun varlig: siiphelidir; normal smirlar1 zorlayabilir.
3. HAFIF: Genel olarak yonelim korunmustur, ancak bazi ayrmtilarla ilgili zorluk
yasanmaktadir. Ornegin, hasta bulundugu yeri bilse de sokak adresini bilmemektedir;
hastane personelinin simlerini bilse de gorevlerini bilmemektedir; hangi ayda olundugunu
bilse de giinii bir sonraki giinle karistirmaktadir; veya tarihi iki giinden fazla olmak iizere
karistirmaktadir. ilgi alaninda, saglik personeli gibi yakin gevreyi tanryabilme, ancak devlet
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ve siyaset adamlar1 gibi daha uzak olan ¢evreyi taniyamama seklinde bir daralma soz
konusu olabilir.

4. ORTA: Kisileri, yeri ve zamani tammada kismi basar1 vardir. Ornegin hasta hastanede
bulundugunu bilmekte ancak hastanenin adimi bilmemektedir; bulundugu sehri bilmekte
ancak mahalle adin1 bilmemektedir; kendi terapistinin adin1 bilmekte ancak diger bircok
saglik personelinin adimmi bilmemektedir; yil ve mevsimi bilmekte ancak aydan emin
olamamaktadir.

5. ORTA/AGIR: Kisileri, yeri ve zamani tanimada 6nemli 6lgiide bozukluk vardir. Hasta
nerede olduguna dair miiphem bir fikre sahiptir veya ¢evresindeki ¢ogu insant
tantyamamaktadir. Yili dogru veya dogruya yakin olarak bilse de i¢inde bulunulan ayi,
haftanin giiniinii veya mevsimi bilmemektedir.

6. AGIR: Kisileri, yeri ve zamam tammada belirgin bozukluk vardir. Ornegin hastanin
nerede olduguna dair higbir fikri yoktur; tarihi bir yildan fazla olmak iizere karigtirmaktadir;
su andaki yasaminda sadece bir veya iki kisinin ismini bilmektedir.

7. COK AGIR: Hastanmn kisilere, yere ve zamana ait yonelimi tamamen bozulmustur.
Bulundugu yer, icinde bulundugu y1l ve hatta ebeveynleri, esi, arkadaslar1 ve kendi terapisti
gibi en ¢ok tanidig1 insanlar1 bile bariz olarak karigtirmakta veya bilememektedir.

G 11. DIKKAT AZALMASI:

Dikkatin odaklanmasinda bir azalma vardir ve bu durum kendini dikkati toplamada zayiflama,
dikkatte i¢ ve dis uyaranlar nedeniyle dagilma ve dikkati bir durum iizerinde tutma, koruma veya
yeni bir uyaran iizerinde toplamada giicliik ile belli eder. Degerlendirmede temel alinacak veriler
goriisme sirasinda g6zlenen belirtilerdir.

1. YOK: Tanimla ilgili 6zellik yoktur.

2. COK HAFIF: Bozuklugun varlig1 siiphelidir; normal simirlar1 zorlayabilir.

3. HAFIF: Ara sira dikkatte dagilmaya meyil veya goriismenin sonuna dogru dikkatin

dagilmasi seklinde goriilebilen dikkati toplama sorunu vardir.

4. ORTA: Dikkatte kolayca dagilma, dikkati bir konu lizerinde uzun siire tutamama veya

dikkati yeni konulara ¢cevirmede zorluk nedeniyle konusma etkilenmektedir.

5. ORTA/AGIR: Dikkati toplayamama, dikkatte kolayca dagilma ve dikkati yeni konulara

odaklama zorlugu nedeniyle konugsma ciddi olarak engellenmektedir.

6. AGIR: i¢ ve dis uyaranlarin dikkati dagitmasi nedeniyle hastanin dikkati ok kisa siire

i¢in veya ¢ok biiyiik ¢abayla toparlanabilmektedir.

7.COK AGIR: Dikkat o kadar bozulmustur ki hastanin kisa bir siire konusmasi bile

miimkiin degildir.

