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ÖZET 

ĠLK ATAK PSĠKOZ VE KRONĠK ġĠZOFRENĠ HASTALARININ SERUM 

APELĠN, VĠSFATĠN VE RESĠSTĠNDÜZEYLERĠ ARASINDAKĠ ĠLĠġKĠNĠN 

ARAġTIRILMASI 

 

 

 GiriĢ ve Amaç: ġizofreni; davranıĢın biliĢsel, emosyonel, algısal yönlerini 

kapsayan, yıkıcı psikopatolojik etkileri olan, varsanı ve sanrılara eĢlik eden davranıĢ 

bozukluklarının görüldüğü, kiĢinin kendine özgü bir içekapanım dünyasına çekildiği 

bir klinik sendromdur. Bugün için hala Ģizofreni tanı, takip ve taramasında 

kullanılabilecek yeterli bir laboratuar testi bulunmamaktadır. Bu çalıĢma yeni 

keĢfedilen moleküller olan apelin, visfatin ve resistinin Ģizofreni ile iliĢkisini ve 

biyomarkır olarak kullanılıp kullanılamayacaklarını araĢtırmak amacıyla 

planlanmıĢtır. 

 Gereç ve Yöntem: ÇalıĢmaya psikiyatri polikliniğine baĢvuran 29 tedavisiz 

ilk atak psikoz hastası, 30 kronik Ģizofreni hastası ve 29 sağlıklı gönüllü denek 

alınmıĢtır. Tüm katılımcılara Structured Clinical Interview for DSM-IV (SCID I), 

Pozitif ve Negatif Sendrom Ölçeği (PANSS), Klinik Global Ġzlenim Ölçeği (KGI) 

uygulandı. Bütün katılımcılardan 12 saat açlığı takiben periferik kan örnekleri alındı. 

Serum apelin, visfatin ve resistin düzeyleri ölçüldü. 

 Bulgular: Ġlk atak psikoz grubunda 17‟si(%58,6) erkek, 12‟si(%41,3) kadın, 

kronik Ģizofreni grubunda 17‟si (%56,6) erkek, 13‟ü (%43,3) kadın ve sağlıklı 

kontrol grubunda 13‟ü(%44,8) erkek, 16‟sı(%55,1)kadın olmak üzere toplam 

47‟si(%53,4) erkek, 41‟i (%46,6) kadın çalıĢmaya alındı. Gruplar arasında yaĢ, 

medeni durum, meslek ve VKĠ (Vücut Kitle Ġndeksi) bakımından fark yoktu. Ġlk atak 

psikoz (156.88±86.09) görülen olguların serum apelindüzeyleri, kronik Ģizofreni 

hastası (108.04±59.47) ve kontrol grubu (104.01±56.60) olgulardan anlamlı düzeyde 

yüksek saptandı (p=0.034; p=0.012). ÇalıĢmamızda gruplara göre ilk atak psikoz 

(5.78±1.10), kronik Ģizofreni hastası (6.24±1.35) ve kontrol grubu (6.38±0.86) 

olguların serum visfatin ölçümleri düzeyleri arasında istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık saptanmadı (p=0.109). Ġlk atak psikoz (14.19±1.44) ve kronik Ģizofreni 

(13.89±1.62) görülen olguların resistin ölçümleri, kontrol grubu (12.79±1.80) 

olgulardan anlamlı düzeyde yüksek saptandı (p=0.003; p=0.016).  

Sonuçlar: ÇalıĢmamız sonucunda ilk atak psikoz olgularının serum apelin 

düzeylerinde anlamlı yükseklik saptandı. Gruplar arasında serum visfatin düzeyleri 

arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmadı. Ġlk atak psikoz ve kronik 

Ģizofreni görülen olguların serum resistin düzeyleri, kontrol grubu olgulardan anlamlı 

düzeyde yüksek saptandı. 

 

Anahtar Kelimeler: Ġlk atak psikoz, Ģizofreni, apelin, visfatin, resistin, insülin 

direnci 
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ABSTRACT 

INVESTIGATION OF SERUM APELIN, VISFATIN AND RESISTIN 

LEVELS IN FIRSTEPISODE PSYCHOSIS AND CHRONIC 

SCHIZOPHRENIA 

 

 

Aim: Schizophrenia is a clinical syndrome that involves behaviors with 

cognitive, emotional andcognitive aspects, behavioral disorders with hallucination 

and delusion, psychopathological destructive effects, that makes patients introverted. 

Today, there is no adequate laboratory tests to be used in diagnosis, follow-up and 

screening of schizophrenia. This study aimed to investigate the relationship between 

schizophrenia and newly discovered molecules as apelin, visfatin and resistin, and 

whether these could be used as a biomarker or not. 

Methods: The study included 29 untreated patients with first-episode of 

psychosis, 30 chronic schizophrenia and 29 healthy volunteers, who admitted to 

psychiatric clinic. All participants were exemined with Structured Clinical Interview 

for DSM-IV (SCID-I), Positive and Negative Syndrome Scale (PANSS), and 

Clinical Global Impression Scale. After obtaining 12 hour fastingperipheral blood 

samples of all participants, serum apelin, visfatin and resistin levels were measured. 

Results: The first episode psychosis group included in 17 (58.6%) male and 

12 (41.3%) female, while schizophrenic group had 17 (56.6%) men and 13 (43.3%) 

women. With healthy control groupinvolved 13 (44.8%) male and 16 (55.1%) 

woman, a total of 47 (53.4%) men and 41 (46.6%) women included in the 

study.Among the groups, age, marital status, occupation, and BMI (Body Mass 

Index) had not a significant difference. Serum apelin levels offirst episode psychosis 

(156.8 ± 86.1) were found significantly higher than both chronic schizophrenia (108 

± 59.5) and control (104 ± 56.6) groups (p:0.034; p:0.012, respectively). There was 

no significant difference among first episode psychosis (5.78 ± 1.1), chronic 

schizophrenia (6.24 ± 1.35), and control (6.38 ± 0.86) groups in terms of serum 

visfatin levles (p:0.109). Resistin levels of first episode psychosis (14:19±1.44) and 

chronic schizophrenia (13.89±1.62) were higher than control (12.79±1.80) 

(p:0.003;p:0.016, respectively). 

Conclusion: The study results showed higher apelin levels in the patients 

with first episode psychosis. There was no significant difference for serum visfatin 

levels among the groups. Serum resistin levels were found higher in first episode 

psychosis and chronic schizophrenia than the control group. The results reported that 

these molecules might be potential markers for evaluating first episode psychosis and 

chronic schizophrenia, and further prospective studies should be planned to 

investigate those of usage in schizophrenia. 

 

Key Words: First episode psychosis, schizophrenia, apelin, visfatin, resistin, insulin 

resistance 
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1.GĠRĠġ VE AMAÇ 

              Psikoz, düĢünce ve duyunun ağır oranda bozulduğu kiĢinin gerçekle ilgisini 

koparan zihin durumunu tanımlamakta kullanılan genel bir psikiyatri terimidir, 

psikiyatrik sınıflandırma sistemi DSM-IV ile Ģizofreni ve diğer psikotik bozukluklar 

baĢlığı altında toplanan bu hastalık grubunda gerçeği değerlendirme yetisi bozulur 

(1). Ġlk atak, ilk psikotik semptomlarınortaya çıktığı döneme denir. Ġlk atak psikoz 

büyük çoğunlukla 15-35 yaĢlar arasında ortaya çıkmaktadır (2).  

             ġizofreni psikotik bozuklukar içinde en sıkgörülen kronik psikotik 

bozukluktur. ġizofreni; davranıĢın biliĢsel, emosyonel, algısal yönlerini kapsayan, 

yıkıcı psikopatolojik etkileri olan, varsanı ve sanrılara eĢlik eden davranıĢ 

bozukluklarının görüldüğü, kiĢinin kendine özgü bir içekapanım dünyasına çekildiği 

bir klinik sendromdur (3). Sıklıkve yaĢam boyu yaygınlık oranları tüm dünyada 

neredeyse eĢittir. ġizofrenin yaygınlık oranıkadın ve erkeklerde eĢit oranda 

görüldüğü ve %1 olarak bildirilmiĢtir (4).Tipik belirtileri pozitif ve negatif olarak 

ikiye ayrılabilir. Pozitif belirtiler arasında belirgin olanlar; varsanılar, sanrılar ve 

düĢünce akıĢında meydana gelen bozukluklar sayılabilir. Negatif belirtiler arasında 

belirgin olanlar, afektif küntleĢme, istek kaybı, ve alogiadır (5).Hastalığın prognoz 

çalıĢmalarında, olguların en az % 50‟sinde Ģizofreni seyrinin kötü olduğunu ancak, 

hastaların önemli bir bölümünde tam olmasa da belirgin bir iyileĢme elde 

edildiğibelirtilmiĢtir(6). 

             ġizofreninin çok sayıda etkenin bir araya gelmesi ile oluĢan bir hastalık 

olduğu görüĢü kabul edilmektedir (7). Bu görüĢe göre kiĢilerin Ģizofreni icin genetik 

bir yatkınlığı olabilir, fakat bu yatkınlığa baĢka faktörler eklenmedikçe hastalık 

ortaya çıkmamaktadır (7). Bufaktörler mutasyon oluĢumuna ya da gen 

ekspresyonunda değiĢikliğe neden olan doğumkomplikasyonları, beslenme gibi 

biyolojik ve daha az oranda psikolojik etkenleri kapsayançevresel etkenlerdir (7). 



 

2 

             Adipoz dokunun fiziksel koruma, enerji depolama, yağda eriyen vitaminleri 

depolama, termogenezis fonksiyonlarına ek olarak;  günümüzde adipositlerden ve 

adipoz stromal hücrelerden sentezlenen adipositokinler adı verilen proteinler 

sayesinde otokrin, parakrin ve endokrin etkileri olduğu da gösterilmiĢtir (8). 

Salgıladığı adipokinler beslenme, iĢtah, enerji dengesi, insülin ve glukoz 

metabolizması, lipid metabolizması, kan baĢıncının düzenlenmesi, vasküler 

remodeling, koagülasyon, inflamasyon gibi vücudun birçok fizyolojik iĢleminde rol 

oynamaktadırlar (9).  