G12. YARGILAMA VE iCGORU EKSIKLIGI

Kisinin kendi psikiyatrik rahatsizliginin ve i¢inde bulundugu durumun farkinda olmasi veya bunlari
anlamasindaki eksikliktir. Bu durum, gegcmisteki veya su andaki psikiyatrik hastalig1 veya belirtileri
kabul etmeme, hastaneye yatma veya tedavi gorme ihtiyacini reddetme, sonuglarinin ne olacagini
cok kestiremedigi kararlar verme ve gercek¢i olmayan kisa ve uzun vadeli planlar yapma seklinde
gozlenir. Degerlendirmede temel alinacak veri goriismede aktarilan diistince igerigidir.
1. YOK: Tanumla ilgili 6zellik yoktur.
2. COK HAFIF: Bozuklugun varhig: siiphelidir; normal simirlari zorlayabilir.
3. HAFIF: Psikiyatrik bir bozuklugu oldugunu kabul eder, ancak ciddiyetini, tedavinin
gerekeelerini veya hastaligin tekrarlamamasi igin Onlem almasi gerektigini hafife
almaktadir. Gelecege yonelik tasarlamada bozukluk vardir.
4. ORTA: Hasta hastaligin1 tamamen degil, yiizeysel olarak kabul etmektedir. Hastaligin
farkinda olma durumu degisebilmektedir veya var olan sanrilar, disiince dagimkhigi,
stiphecilik ve kendini toplumdan ¢ekme gibi belirtilerin ¢ok az farkinda olmaktadir. Hasta
tedaviye olan ihtiyacinin anksiyete, gerginlik, uyku bozuklugu gibi daha geri plandaki
belirtiler i¢in oldugunu diisiinmektedir.
5. ORTA/AGIR: Psikiyatrik rahatsizhgmi gegmiste oldugunu, ancak su anda hasta
olmadigim diisiinmektedir. Ustiine gidilirse, yanlis yorumlamalar veya sanrisal diisiince ile
aciklamaya meyilli oldugu ilgisiz veya dnemsiz bazi belirtilerin varligim kabul edebilir.
Psikiyatrik tedaviye ihtiyac1 oldugunun farkinda degildir.
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6. AGIR: Hasta gegmiste bir psikiyatrik rahatsizlig1 oldugunu kabul etmez. Gegmiste veya
su anda herhangi bir psikiyatrik belirtinin var oldugunu kabul etmez; uyum gostermesine
ragmen tedavi ve hastaneye yatma ihtiyacini oldugunu da yadsir.

7. COK AGIR: Gegmiste veya su andaki psikiyatrik hastalik varligimi yadsir. Hastaneye
yatisin ve tedavisini sanrilt bicimde yorumlar (6r: gecmisteki kotiiliiklerin cezasi,
iskencecilerin zulmii gibi) ve bu nedenle terapistlere, ilag tedavisine ve tedavinin diger
yonlerine uymayi reddeder.

G 13. IRADE BOZUKLUGU

Kisinin diislincelerinin, davraniginin, hareketlerinin ve konusmasinin iradi olarak baglatilmasi,
stirdiiriilmesi ve kontrol edilmesindeki bozukluktur. Degerlendirmede temel alinacak veriler
goriisme boyunca gozlenen diisiince icerigi ve davranislardir.
1. YOK: Tanumla ilgili 6zellik yoktur.
2. COK HAFIF: Bozuklugun varhi siiphelidir; normal simirlar1 zorlayabilir.
3. HAFIF: Konusma ve diisinmedeki hafif derecedeki kararsizhk sozel ve bilissel
stiregleri biraz engelleyebilir.
4. ORTA: Hasta genellikle ikilemdedir ve karar vermede belirgin gii¢lik ¢ekmektedir.
Diigiincedeki gelgitler nedeniyle konusma etkilenmektedir ve sonug olarak sézel ve bilissel
islevsellik agik¢a bozulmustur.
5. ORTA/AGIR: irade giicliigii hem diisiince hem davramsi etkilemektedir. Hasta
toplumsal ve hareketle ilgili aktivitelerin baslatilmas1 ve siirdiiriilmesini bozacak ve
konusmada duraklamaya da neden olabilecek diizeyde belirgin kararsizlik gosterir.
6. AGIR: irade giicliigii giyim kusam gibi basit, otomatik islevlerin bile yapilmasina engel
olmaktadir ve konusmay1 belirgin olarak etkilemektedir.
7. COK AGIR: iradedeki tama yakin yetersizlik nedeniyle hareketler ve konusma belirgin
olarak engellenir ve bu durum tam hareketsizlik ve/veya mutizme yol agar.