            Bağ dokusu yağ hücrelerinin yanı sıra sinir dokusu ve immün hücreleri de 

içermektedir (10). Bu dokudan, adipokin veya adipositokin adını verdiğimiz 

biyoaktif peptitler salgılanmaktadır ve bunlardan, IL-6, TNF-a, IGF-1, CRP, seks 

hormonları, adiponektin, resistin, apelin ve visfatin insülin direnci ile ilgili olduğu 

gösterilmiĢtir  (10). 

             1998 yılında Tatemato ve ark.‟ları tarafından sığır mide özsuyundan izole 

edilen apelin, adipoz doku ailesi için tanımlanmıĢ yeni bir üyedir (11). Apelin, G-

protein kenetli (APJ) reseptörünün endojen bir ligandıdır ve etkilerini APJ‟ye 

bağlanarak ortaya koymaktadır (11). Yapılan çalıĢmalar, apelinin kardiyovasküler 

fonksiyonlar, ön hipofiz fonksiyonları ve sıvı homeostazisin düzenlenmesi üzerinde 

rolünün olduğunu, ayrıca apoptozun baskılanmasında görev aldığını ve insan immün 

yetmezlik virüsü (HIV) enfeksiyonunda da bir koreseptör olarak iĢlev gördüğünü 

ortaya koymuĢtur (12). 

             Önceleri pre-B-cell enhancing factor 1 (PBEF1) olarak adlandırılan visfatin 

2005 yılında Fukuhara ve ark.‟ları tarafından adipoz dokudan salgılandıgı 

gösterilerek visfatin adıyla yeni bir adipokin olarak tanımlanmıĢtır. Ġnsanlarda 

plazma visfatin düzeyleri obezite, visseral yağ kitlesi, Tip 2 DM ve metabolik 

sendrom ile iliĢkili olduğu belirtilmektedir(13). Glikoz homeostazisinde visfatinin 

fizyolojik rolüne ait veriler gene de sınırlıdır. Visfatinin antiapopitotic özellikleri de 

bulunmaktadır. Ayrıca insan rekombinant visfatin tedavisi inflamatuar sitokinler olan 

IL-1, IL-6, TNF- alfa salgılanmasını artırır (14). 
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            Resistin son zamanlarda tanımlanan 12,5 kDa ağırlığında bir adipositokindir. 

Yapılan bazı çalıĢmalarda resistinin metabolik sendromlu ratlarda seviyesinin arttığı 

ve insülin direnci ile pozitif korele olarak azaldığı belirlenmiĢtir (15). Resistinin 

intraperitoneal enjeksionları farelerde hedef hücrelerin glukoz toleransını azalttığı, 

insüline hassasiyeti körelttiği ve serum insülin düzeyini düĢürdüğü böylece insülin 

direncini azalttığı görülmüĢtür. Ayrıca, normoglisemik hiperinsülinemik koĢullarda, 

resistin infüzyonunun, hepatik insülin direncine yol açtığı tespit edilmiĢtir (15). 

              Biz çalıĢmamızda Ģizofreni etiyolojisinde ve hastalık sürecinde geliĢen 

metabolik sendrom, insülin direnci gibi komplikasyonlara da iliĢkin önemli yeri olan 

apelin, visfatin, resistin gibi adipokinlerin bu konulardaki önemini tespit edebilmek 

amacıyla, ilk atak psikoz hastaları ile kronik Ģizofreni hastalarının sağlıklı 

kontrollerle apelin, visfatin, resistin düzeyleri arasındaki iliĢkiyi incelemeyi 

amaçladık. 
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2. GENEL BĠLGĠLER 

2.1 ġizofreninin Tanımı 

ġizofreni genç yaĢta baĢlayan, bireyin kiĢiler arası iliĢkilerden ve 

gerçeklerden uzaklaĢarak kendine özgü bir içe kapanım (otizm) dünyasında yaĢadığı; 

düĢünüĢ, duyuĢ ve davranıĢlarda önemli bozuklukların görüldüğü beynin yapısında, 

fizyolojisinde ve kimyasında önemli değiĢikliklere neden olan ağır bir ruhsal 

hastalıktır (16). Hastalığın temel belirtileri; halüsinasyonlar, hezeyanlar, dezorganize 

konuĢma ve davranıĢ, uygunsuz duygulanım, biliĢsel kayıplar ve psikososyal 

iĢlevsellikte bozulmadır. Birçok vakada baĢlangıç sinsidir, hastalık öncesinde yavaĢ 

yavaĢ geliĢen sosyal geri çekilme, azalmıĢ ilgi ve merak, dıĢ görünüĢ ve hijyende 

değiĢiklikler, biliĢsel değiĢiklikler ve garip davranıĢlarla karakterize bir prodromal 

evre görülür (17). 

 

2.2. ġizofreninin Tarihçe 

ġizofreni belirtilerini konu alan ilk metinler M.Ö. 15. yüzyıla kadar 

uzanmaktadır (7). Eski çağ Sanskrit yazılarında ve Hipokrat okuluna bağlı eski 

yunan hekimlerinin yazılarında Ģizofrenik türde belirtiler gösteren ruh hastalıklarının 

tanımlandığı bildirilmektedir. Orta çağ Avrupa‟sında ise Ģeytana tutulmuĢ kiĢiler 

olarak düĢünülen, toplum dıĢına itilen veya öldürülen Ģizofreni hastaları 17. yüzyılda 

Willis‟in ve Pinel‟in çabaları ile hasta olarak görülmeye baĢlanmıĢtır (16).ġizofreni 

ile ilgili en iyi bilinen tanımlardanilki Fransa‟da Philippe Pinel (1745- 1846) 

tarafından yapılmıĢ ve bu hastaların çoğunu “düĢünme yeteneğinin ortadan kalkması 

ya da bozulması (demans)” diye adlandırdığı bir kategori içinde değerlendirmiĢtir 

(18). Pinel‟e benzer Ģekilde Ġngiltere‟de Haslam (1764-1844) “genç kiĢilerde olan bir 

delilikten” söz etmiĢtir (18). Yine benzer Ģekilde Avusturya‟lı psikiyatrist Benedict 
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Agustin Morel (1809-1873) “juvenil demans” diye adlandırdığı genç olgulardan 

bahsetmiĢtir (18). Almanya‟da Karl Kahlbaum (1828-1899) katı postür ve mutizmle 

karakterize olan “katatoni” tanımını yapmıĢtır (18). Öğrencisi Ewald Hecker de 

(1843-1909) uygunsuz, saçma manyerizmleri, aĢırı derecede regresif davranıĢları, 

anlamsız ve saçma düĢünmeyle seyreden psikotik tabloları “hebefreni” olarak 

belirtmiĢtir (18).  

Kraepelin 1898‟de demans precox, hebefreni, katatoni ve daha önce paranoid 

demans diye adlandırdığı durumların aynı hastalık sürecinin alt tipleri olabileceğini 

ifade etmiĢ ve bu durumu anlatmak için “Dementia Praecox” terimini önermiĢ ve 

daha sonra bunu nüks ve remisyonlarla seyreden manik-depresif psikozdan farklı 

olduğunu belirterek ayrımını yapmıĢtır (18). “Dementia Praecox” yerine 1911 yılında 

Ġsviçre‟li bir psikiyatrist Eugen Bleuler yunanca akıl yarılması anlamına gelen 

„Ģizofreni‟ terimini ilk kez kullanan kiĢi olmuĢtur (19). ġizofreni terimi ile düĢünce, 

duygu ve davranıĢlar arasındaki bölünmeyi açıklamaya çalıĢmıĢ, bu durumunun tek 

bir hastalıktan ziyade, heterojen bir sendrom kümesi olduğunu belirtmiĢtir (19). 

Bleuler, Ģizofreninin mutlaka yıkımlı bir gidiĢe sahip olmasının gerekmediğini, erken 

baĢlangıç ve Ģiddetli yıkımın sadece ağır vakalarda görüldüğünü vurgulamıĢtır. 

Bleuler‟e göreĢizofrenide gerçek patoloji düĢünce sürecindeki çağrıĢım kaybıdır; 

sanrı ve varsanılar ise bu çağrıĢım bozukluğuna ikincil olarak ortaya çıkmaktadır 

(19). Bleuler Ģizofrenide dört belirtinin temel semptom olduğunu belirtmiĢtir. 

Bunlara „Dört A Belirtisi‟ adı verilmiĢtir. Bunlar: 

1. Autism (otizm) 

2. Assosissasyon bozukluğu (düĢünce akıĢı bozuklukları) 

3. Affekt Bozukluğu (duygulanım bozuklukları) 

4. 4-Ambivalans‟tır (19). 

1930‟larda Kurt Schneider Ģizofreni için patognomik olarak kabul edilen 

birincil sıra belirtileri tanımlanmıĢtır. Bunlar; düĢünce çekilmesi, düĢünce yayılması, 

düĢünce okunması, yorum yapan, tartıĢan, emir veren iĢitsel varsanılar, somatik 

varsanılar, sanrılı algılama, duygu ve davranıĢların baĢkalarının etkisi altında olduğu 

sanrılarıdır (20). ABD‟de DSM-III‟ün 1980‟de basılmasıyla birlikte psikiyatride 
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önemli bir değiĢiklik olmuĢtur (18). Bu basım, ruhsal hastalıkları betimleyici klinik 

özelliklerine göre tanımlayıp gruplayarak sınıflama ve tanı koymayı ruhsal 

iĢlevselliğe iliĢkin kuramlar ve kanıtlanmamıĢ etiyolojik varsayımlara dayandıran 

önceki çalıĢmalardan oldukça farklıdır (18). DSM-III ile tanı ölçütleri dıĢına itilen 

Bleulerci kavramlar daha ayrıntılı tanımlamalarla araĢtırma ölçeklerine dönüĢerek 

klinik değerlendirme sürecine geri döndüler ve 1994 yılında yayımlanan Ruhsal 

Bozuklukların Tanısal ve Sayımsal El Kitabı 4. Baskı (DSM-IV)‟sında tanı ölçütleri 

arasında negatif belirtilere de yer vererek bu dönüĢü resmileĢtirdi (19). 

 

2.3 Tanı, Sınıflandırma Ve Alt Tipler 

2.3.1 Tanı Ve KarĢılaĢtırmalı Sınıflandırma 

ġizofreni için onaylanmıĢ bir tanı belirteci olmadığından, bulguların özgün 

biçimde varlığında, tanı daha çok baĢka psikotik bozuklukların dıĢlanmasına 

dayanmaktadır. ÇağdaĢ tanı ölçütleri, hatırı sayılır yoğunluktaki hastalık gidiĢi ve 

tedaviye yanıt çalıĢmaları sonucunda geçerlilik kazanmıĢtır. DSM ve ICD tanı 

sistemlerinin günümüzdeki versiyonları DSM-IV-TR ve ICD-10'dur. Bu tanı 

ölçütleri birbirleriyle büyük ölçüde uyumludurlar. DSM-IV, Amerikan Psikiyatri 

Birliği'nin (APA) Ģizofreni için tanısal kriterlerini içerir (16,20) (Tablo 1-2) 

 

Tablo 1:ġizofreni Tanı Kriterleri (DSM -IV) 

ġizofreni Tanı Kriterleri (DSM -IV) 

A. Karakteristik Semptomlar: Bir aylık bir dönem boyunca (baĢarıyla tedavi 

edilmiĢse daha kısa bir süre), bu sürenin önemli bir kesiminde 

asağıdakilerden en az ikiĢinin bulunması: 

 hezeyanlar 

 hallüsinasyonlar 

 dezorganize konuĢma (sıklıkla enkoherans veya konu dısı 

konuĢmalar) 

 ileri derecede dezorganize ya da katatonik davranıĢ 

 negatif belirtiler, yani affektif donukluk (tekdüzelik), aloji 

(konuĢamazlık) ya da avolisyon 

Not: Hezeyanlar bizar ise ya da hallüsinasyonlar kiĢinin davranıĢ ya da düĢünceleri 

üzerine sürekli yorum yapmakta olan konuĢmalarsa tanı için bir belirti yeterlidir. 

B. Sosyal veya Mesleki ĠĢlev Bozukluğu: ĠĢ yaĢantısında, kiĢilerarası iliĢkilerde, 
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kendine bakım gibi alanlarda önemli bozulmaların olması. 

C. Süre: Aktif bozukluk belirtilerinin en az 6 ay süreyle devam etmesi, ancak iyi 

tedavi edilmiĢse bu süre bir ay veya daha az olabilir. 

D. ġizoaffektif Bozukluğun ve Duygudurum Bozukluğunun DıĢlanması: 

ġizoaffektif bozukluk ve psikotik özellikler gösteren duygudurum bozukluğu 

dıslanmıĢtır, çünkü ya (57) aktif evre belirtileri ile birlikte aynı zamanda 

majör depresif, manik ya da mikst epizodlar ortaya çıkmamıĢtır ya da (58) 

aktif evre belirtileri sırasında duygudurum epizodları ortaya çıkmıĢsa bile 

bunların toplam süresi aktif ve rezidüel dönemlerin süresine göre daha kısa 

olmuĢtur. 

E. Madde Kullanımının / Genel Tıbbi Durumun Dıslanması: Bu bozukluk bir 

maddenin (örn. Kötüye kullanılabilen bir ilaç, tedavi için kullanılan bir ilaç) 

doğrudan fizyolojik etkilerine ya da genel tıbbi bir duruma bağlı olarak ortaya 

çıkmamıĢtır. 

F. Bir Yaygın GeliĢimsel Bozuklukla olan ĐliskiĢi: Otistik bozukluk ya da diğer 

bir yaygın gelisimsel bozukluk öyküsü varsa, ancak en az bir ay süreyle 

(basarıyla tedavi edilmisse daha kısa bir süre) belirgin hezeyan ya da 

hallüsinasyonlar da varsa Ģizofreni ek tanısı konabilir. 

 

ġizofreni Tanı Kriterleri (ICD 10) 

ICD 10 ġizotipal bozukluğu Ģizofrenik bozukluktan ayırmıĢtır. Ancak her iki 

bozukluğunda muhtemelen genetik iliĢkiĢi ileri sürülmektedir. Ayrıca delüzyonel 

bozukluğun Ģizofreniden farklı bir hastalık olduğunu, Ģizofreniyle iliĢkiĢi olmadığını 

belirtmiĢtir. ICD 10'a göre Ģizofreni tanısı için 9 semptom önemlidir (7,18). 

 

Tablo 2: ġizofreni Tanı Kriterleri (ICD 10) 

ġizofreni Tanı Kriterleri (ICD 10) 

1.  DüĢünce yankılanması, sokulması, çekilmesi, yayınlanması 

2. Kontrol edilme, etkilenme ve pasivite hezeyanları 

3. Hallüsinatuvar sesler 

4. Kültürel olarak uygunsuz ve olanaksız süreklilik gösteren hezeyanlar 

5. Israrlı hallüsinasyonlar 

6. DüĢüncede kopukluklar veya düĢünce sokulması 

7. Katatonik DavranıĢ 

8. Sosyal içe çekilme ve zayıf sosyal performansla sonuçlanan negatif belirtiler 
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9. Tüm davranıĢlarda değiĢme DSM-IV' ün aksine ICD 10 tanı için 1'den 4'e 

kadar olanlardan en az birinin belirgin olduğu veya ikiĢinin daha az belirgin 

olduğu veya 5'ten 8'e kadar olan semptomlardan en az ikiĢinin bir ay veya 

daha uzun süredir varlığını gerekli kılar. Bir aydan daha kısa süren için 

benzer durumlar Ģizofreni benzeri bozukluklar olarak isimlendirilir. ġizofreni 

tanısı koymak için altı aylık süre ikiĢinde de geçerlidir (7,18). 

 

2.3.2 Tanısal Alt Tipler 

Paranoid ġizofreni: Paranoid Ģizofreninin en belirgin özelliği bir ya da daha 

fazla sanrı ve sık iĢitsel varsanıların varlığıdır. Paranoid kötülük görme anlamına 

gelse de, paranoid alt tipte sanrı ve varsanıların kötülük görmeyle iliĢkili olması 

gerekmemektedir. ĠĢitsel varsanıların içeriği sıklıkla sanrıların içeriği ile iliĢkilidir 

(16,20). 

Dezorganize (Hebefrenik) ġizofreni: En önemli özelliği, DSM-IV-TR'de 

dezorganize davranıĢ, künt ya da uygunsuz duygulanım gerektirse de, düĢünce 

bozukluğunun olmasıdır. Sanrı ve varsanılar varsa sıklıkla bölük pörçüktür. Kötü 

premorbid iĢlevsellik, sinsi baĢlangıç, gidiĢin sürekliliği ve kötü prognoz bu alt tipin 

genel özellikleridir (16,18). 

Katatonik ġizofreni: Kraepelin ve Bleuler günümüz tanı sistemlerinde 

mevcut olacak Ģekilde katatoniyi, Ģizofrenin bir parçası kabul etmiĢlerdir. Katatonik 

alt tip için beĢ karakteristik bulgudan iki tanesinin bulunması gerekmektedir: 

immobilite (stupor ya da uzun bir zaman süresince bedeni belirli pozisyonda tutmak 

olan katalepsi); yoğun amaçsız motor eylemler; negativizm, özgün hareketler (postür 

alma, tekrar eden eylemler, manyerizm veya grimaslar); ya da ekolali veya ekopraksi 

(7,16). 

AyrıĢmamıĢ ġizofreni: ġizofreni ölçütlerini karĢılayan ancak yukarıda 

tanımlanmıĢ alt tiplerin birine sokulamayan kategori olarak açıklanmıĢtır. Tanı diğer 

alt tiplerin dıĢlanmasıyla konulabilmektedir (18,20). 

Rezidüel ġizofreni: Rezidüel Ģizofreni geçmisinde en azından bir psikotik 

dönem yaĢamıĢ ve Ģizofreni tanı ölçütlerini karĢılamıĢ, ancak artık psikotik bulguları 

olmayan hastalar için kullanılır. Negatif bulgular ya da kalıntı bulgular veya her 
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ikisine ait belirtile gösterirler. Bu durum kronik olabilir ya da hastalıktan tam 

iyileĢmeye bir geçiĢ dönemi olabilir (16,20). 

2.3.3 Hastalığın Belirti Ve Bulguları 

Belirtilerin açık Ģekilde ortaya çıkıĢından önce hastaların yaklaĢık 

1/3ündeprodromal belirtiler görülür. Hafif fiziksel anomaliler, sosyal, motor ve 

biliĢsel alandakusurlar bulunabilir. ġizofreni kliniği kendini negatif, pozitif ve 

biliĢsel belirtilerlegösterir ve bu belirtilerin sürekliliği ve Ģiddetinde artma klinik 

olarak sosyal ve iĢlevselkapasitede azalmaya neden olur. Hastalığın ilk yıllarında 

hezeyan ve halüsinasyon gibipozitif belirtiler daha belirgin iken sonraki yıllarda 

negatif belirtiler, çağrıĢım ve motorbozukluklar ve uygunsuz duygulanım tabloya 

hakim olmaktadır (16,18). 

 

2.3.3.1.Psikotik Bulgular 

Psikotik bulgular, hastaları çok rahatsız edip Ģizofrenisi olan insanlar ve diğer 

bireyler arasında büyük bir engel oluĢturabilir, iĢlevselliğin ciddi kaybından 

doğrudan sorumlu olabilirler. Varsanılar; duyma, görme, dokunma, koklama ya da 

tatma gibi duyumların herhangi birinde anormal algılama sonucu oluĢur (7,21). 

ġizofrenide, en fazla iĢitsel varsanılar mevcut olsa da, görsel varsanılar, koku 

varsanıları, dokunma varsanılan, tat varsanıları gibi diğer duysal alanlarda da 

görülebilmektedir. Sanrılar; herkesin inandığının aksine ve aleyhine açık kanıtlar 

bulunmasına karĢın değiĢmeden kalan dıĢ uyaran hakkında doğru olmayan yoruma 

dayalı yanlıĢ inanıĢtır. Bu inanç kiĢinin kültürü ya da alt kültüründeki baĢka bireyler 

tarafından kabul edilemez (22). ġizofrenide birçok çesit sanrı bulunur. Varsanılarda 

olduğu gibi, sanrıların özellikleri klinik duruma göre bireysel farklılıklar gösterebilir. 