G 14. DURTU KONTROLSUZLUGU:

Davranislarin diizenlenmesinin ve kontroliiniin diirtiilere bagli olarak bozulmasi sonucunda
gerilimin ve duygularin ani, ayarlanmamis, rastgele veya yanlig yonlendirilmis bir bicimde, sonuglar
distiniilmeden ortaya ¢ikmasidir. Degerlendirmede temel alinacak veriler, goriisme sirasinda
gbzlenen ve tedavi ekibi ve aile tarafindan bildirilen davraniglardir.
1. YOK: Tanumla ilgili 6zellik yoktur.
2. COK HAFIF: Bozuklugun varhig1 siiphelidir; normal sinirlari zorlayabilir.
3. HAFIF: Hasta zorlanmayla yiizyiize kaldiginda veya doyumu engellendiginde kolay
ofkelenmeye ve hayal kirikligina ugramaya meyillidir, ancak diirtii dogrultusunda hareket
etmez.
4. ORTA: Cok hafif kigkirtmayla bile hasta 6fkelenmekte ve kiifredebilmektedir. Arasira
tehditkar, tahripkar olabilir veya doviisle karsikarsiya kaldigi veya hafif agiz dalasi yaptigi
goriilebilir.
5. ORTA/AGIR: Hasta tekrarlayici bigimde diirtiisel olarak kiifiirlii konusabilir, esyalara
zarar verebilir veya fiziksel tehdit savurabilir. Hastanin tecrid edilmesini, baglanmasini
veya gerektikge ilagla sakinlestirilmesini gerektiren, saldirgan lastigi bir veya iki olay
olmus olabilir.
6. AGIR: Hasta sonuglarin hi¢ diisiinmeden sikga diirtiisel bir bigimde saldirgan, tehditkar,
talepkar ve tahripkardir. Saldirgan davranis sergiler ve cinsel saldirganlik da gosterebilir.
Muhtemelen varsam niteligindeki isittigi seslere uymaktadir.
7. COK AGIR: Hasta cinayet girisimleri, cinsel saldirlar, tekrarlayan kaba kuvvet
kullanma veya kendine zarar verme davraniglar1 gostermektedir. Tehlikeli diirtiilerini
kontrol edememesi nedeniyle siirekli gézetim altinda tutulmasi veya tesbit edilmesi gerekir.

G 15. ZIHINSEL ASIiRI UGRASI:
Gergeklerle olan baglantinin ve uyum saglayici davraniglarin otistik yasantilar ve i¢ten gelen duygu

ve diistinceler* kendini kaptirma nedeniyle olumsuz yonde etkilenmesidir. Degerlendirmede temel
almacak veri goriisme boyunca, gozlenen kisilerarasi iligkilerdeki davranislardir.
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1. YOK: Tanimla ilgili 6zellik yoktur.

2. COK HAFIF: Bozuklugun varhig1 siiphelidir; normal sinirlari zorlayabilir.

3. HAFIF: Kisisel ihtiyaglar veya sorunlarla asiri ugrasma nedeniyle konusmanin ben

merkezcil konulara ydnlendigi ve diger insanlara gosterilen ilginin azaldig1 gozlenir.

4. ORTA: Hastada giindiiz hayal kurma veya i¢ yasantilarla ugragma tarzinda bir kendisiyle
mesgul olma hali vardi ve bu nedenle iletisim az da olsa etkilenmektedir.

5. ORTA/AGIR: Hasta otistik yasantilarla i¢ igedir. Bos bakislar, kendi kendine
mirildanma veya konugsma veya stereotipik hareketler seklinde gézlenen bu tiir davraniglar
toplumsal islevleri ve iletisimi olumsuz etkilemektedir.

6. AGIR: Otistik yasantilarla olan asir1 zihinsel ugrasi dikkati toplamayi, konusmay1 ve
cevreye yonelimi ciddi olgiide sinirlamaktadir. Hasta siklikla kendi kendine giilerken,
mirildanirken, konusurken veya bagirirken gozlenebilir.

7. COK AGIR: Davramsini her yonde etkileyecek bigimde otistik yasantilarla i¢ igedir.
Hastanin siirekli sozel olara veya davranislariyla varsanilara yanit vermesi s6z konusu
olabilir. Hasta diger insanlarin veya ¢evresinin pek farkinda degildir.
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