Dezorganizasyon; dezorganize konuĢma uzun zamandan beri Ģizofreni 

psikopatolojisinin bir parçası olarak kabul edilmektedir. Sanrı ile birlikte gözlenen 

anormal, konuĢma içeriğinden çok konuĢmanın Ģekillenmesi ya da organizasyonunda 

bozulmanın olduğu formel düĢünce bozukluğu olarak adlandırılan durum, 

dezorganizasyonun ve dezorganize alt tipin en önemli özelliğidir (22). 
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2.3.3.2.Negatif Bulgular 

Negatif bulgular sadece iĢlevsellikte yetersizlikle iliĢkili değil aynı zamanda 

birçok yetersizliğin nedenidir. ġizofreni için DSM-IV-TR'de A tanı ölçütü içindeki 

negatif bulgular duygulanımda düzleĢme, aloji ve istek kaybıdır. Künt duygulanım, 

"duygulanımsal dıĢa vurumun yoğunluğunda anlamlı azalmadır." Düz duygulanım, 

duygulanımsal düzleĢme ve küntleĢmenin uç durumudur. Künt duygulanımın 

değerlendirilmesi üç açıdan ele alınmalıdır; yüzsel dıĢavurum, mimiklerin ve diğer 

beden dilinin dıĢavurumu ve ayrıca sesin modülasyonu. Yüze ait dıĢavurumların 

yoğunluğu ve sıklığı önemlidir. Sesin modülasyonu, hepsinin normal konuĢmada 

sıklıkla değiĢtiği hız, volüm, konuĢma perdesindeki değiĢimleri içerir (22,23).  

Negatif Bulguların GeniĢ Anlamda Betimlemesi: Negatif bulgu terimi büyük 

karıĢıklığa yol açmaktadır. Çoğunluk künt duygulanım ve konuĢmada yoksunluğun 

negatif bulgulardan kaynaklandığını düĢünürken, sıklıkla depresyonun varlığını 

kabul etmeyecektir. Negatif bulguları değerlendirme ölçeği, bu bağlamda 

araĢtırmalar için negatif bulguları tanımlayarak büyük kolaylık sağlamıĢtır. 

Nihayetinde hekimin düĢüncelerini etkileyecek ilaç uygulamalarında kullanılan bu 

değerlendirme ölçekleri önemlidir (23). 

 

2.3.3.3.Diğer Bulgular 

ġizofrenik hastalarda psikotik bulgulardan baĢka birçok nöropsikiyatrik ve 

tıbbi problemler bulunur. Bu problemler bazen Ģizofrenide bulunan mortalite ve 

fiziksel hastalığın artmasına da katkıda bulunurlar. ġizofrenide psikotik bulguların 

dıĢındaki bozuklukların çok sık olduğu açıktır; bu nedenle hekimin hastanın bu diğer 

problemlerden ne yoğunlukta etkilendiğini saptaması Ģarttır(24). 

Özkıyım: GiriĢilmiĢ ve tamamlanmıĢ özkıyım oranları Ģizofrenide anlamlı 

olarak yüksektir. Hastaların %20-50'sinin özkıyım giriĢiminde bulundukları ve %10 

kadarının eninde sonunda öldüğü bildirilmiĢtir. Bu değerler genel nüfustaki özkıyım 

oranlarından yaklasık 20 kat daha fazladır. Özkıyımla iliĢkili özellikler; genç yaĢ, 

erkek cinsiyet, bekar olmak, depresif bulgular ve umutsuzluk, ağır seyreden hastalık, 

sık depreĢmeler, yeni hastaneye yatmıĢ olma, iyi iç görü, yüksek biliĢsel iĢlevler, 
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yüksek sosyoekonomik geçmiĢ, zayıf sosyal iĢlev ve sosyal destek olmasını içerir 

(24,25).  

BiliĢsel bozulma; Ģizofreni psikopatolojisini anlamada önemli bir adım, bu 

bozuklukta biliĢsel yetersizliklere önem verilmesidir. Ayaktan hastalarda, biliĢsel 

yetersizlik psikotik bulgulara göre daha iyi bir iĢlevsellik belirtecidir. ġizofreni 

hastaları tipik olarak dikkat, yüksek iĢlevler, iĢlevsel bellek ve dönemlik bellek 

alanlarında gizli biliĢsel anormallikler gösterirler. Hastaların büyük kısmının zekaları 

normal olmasına rağmen, Ģizofrenisi olan her hastanın hastalık olmaksızın 

eriĢebilecekleri, bozuk biliĢsel iĢlevselliğe sahip olabilmeleri mümkündür(25,26). Bu 

yetersizlikler tanısal araçlar olarak kullanılmasa da, hastalığın iĢlevsellik sonuçlarıyla 

güçlü bir Ģekilde iliĢkilidir ve bu yüzden tedavi planlaması dahil prognostik 

değiĢkenlerde klinik değeri vardır. BiliĢsel bozulmalar daha hafif biçimlerde 

Ģizofreni hastalarının psikotik olmayan akrabalarında da vardır. ġizofrenideki biliĢsel 

yetersizlikler; farmakolojik ve psikososyal tedavilerin amacı olmuĢtur. Etkin 

tedaviler birkaç yıl içinde elimizde olabilecek gibi gözükmektedir, bunlar Ģizofreni 

hastalarında yaĢam kalitesinde ve iĢlevsellik düzeyinde geliĢmelere yol açacaktır 

(26,27). 

 

2.4. ġizofreninin Epidemiyoloji 

            Dünya üzerinde yaklaĢık 24 milyon insanı etkilediği düĢünülen Ģizofreni, 

önemlioranda yıkıma neden olan dünyanın birçok yerinde en sık görülen ruhsal 

hastalıklardandır (16). Sıklık ve yaĢam boyu yaygınlık oranları tüm dünyada 

neredeyse eĢittir (16). ġizofreninin nokta yaygınlığı binde 5 civarındadır ve yaĢam 

boyu morbidite riski binde 7‟dir (7). Önceki bildiriler Ģizofreninin yaĢam boyu 

yaygınlığını her toplum için %1‟e yuvarlamıĢ olsa da 1960-2000 arasında 46 ülkede 

yapılmıĢ araĢtırmalara dayanan yakın zamanlı bir sistematik gözden geçirme, yaĢam 

boyu yaygınlık tahminlerinin geniĢ bir aralıkta (1000 kiĢide 4.6 ile 9.2 arası), 

heterojen bir dağılım gösterdiğini belirtmiĢtir (28). Türkiye‟de yapılan bir sistematik 

gözden geçirmede ise Türkiye‟de Ģizofreni yaĢam boyu yaygınlığı (1000 kiĢide 8.9) 

farklı ülkelerde yapılmıĢ araĢtırmaların sonuçlarına dayanan bir sistematik gözden 

geçirmenin bildirdiği değerden (1000 kiĢide 4.0) daha yüksektir (28). Ülkeler 
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arasında sıklığın farklı olabileceği gösterilmiĢse de Ģizofreninin ırklara göre daha az 

veya çok görüldüğünü düĢündürecek kesin veriler bulunmamaktadır (28).  

               ġizofreninin kadın ve erkeklerde görülme oranı aynıdır. Ancak her iki cins 

arasındabaĢlangıç yaĢları farklıdır. ġizofreninin baĢlangıç yaĢı erkeklerde 20-25 ve 

30-35 yaĢları arasında iki defa pik yaparken kadınlarda hastalık baĢlangıcı 

erkeklerden ortalama 5 yıl daha geç olarak ortaya çıkmaktadır (18). 30‟lu yaĢlara 

kadar kadın/erkek oranı erkek lehine fazla iken, 40 yaĢından sonra bu oran kadınlar 

lehine iki kat olarak artmaktadır (18). Bunun nedeni olarak kadınlardaki menapoz 

öncesi dönemdeki östrojen seviyesindeki değiĢiklikler olduğu düĢünülmektedir 

(18,29) ġizofreni tanısı alanlarda evlilerin oranı toplum ortalamasının altındadır (7). 

ġizofreni prevalansı sosyoekonomik düzeyi düĢük olanlarda % 2.5, yüksek olanlarda 

ise % 0.5 olarak verilmektedir (18). ġizofreni kentlerde kırsal alanlara göre daha sık 

görülmektedir (29). Kentlerde Ģizofreninin daha sık görülmesi önceleri sosyal kayma 

fenomenine bağlanırken, daha sonra yapılan çalıĢmalarda kentleĢme derecesinin 

Ģizofreni için göreceli risk olduğu tespit edilmiĢtir (29,30).  

 

2.5. ġizofreninin Etiyoloji 

            Hastalığın belirti kümelerinin hastadan hastaya değiĢmesi Ģizofreninin tek 

birhastalıktan çok bir sendrom gibi değerlendirilmesine ve çok sayıda etkenin bir 

araya gelmesi ile oluĢan bir sendrom olduğu görüĢü kabul edilmektedir (7). Bu 

görüĢe göre kiĢilerin Ģizofreni için genetik bir yatkınlığı olabilir, fakat bu yatkınlığa 

baĢka faktörler eklenmedikçe hastalık ortaya çıkmamaktadır (7). Bu faktörler 

mutasyon oluĢumuna ya da gen ekspresyonunda değiĢikliğe neden olan doğum 

komplikasyonları, beslenme gibi biyolojik ve daha az oranda psikolojik etkenleri 

kapsayan çevresel etkenlerdir (7). Hastalığın ortayaçıkıĢı ve gidiĢindeki bu çoklu 

karmaĢıklık nedeniyle tüm olgularda ortak bir etiyoloji aranmasının mümkün 

olamayacağı düĢünülmektedir. Etiyolojide rol oynayan önemli etkenler Ģunlardır: 
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2.5.1. Genetik 

Aile, ikiz ve evlat edinme çalıĢmaları göstermiĢtir ki, Ģizofreniye yatkınlığın 

büyükoranda genetik komponenti olduğunu, Ģizofreni ve Ģizofreni ile iliĢkili 

bozuklukların Ģizofreni hastalarının yakınlarında genel topluma nazaran yüksek 

oranlarda görülmesi genetik etkenlerin rolünü desteklemektedir (20,31). ġizofreni 

yaygınlığı normal nüfusta %1 civarında bildirilirken birinci derece akrabalarında, 

Ģizofreni olan kiĢilerde riskin yaklaĢık 10 kat arttığı gösterilmiĢtir. AiledeetkilenmiĢ 

birey sayısı arttıkça bu risk daha da artmaktadır. Hem anne hem de babası hasta 

olanlarda % 6, eĢ yumurta ikizinin hasta olduğu durumlarda ise % 60-84 

olduğubildirilmiĢtir (31,32). 

Aile, ikiz ve evlat edinme çalıĢmalarından elde edilen genetik epidemiyolojik 

sonuçlar, Ģizofreninin genetik ve çevresel etkenlere bağlı olarak geliĢen 

multifaktöriyel bir hastalık olmakla beraber Ģizofrenide poligenik kalıtımın 

varlığınıda göstermiĢtir (32,33). GeniĢörneklemlerin kullanıldığı genetik 

çalıĢmalardaĢizofreni ile nöroregülin-1, disbindin,prolin dehidrogenaz ve katekol-O-

metiltransferaz vb. gen bölgeleri arasında iliĢkibulunduğunu tespit edilmiĢ, 1q, 2q, 

5q, 6p, 8p, 10p, 13q, 15q, 18q, 22q kromozomlarında Ģizofreniye aday bölgelerinin 

bulunduğuna dair güçlü kanıtlarolduğu belirtilmektedir(32). Her birinin kısmi etkileri 

olan çok sayıda yatkınlık genleri olduğu, bunların epigenetik ve çevreseletkenlerle 

birlikte hareket ederek hastalığı baĢlattığı düĢünülmektedir. 

Tablo 3. ġizofreni Hastalarının Akrabalarında ġizofreni Görülme Sıklıkları (18, 22) 

ÖZELLĠK YÜZDE 

Genel Toplum %1 

Hasta EĢleri                                                                 %2 

Birinci derece akrabalar  

Anne-baba                                                                   %6 

KardeĢler %9 

Bir ebeveyni Ģizofren olan çocuklar                         %17 

Ġki ebeveyni de Ģizofren olan çocuklar                     %46 

Çift yumurta ikizi                                                         %17 

Tek yumurta ikizi                                                          %48 

Ġkinci derece akrabalar  

Amca-teyze                                                                    %2 

Yeğenler   %4 

Torunlar %5 
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Anne ya da babadan birisi aynı olan kardeĢ                         %6 

Üçüncü derece akrabalar  

Ġlk kuzenler                                                                                %2 

 

2.5.2. Çevresel Etkenler 

Çevresel etkenler gebe kalma sırasında, gebelik süresince, doğum ve geliĢim 

süresince maruz kalınan biyolojik, fiziksel ve psikososyal etkenleri içermektedir 

(34). ġizofreninin, güçlü bir genetik komponent ile nörogeliĢimsel bir hastalık 

olduğu hipotezi, genlerin embriyonik nörogeliĢimi kontrol ettiği, fakat çevrenin bunu 

modifiye ettiği, çevresel etkenlerin genotiple etkileĢip nöropatoloji ve biliĢsel 

defektlerle sonuçlandığı Ģeklinde açıklanabilir (34). 

 

2.5.2.1. Obstetrik Komplikasyonlar ve Perinatal Enfeksiyonlar 

Gebelik ve doğum komplikasyonu ile Ģizofreni arasındaki iliĢki Ģizofreninin 

nörogeliĢim kuramında önemli bir konu olagelmiĢtir.ġizofreni hastalarında, sağlıklı 

kontrollere ve hastaların sağlıklı kardeĢlerine göre doğum öncesi ve doğum 

komplikasyonu öyküsünün daha fazla olduğu ve bu nedenle bir risk etkeni olarak 

değerlendirilmektedir(35). Özellikle fetal hipoksi ile sonuçlanan annelerdeki 

preeklampsinin varlığı Ģizofreni riskini 9 kat arttırdığı çalıĢmalarda belirtilmiĢtir 

(34). Annede gebelik döneminde malnütrisyon, diabetes mellitus ve sigara 

içmeöyküsünün çocukta Ģizofreni riskini arttırdığı belirtilmektedir, özellikle 

Ģizofrenik  annelerin diğer annelere göre daha fazla sigara içtiği ve sigara içmenin 

maternal Ģizofrenik durum ile azalmıĢdoğum ağırlığı arasında iliĢkiye neden olduğu 

belirtilmektedir(36). 

ġizofrenide viral enfeksiyon hipotezi, bu hasta grubunun genellikle kıĢ 

aylarında doğmuĢ olmasının ve kıĢ döneminde bakteri ve virüsepidemileri ile sık 

karĢılaĢma riski nedeniyle önem arz etmektedir(16). Maternal ürogenital 

enfeksiyonlaraerken fetal hayatta maruziyetin konjenital santral sinir sistemi 

anomalileri için bir risk faktörü ve Ģizofreni geliĢimi açısından önemli olduğu 

belirtilmektedir (37).Farklı ülkelerde yapılan birçok epidemiyolojik çalıĢmada 

gebelik sırasında maternal influenza enfeksiyonunamaruziyetin Ģizofreni geliĢimi ile 
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yakından iliĢkili olduğu gösterilmiĢtir (38).Fetal hayatta viral ve bakteriyel 

enfeksiyonlara maruziyetin bu enfeksiyonlara cevap olarak oluĢan sitokinlerin 

salınımı ve ateĢ oluĢumu nedeniyle beyin geliĢiminde hasar meydana geldiği ve 

Ģizofreni patofizyolojisinde rol oynadığı düĢünülmektedir (39,40). 

 

2.5.2.2. Doğum Mevsimi 

Yapılan çalıĢmalarda Ģizofreni tanısı alan kiĢilerin büyük çoğunluğu kıĢ veya 

ilkbahar aylarında doğmuĢ oldukları saptanmıĢtır (7). Bunun nedeni olarak ise kıĢ 

döneminin hava koĢulları, beslenme Ģartları, enfeksiyonlara maruziyet, maternal 

hormonlar, ağır metaller gibi dıĢ materyallere maruziyet ve doğum sonrası bebeğin 

geliĢimini olumsuz etkileyen faktörlerin sorumlu olabileceği belirtilmektedir (40). 

 

2.5.2.3. Sosyal Etkenler 

Yapılan çalıĢmalarda düĢük sosyoekonomik düzey Ģizofreni riskinde artıĢ ile 

iliĢkili bulunmuĢtur (37). Bu iliĢki; düĢük sosyoekonomik düzeylerin stresli yaĢam 

olayları, enfeksiyon, doğum öncesi yetersiz bakım ile Ģizofreniye yatkınlık 

oluĢturduğu veya Ģizofreninin sosyal ve iĢ hayatını olumsuz olarak etkileyerek bu 

hastaların daha alt sosyoekonomik seviyelere kaymalarına neden olduğu Ģeklinde 

açıklanmaktadır (40,41,42).  

Yapılan çalıĢmalar göstermiĢ ki; göç etmiĢ kiĢilerde Ģizofreni sıklığı artmıĢtır. 

Göç olayının kendisi göç eden kiĢiler için adaptasyon, ĢehirleĢme sorunları gibi 

dezavantajlarla stresli yaĢam koĢulları oluĢturarak Ģizofreniye yatkınlık oluĢturduğu 

düĢünülmektedir. Yine göçmenlerde artmıĢ esrar kullanımının da Ģizofreniye neden 

olabileceği düĢünülmektedir(42,43). Sosyal desteğin azlığı ve göreceli sosyal yalıtım 

Ģizofreni iliĢikili bir diğer risk faktörüolarak belirtilmektedir(44).Danimarka‟da 

yapılan kentleĢme ile Ģizofreni arasındaki iliĢkiyi inceleyen bir çalıĢmada; farklı 

kentleĢme düzeyinde büyük Ģehirlerden küçük Ģehirlere doğru gittikçe Ģizofreni 

görülme sıklığının azaldığı ve öyküde Ģizofreninin ortaya çıkmasından önceki 

dönemde yüksek derecede kentsel döneminin varlığı Ģizofreni geliĢme riskini 

artırdığı belirtilmiĢtir (43,45). Yapılan çalıĢmalarda evlilik oranı Ģizofreni 
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hastalarında toplum ortalamasının altında olduğu belirtilmektedir (7). ġizofreni için 

evlenmemiĢolmak risk iken, aynı zamanda hastalığın kendisinin de 

evlenmeolasılığını azalttığı belirtilmektedir (12). 

 

2.5.3. ġizofrenide NörogeliĢimsel ve Nörodejeneratif Hipotez 

NörogeliĢimsel modele göre genetik ve erken geliĢimsel etkenlerin bir 

arayagelmesiyle oluĢan bir beyin hasarı beynin normal olgunlaĢma sürecini 

bozmaktadır venöronların geliĢiminin erken dönemlerinde meydana gelen genetik ve 

epigenetik olaylarnöron geliĢimini olumsuz etkilemektedir. Bu etkilenme, hücre 

çoğalması, hücrefarklılaĢması, hücre göçü, programlı hücre ölümü, sinaps oluĢumu, 

nöron devresioluĢumu aĢamalarında olabilir (19,46). Hastalığın etyolojisi kesin 

olarak aydınlatılamasa da, anormal nöronal olgunlaĢmanın (nöronal ve glial hücre 

göçü, denritik ve aksonal dallanma ve budanma, programlı hücre ölümü) veya stres, 

travma, enfeksiyon ve madde kullanımı gibi diğer nedenlerin hastalığın baĢlamasında 

rol alabileceği düĢünülmektedir (19). ÇeĢitli hayvan modellerinde beyin geliĢimi 

sırasında oluĢturulan değiĢikliklerin eriĢkin hayvanda psikozla iliĢkili olduğu kabul 

edilen bozukluklara yol açtığı gösterilmiĢtir (46). ġizofrenide nörodejenerasyona yol 

açabilecek, özellikle N-Metil-D-Aspartat (NMDA) reseptörlerinin hipo ya da 

hiperaktif olmaları ile ilgili birçok mekanizma tarif edilmektedir (19). NMDA 

reseptörlerinin hipo veya hiperaktif olmaları, GABA‟erjik ve glutaminerjik teoriler, 

antioksidatif mekanizmaların yetersizliği ve membran metabolizma bozuklukları 

dikkat çeken mekanizmalardır (19,46).  

              ġizofrenide nörodejeneratif hastalıkların bazı özelliklerinin bulunduğu iddia 

edilmiĢtir. Hastaların önemli bir kısmında, hastalık baĢladıktan sonra klinik 

olarakkötüleĢme görülmektedir. Negatif belirtiler yeni hastalarda daha nadir ve 

hafifken,kronik hastalarda daha ön planda ve ağırdır. Aktif psikotik belirtilerin süresi 

ve psikotikdönem sayısı ile klinik bozulma arasında iliĢki olduğu bildirilmiĢtir. 

Bozulmanınözellikle hastalık baĢladıktan sonra ilk beĢ yıl içinde belirgin olduğu, 

dolayısıyla klasiknörodejeneratif hastalıklarda olduğu gibi süregen ve lineer bir 

gidiĢgöstermediği, bellibir süre sonra dengeye ulaĢtığı iddia edilmiĢtir (46). 
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2.5.4. Biyokimyasal Teoriler 

2.5.4.1. Dopamin 

ġizofrenide subkortikal yapılarda aĢrı dopamin etkinliği, prefrontal 

kortikalyapılarda ise azalmıĢ dopamin etkinliği olduğu, subkortikal mezolimbik 

dopaminyolaklardaki aĢırı etkinliğin pozitif belirtilere, mezokortikal dopamin 

yolaklarınınetkinliğindeki azalmanın isenegatif belirtilere ve biliĢsel kayıplara yol 

açtığı iddia edilmiĢtir (47,48). Kortekste en belirgin olarak bulunan D1 reseptörleri 

ise Ģizofreni hastalarında,kontrollere göre dorsolateral prefrontal bölgede artmıĢ 

olarak bulunmuĢ, bu artıĢınkorteksteki dopamin eksikliğini telafi etmek için ortaya 

çıktığı düĢünülmüĢtür (19,47). Literatür taramasında beyin omurilik sıvısı (BOS) 

metabolitlerinin incelenmesi, postmortem çalıĢmalar, amfetamin gibi 

psikostimülanların merkezi sinir sisteminde dopamin aktivasyonu ile normal 

kiĢilerde psikotik belirtilere neden olması, yine amfetaminin psikotik hastalarda 

klinik tabloyu ağırlaĢtırması, postsinaptik dopamin reseptör blokajı yapan 

nöroleptiklerin hastalarda tedavi edici etkilerinin olması, dopamin 

hiperaktivasyonuna iĢaret eden homovalinik asit ve dopamin metabolitlerinin BOS, 

kan, idrar örnekleri ve postmortem beyin dokularında tespit edilmesi dopamin 

sistemin Ģizofrenideki yerine iĢaret eden güçlü kanıtlardır (19,49). Dopamin 

reseptörlerinden D2, D3, D4 reseptör duyarlılığındaki artıĢlar pozitifbelirtilerden, D1 

ve D5 reseptör duyarlılığındaki azalmalar negatif belirtilerden ve biliĢsel iĢlevlerdeki 

kayıptan sorumlu tutulmaktadır (50,51). 

 

2.5.4.2. Serotonin 

LSD gibi serotonerjik halusinojenlerin algı bozuklukları, varsanılar, dikkatte 

azalma, duygudurum labilitesi ve formal düĢünce bozukluğuna yol açması 

serotoninin Ģizofreni patofizyolojisindeki önemine iĢaret etmektedir (51,52). 

Serotonin ve dopamin nörotransmiter sistemleri birbiriyle anatomik ve iĢlevsel olarak 

iliĢkilidir. Serotonin beyin sapında substantia nigradan gelen dopaminerjiknöronların 

ateĢlemesini, korteks ve striatumda ise dopaminin sinaps aralığına 

salınımınıönleyerek etkisini gösterir.(53,54). Serotonin 5-HT1A reseptörleri otore-

septördür ve fonksiyonları Gαi proteinleri aracılığıyla düzenlenir (51,52). ġizofrenide 



 

18 

Gαi protein düzeylerinin düĢtüğü ve 5-HT1A reseptörlerinin bu etkiyi kompanse 

etmek üzere upregüleolduğu düĢünülmektedir (54). Bu görüĢten hareketle 5-HT1A 

reseptör antagonistlerininĢizofreninin negatif ve biliĢsel belirtilerini düzelttiği 

düĢünülmektedir (54). ġizofreni hastalarında, kortekste 5-HT2A sayısında azalma, 5-

HT1A sayısında artma olduğu bildirilmiĢtir (57,58). Serotonin geri alım 

bölgelerininyoğunluğunun da Ģizofreni hastalarında özellikle frontal ve anterior 

singulat bölgelerdearttığı bulunmuĢtur. Postmortem çalıĢmalarda Ģizofreni 

hastalarında dorsolateral prefrontal korteks, anterior singulat korteks, hipokampüs ve 

striatumda serotonin 2A reseptör mRNA düzeyleri düĢük olarak tespit edilmiĢtir 

(57).  

 

2.5.4.3. Glutamat 

Glutamaterjik piramidal hücreler korteks, limbik sistem ve talamus gibi 

Ģizofrenide bozukluk tespit edilmiĢ olan birçok beyin bölgesini birbirine 

bağlayanyolakları oluĢturmaktadır. NMDA reseptörlerinin, nöronların göçü, 

nöronlarınfarklılaĢması, trofik etmenlere cevap, plastisite, sinaptik çıkıntıların 

oluĢması gibisüreçlerde rolleri olması, Ģizofrenide bulunmuĢ olan birçok yapısal ve 

iĢlevselbozukluğun fizyopatolojisinde glutamatın önemli rol oynadığına iĢaret 

etmektedir (58,59,60).Glutamat, nöronal büyümeyi sağlayan ve gabaaminobütirik 

asitin (GABA) ön maddesini oluĢturan bir aminoasittir. ġizofrenide beyin geliĢiminin 

erken dönemlerinde glutamat yolları ile ilgili bir bozukluk oluĢmaktadır (59). 

Striatumda sonlanan glutamaterjik nöronların son uçlarında dopamin reseptörleri, 

dopaminerjik nöronların son uçlarında da glutamat reseptörleri vardır (59). Glutamat 

reseptörleri uyarıldığında dopamin iletimi, dopamin reseptörleri uyarıldığında da 

glutamat iletimi azalır (59). Talamik filtre hipotezine göre glutamaterjik nöronlar 

normal çalıĢtığında talamik filtreyi kapatır (59). Glutamat sistemindeki bozuklukta 

talamik filtre açık kalır ve korteks aĢırı uyarana maruz kalarak psikotik belirtilerin 

baĢlamasına neden olur (59). 
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2.5.4.4. Gabaaminobütirik Asit (GABA) 

             GABA‟nın en önemli geliĢimsel rolü sinapsların olgunlaĢmasındaki etkisidir. 

Prenatal dönemde henüz glutamaterjik sinapslar olgunlaĢmamıĢken GABA‟nın hem 

eksitatör hem inhibitör etkileri vardır (59,60). ġizofrenide GABA azalmasının 

dopaminerjik hiperfonksiyona neden olması, prefrontal korteksteki GABA 

değiĢikliklerinin Ģizofreni için patolojik bir özellik olabileceğini düĢündürtmektedir 

(59,61). ġizofrenide GABA ile ilgili bulgular; kortikal GABAerjik internöronlarda 

azalma, prefrontal kortekste GABA-A reseptör yoğunluğunda artma, 

hipokampustaGABA geri alım bölgelerinde azalma olarak sıralanabilir. GABA 

sentezinden sorumluolan glutamik asit dekarboksilaz enziminin mRNA‟sında da 

azalma edilmiĢtir (59,61). 

 

2.5.4.5 Noradrenalin 

ġizofreni hastalarının bir kısmında noradrenalin hiperaktivasyonu ve bununla 

iliĢkiliolduğu düĢünülen α2 reseptör duyarlılığında azalma ve adenilat siklaz-CAMP 

sistemindem bozukluk tespit edilmiĢtir (62,63). Noradrenarjik sistemdeki 

bozukluğun Ģizofreni hastalarında sık relapsa zemin hazırladığı görüĢü de 

bildirilmektedir (62). 

 

2.6. Oksidatif ve Ġnflamatuar Biyomarkırlar 

Biyomarkırlar normal biyolojik süreçlerin, patojenik süreçlerin ya da tedavi 

yaklaĢımında farmakolojik yanıtın göstergesi olabilecek, nesnel Ģekilde ölçülüp 

değerlendirilebilecek göstergeleridir. Tıbbi ve farmasötik pratikte spesifik 

hastalıkların varlığı ya da yokluğunu desteklemek (tanısal biyomarkırlar), optimal 

tedavi seçeneklerini belirlemek (tedavi biyomarkırları), tedavideki ilerlemeyi ölçmek  

(tedavi-yanıt biyomarkırları) ve gelecekteki hastalık ataklarını göstermek (prediktif 

biyomarkırlar) amaçlı kullanılırlar (64,65). Ne yazık ki Ģizofrenide biyomarkır 

arayıĢına yönelik çalıĢmalar hastalığın heterojenitesi nedeniyle güçleĢmektedir. 

Tanıyı destekleyici olabilmesi için biyomarkırın o hastalığa özgüllüğü ve 

özgünlüğünün yüksek olması gerekir. Yakın geçmiĢte Ģizofreni ile iliĢkili olabileceği 
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düĢünülen ve özellikle periferik kandan kolayca değerlendirilebilecek birtakım 

biyomarkırlarla ilgili çalıĢmalar yapılmıĢ olup çeĢitli inflamasyon/immün yanıt ve 

oksidatif stres/antioksidan savunma elemanları üzerinde durulmuĢtur (64). 

 

2.6.1. ġizofrenide Ġnflamasyon ve Ġmmün Yanıt Biyomarkırları 

ġizofrenide hücresel bağıĢıklık sistemine dairbozukluklar bir infeksiyöz ya da 

otoimmün sürecin varlığına iĢaret ediyor olabilir. Rothermundt ve arkadaĢlarının(66) 

yaptıkları geniĢ kapsamlı gözden geçirmede dikkatçektikleri üzere, bu alandaki 

çalıĢmalar çeliĢkili ve tutarsızsonuçlar vermiĢtir. ġizofrenide periferik kanda lenfosit 

alt tip oranlarının belirlenmesiile ilgili pek çok çalıĢma yapılmıĢtır. Bu çalıĢmalarda; 

periferik T-lenfositlerde azalma (67),T4-lenfosit oranında artma (68)ve T8-lenfosit 

oranında artma (68) bildirilmiĢtir. Akım sitometrik yöntemin kullanıldığı 

çalıĢmalardaMazzarello ve arkadaĢları (69) Ģizofreni hastalarındakontrol grubuna 

göre T8 lenfosit oranında azalma olduğunubildirmiĢlerdir. Rudolf ve arkadaĢları (70) 

iseT hücre alt-tipleri bakımından kontrol grubuyla aradaherhangi bir farklılık 

bulmamıĢlardır. Toplam T-lenfositsayısında artıĢ bulunan çalıĢmalar da mevcuttur 

(71,72).  

 

2.6.2. ġizofrenide Oksidatif Stres ve Antioksidan Savunma Biyomarkırları 

ġizofreni hastalarında, eriĢkin dikkat eksikliği ve hiperaktivite bozukluğunda 

ve otistik bozukluk hastalarında yapılmıĢ baĢka çalıĢmalarda da nitrik oksit, nitrik 

oksit metaboliti olan nitrit veadrenomedullin, malondialdehit gibioksidanların 

düzeyleri kontrol grubuna oranla daha yüksek bulunmuĢtur (73,74, 75,76). Reddy ve 

arkadaĢları (64) ilk epizod Ģizofreni hastalarında yaptığı bir çalıĢmada major plazma 

antioksidanı albümin, ürik asid ve bilirubinin belirgin olarak Ģizofreni hastalarında 

kontrol grubuna göre düĢük bulmuĢlardır. 

ġizofreni, Ģizoaffektif bozukluk ve duygudurum bozukluğu hastalarında 

yapılan bir çalıĢmada, Ģizofreni ve Ģizofrenik belirtilerin baskın olduğu Ģizoaffektif 

olgularda malondialdehit düzeyi diğer gruplara göre daha yüksek bulunmuĢtur. Aynı 

çalıĢmada E vitamini, Ģizofren hastalarında düĢük, diğerlerinde normal bulunurken, 
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C vitamininin Ģizofrenlerde daha yüksek olduğu saptanmıĢtır (65,77,78). Buckman 

ve arkadaĢları (65) kronik Ģizofreni hastalarının kanındaglutatyon peroksidaz 

aktivitesi açısından kontrol grubuna göre fark bulamamıĢlardır. 

 

2.7. ġizofreni ve Adipokinler 

Son dönemlerdeki klinik araĢtırmalar, hayvan modelleri üzerinde yapılan yeni 

araĢtırmalar ile desteklenmektedir. Hayvan modellerinin kullanılması, adipositlerin 

normal ve patolojik fizyolojik fonksiyonlarda oynadığı rolle ilgili daha geliĢmiĢ 

olağan bir model elde etmemizi sağlamaktadır. Çok sayıda merkezi sinir sistem 

alanlarında çok çeĢitli adiposit reseptör türü bulunmuĢ olup bunların nöroplastik 

süreçler üzerinden beyin fonksiyonunu etkilediği gösterilmiĢtir (79,80,81). Bu 

bulgular, psikiyatrik hastalıkların immün kuramını derinleĢtirmektedir (82,83). 

 

2.8. ġizofreni Ġle Olası ĠliĢkili Adiposit Kökenli Moleküller 

2.8.1. Apelin 

2.8.1.1. Apeline Genel BakıĢ, Biyokimyasal Özellikleri ve Etkileri 

Apelin ilk defa Tatemato ve arkadaĢları tarafından 1998 yılında sığır mide 

özsuyundan izole edilmiĢtir. Transmembran proteini olan G-proteinine kenetli apelin 

reseptörünün (APJ) endojen ligandıdır ve etkilerini bu reseptöre bağlanarak ortaya 

çıkarır (11, 84). Apelin ve APJ birçok homeostatik karıĢıklığa fizyolojik cevapla 

iliĢkilendirilmiĢlerdir. Kardiyovasküler kontrol, sıvı dengesi, HHA ekseni 

regülasyonu ve metabolik homeostaz bunlardan bazılarıdır (85). Ġnsülin adipoz 

dokudan apelin salgılanmasını uyarırken aksine apelin insülin salınımını baskılayıcı 

iĢlev görür (86). 

77 aminoasitlik bir preproapelinden köken alan apelinin geni; Xq25-26.1 

kromozomu üzerinde bulunur ve farklı kısımlarından parçalanarak değiĢik sayıda 

aminoasitlere (apelin-10, apelin-11, apelin-12, apelin-13, apelin-15, apelin-17, 

apelin-19 ve apelin-36 gibi) sahip fragmanlar oluĢturur (87, 88). Her fragmanın farklı 

düzeyde biyolojik etkinliğe sahip olduğu söylenmekte, Apelin-13‟ün apelin-17‟den 

8, apelin-36‟dan ise 60 kat daha etkin olduğu ileri sürülmektedir (84). AraĢtırmaların 
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Apelin-13‟ün yüksek biyolojik aktiviteye sahip olması nedeniyle apelinin bu formu 

üzerine yoğunlaĢtığı görülmektedir. Biyolojik olarak en aktif form apelin-13 olarak 

kabul edilmiĢ olsa da, apelin-36‟nın APJ‟ye bağlanma affinitesinin apelin- 13‟ten 

çok daha yüksek olduğu gösterilmiĢtir (87). Plazmada bulunan asıl apelin formlarının 

apelin-13, apelin-17 ve apelin-36 olduğu düĢünülmektedir (89). Peptidin insanlardaki 

ortalama plazma seviyesinin 89.8±5,3 pg/ml olduğu bildirilmiĢtir (90).Apelinin 

plazmadaki konsantrasyonu diğer dokulara göre oldukça düĢüktür. Bu da apelinin 

dolaĢımda bir endokrin faktör olmasının yanında, nörotransmiter olarak da parakrin 

bir etkiye sahip olabileceğini düĢündürmektedir (87). 

Gerek APJ gerekse onun endojen ligandı olan apelin kardiyovasküler 

sistemde yoğun olarak bulunur (90,91). Sıçanlara intravenöz infüzyonu Ģeklinde 

apelin-13 verilmesi sonucu sistolik ve diastolik kan basınçlarında düĢme gözlenmiĢtir 

(92).APJ sıçanların vasküler düz kas hücrelerinde apelin miyozin hafif zincirlerinin 

fosforillenmesine neden olur (93). Bu bulgular apelinin ağırlıklı olarak vasküler doku 

üzerindeki etkilerini, endotelden NO yapımını arttırarak meydana getirdiğini 

düĢündürmektedir. 

Hipotalamustaki paraventriküler nükleus (PVN) ve supraoptik nükleus (SON) 

nöronları sıvı dengesinin fizyolojik regülasyonunda önemli rol oynar (94). Osmotik 

uyarılara ve vasküler tonusa cevap olarak hipotalamustan antidiüretik hormon (ADH) 

üretilip aksonal transport ile arka hipofizden salınır. ADH böbreklerden su ve 

sodyum geri alımına aracılık eder. (88). Apelinin sıvı homeostazında etkin rolü 

olabileceği hipotezi de bu bölgelerde APJ mRNA ekspresyonunun yoğun biçimde 

tespit edilmesine dayanılarak ortaya atılmıĢtır(85). 

Apelinin HHA aksının stres yanıtında regülatör rolünü destekleyen 

çalıĢmalar, genelde merkezi sinir sistemine apelin-13 enjeksiyonu sonrası nöronal 

aktivitenin bir göstergesi olan c-fos ekspresyonundaki artıĢları değerlendirmiĢtir 

(97,98). Merkezi apelin-13 uygulaması, stres ekseninin uyarılmasına benzer biçimde 

hipotalamustan CRH ve VP salınmasıyla sonuçlanmıĢtır (97). Akut ve kronik stres 

ve müteakip adrenalektomi sonrası PVN‟ de APJ mRNA düzeylerindeki artıĢ (99) 

glukokortikoidlerin APJ mRNA ekspresyonunda negatif regülasyonu olduğunu 

düĢündürmüĢtür. Ek olarak, glukokortikoid agonisti olan deksametazon uygulaması 

fare adipositlerinde apelin mRNA düzeylerinde azalmaya neden olmuĢtur (100).  
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Apelin direkt hipofizyal kortikotrop etki ile ya da dolaylı Ģekilde 

hipotalamustan CRH salınımını artırarak ACTH sekresyonunu artırmaktadır. Apelin-

17 uygulaması ACTH düzeyini doğrudan artırır (96).  Farelere merkezi olarak 

verilen apelin-13 plazma ACTH ve Kortizol seviyelerini yükseltirken, prolaktin, 

luteinize hormon ve folikül stimüle edici hormon seviyelerinde düĢüĢe sebep 

olmaktadır (97).      

 

2.8.1.2.Apelin ve Psikiyatrik Hastalık ÇalıĢmaları 

Anoreksiya nervozalı kızlarla yapılan bir çalıĢmada kan apelin-12 ve apelin-

36 düzeyleri anoreksiya grubunda anlamlı biçimde düĢük bulunmuĢtur (12). 

Bazı çalıĢmalarda elde edilen kanıtlara dayanarak yeme davranıĢı ile 

emosyonel değiĢikliklerin yakın iliĢkili oldukları söylenebilir (101,102). 

Anoreksijenik olan kortikotropin salgılatıcı faktör (CRF) ve alfa melanosit uyarıcı 

hormon (a-MSH) anksiyete ve depresyon benzeri etki yaparken (103,104), 

oreksijenik olan nöropeptid Y (NPY) ve ghrelin anksiyete ve depresyon iliĢkili 

davranıĢı azaltmaktadır (105,106). Benzer Ģekilde Apelinin de yeme davranıĢıyla 

iliĢkisi ve emosyonla ilgili özel beyin bölgelerindeki reseptör yoğunluğu düĢünülerek 

yapılan bir çalıĢmada farelere ICV apelin-13 uygulamasının depresyon benzeri 

tablonun ortaya çıktığı bildirilmiĢtir (95). 

 

2.8.2 Visfatin 

2.8.2.1. Visfatine Genel BakıĢ, Biyokimyasal Özellikleri ve Etkileri 

1994 yılında, B hücrelerinin olgunlaĢmasını uyaran bir sitokin olarak Pre-B-

Cell Colony-Enhancing Factor (PBEF) adıyla tanımlanmıĢtır (107). Visfatin ayrıca, 

nikotinamid ve ATP‟den nikotinamid mononükleotid (NMN) yapımını sağlayan 

nikotinamid fosforibozil transferaz (NAMPT) olarak da bilinir. Önceleri pre-B-cell 

enhancing factor 1 (PBEF1) olarak adlandırılan visfatin 2005 yılında Fukuhara ve 

ark.‟ları tarafından adipoz dokudan salgılandıgı gösterilerek visfatin adıyla yeni bir 

adipokin olarak tanımlanmıĢtır (108). Visfatin en yoğun olarak lökositlerden olmak 
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üzere, visseral adipositlerden, karaciğer ve kaslardan salınır. Molekül olarak 52 KDa 

ağırlığındadır ve kodlayan gen 491 amino asit uzunluğundadır (107).  

Visfatin insülin benzeri aktiviteye sahiptir ve insülin reseptörüne bağlanması 

insülin reseptör substratlarının (IRS1,IRS2) fosforilasyonuna yol açar.Visfatin 

salgılanması obez hayvan modellerinde artmakta ve plazma konsantrasyonları, 

abdominal obezitesi veya tip 2 diyabeti olan insanlarda artmaktadır. Visfatin, insülin 

reseptörüne insülinden daha uzak bir yerde baglanır ve hepatositlerden glukoz 

salınımını azaltarak periferal dokulardaki glukoz kullanımını teĢvik ederek 

hipoglisemik etki oluĢturduğu belirtilmektedir (109). 

Plazma Visfatin düzeyi tomografik yağ dokusu ölçümü ile korelasyon 

gösterdiği saptanmıĢtır. Aynı zamanda obez diabetik farelerde kilo alımı sonrası 

visseral yağ dokusunda visfatin salınımının arttığı da gösterilmiĢtir. Farelerde 

visfatin uygulaması ile kan glukozunun düĢtüğü ve insülin duyarlılığının arttığı 

gösterilmiĢtir (110). Daha sonraki çalıĢmalarda visfatinin insülin reseptörüne farklı 

bir bölgeden bağlandığı ve insülin benzeri etkiler gösterdiği bildirilmiĢtir. Mevcut 

araĢtırmalara göre, visfatin normal insülin sekresyonu için gereklidir; ancak diabet 

riski ve süreci ile arasındaki iliĢki aydınlatılamamıĢtır. Visfatin diabet için 

kompansatuvar bir mekanizma ya da patofizyolojinin bir parçası olabilir Ģeklinde iki 

farklı görüĢ hakimdir (110,111). 

Visfatin‟in metabolizmaya olan etkilerinden baĢka etkileri de vardır. Yağ 

dokusunda, matür yağ hücrelerinden daha çok makrofajlar tarafından salgılanır. 

Recombinant Visfatin, kaspaz-3 ve 8 inhibisyonu yoluyla anti-apoptotik etki gösterir 

(111,112). Ġnflamatuar bir sitokin olarak Visfatin, sepsis‟teki nötrofil apopitozunda 

önemli rol üstlenir. Visfatin, akut akciğer hasarında faydalı bir biyobelirteçtir. Ayrıca 

karotid arter plaklarındaki makrofajlardan fazlaca eksprese edilir. Visfatin ile 

anstabil koroner arter hastalığı arasında bir korelasyon da gösterilmiĢtir. Visfatin, 

monositte matriks metalloproteinaz-9 (MMP-9) aktivitesini, mononükleer hücrelerde 

TNFα ve IL-8 düzeyini attırır. Tüm bu çalıĢmalar Visfatin‟in pek çok patolojik 

süreçte ana inflamatuar aracı olduğunu desteklemektedir (111,113). 

Ġnsanlarda plazma visfatin düzeyleri obezite, visseral yağ kitlesi, Tip 2 DM ve 

metabolik sendrom ile iliĢkilendirilmektedir (114,115). Glikoz homeostazisinde 

visfatinin fizyolojik rolüne ait veriler gene de sınırlıdır. Visfatinin antiapopitotic 
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özellikleri de bulunmaktadır. Ayrıca insan rekombinant visfatin tedavisi inflamatuar 

sitokinler olan IL-1, IL-6, TNF- alfa salgılanmasını artırır (116,117). 

 

2.8.2.2.Visfatin ve Psikiyatrik Hastalık ÇalıĢmaları 

Anoreksiya nervoza ve bulimiya nervozası olan hastalarda yapılan bir 

çalıĢmada; hem anoreksiya nervoza hem de bulimiya nervozası hastalarındaki serum 

visfatin seviyeleri kontrol grubunun değerlerinden farklı olmadığı belirtilmiĢ. Ayrıca 

sirküle eden visfatin değerlerinin anoreksiya nervoza grubundaki kiĢilerde kronik 

kötü beslenmenin veya bulimiya nervozası grubundaki kiĢilerde çok yiyip kusma 

Ģeklindeki yeme davranıĢının varlığından etkilenmediği belirtilmiĢtir (118). 

Narkoleptik 54 hasta ve 39 sağlıklı kontrol grubuyla yapılan bir çalıĢmada 

HLA DR2 pozitif narkoleptik hastalarda (median=36.2 ng/ml) serum visfatin 

düzeyleri sağlıklı kontrol grubundan (median=20.2ng/ml) anlamlı derecede yüksek 

olduğu belirtilmiĢtir (119). 

Hayvan deneyi çalıĢmaları sonucu visfatinin anoreksik etkisinin indometazin 

verilmesiyle bloke edilememesi nedeniyle anoreksik etkisinin prostaglandin sentezi 

üzerinden değil de santral olarak hipotalamik POMC ve a-MSH sentezi üzerinden 

olabileceği belirtilmiĢtir (120). 

 

2.8.3 Resistin 

2.8.3.1. Resistine Genel BakıĢ, Biyokimyasal Yapısı ve Etkileri 

Resistin son zamanlarda tanımlanan 12,5 kDa ağırlığında bir adipositokin 

olupResistin like molekül (RELM) denilen bir protein ailesine aittir (121,122). Bu 

gruba ait 3 farklı protein RELM-α, RELM-β ve resistindir. Ġnsan resistini ise 108 

aminoasitli olup cys-26 da disülfid köprülerine sahiptir (122). Obezite ve Tip 2 DM 

ile bağlantılı bir hormondur, periferik sinyal molekülü olan yeni bir polipeptid olarak 

tanımlanır (121). Resistinin negatif feedback ile periferik etki ederek vücut yağ 

kitlesini düzenlediği düĢünülmektedir. Resistinin in-vivo ve in-vitro uygulanması ile 

insülin direnci oluĢur (122). 
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 Memeli serumunda ölçülebilecek düzeyde bulunmuĢtur. Diyete bağlı obez 

farelerde, 8 haftada resistin düzeyi belirgin Ģekilde artmıĢtır. Resistin, fare yağ 

hücresinden salgılanan 114 aminoasitli sisteinden zengin bir polipeptiddir. Obezite 

ve insülin direnci geliĢmiĢ farelerde ob/ob ve db/db resistin düzeyi yüksek 

bildirilmiĢtir (121,122). 

Resistin anti-diabetik ilaç thiazolidinedione (TZD)‟lerin mekanizması 

araĢtırılırken saptanmıĢtır. TZD özellikle yağ hücresinde belirgin olarak farklılaĢma 

sağlayan, hücre içine yağ asidi alımını azaltan ve insüline duyarlılığı artırarak anti-

diyabetik etki gösteren bir ilaçtır. TZD ile resistin anti-diabetik etkiyi birlikte gen 

ekspresyonunu azaltarak yaparlar (121,123). TZD‟nin anti-diabetik etkiĢi PPAR-

sigma üzerinden olup TZD tedavisi insülin direncine bağlı 3T3-L1 yağ hücresinde, 

in-vitro koĢullarda mRNA farklılaĢması ve geninin azalmasına ve resistin azalmasına 

yol açtığı görülmüĢtür (123). 

Sirkülasyondaki resistin seviyeleri obez fare modellerinde ve obez insanlarda 

artmakta ve anti-diabetik ilaç kullanımı ile azalmakta, yine diyet uygulanan ve 

obezitenin genetik formları ile artmakta ve anti-resistin antikorları ile insülin 

direncinin gözlendiği görülmektedir. Yapılan bazı çalıĢmalarda resistinin metabolik 

sendromlu ratlarda seviyesinin arttığı ve insülin direnci ile pozitif korele olarak 

azaldığı belirlenmiĢtir (123). 

Resistinin farelerde intraperitoneal enjeksiyonu hedef hücrelerin glikoz 

toleransını azalttığı, insüline hassasiyeti körelttiği görülmüĢtür (124). Resistinin 

glikoz metabolizmasında etkili insülin antagonisti gibi çalıĢan hormon olarak görev 

yaptığı sanılmaktadır. Reseptörü henüz bilinmediğinden hedef hücreler ve dokular 

saptanmamıĢ olmakla beraber karaciğer ve kasların hedef organ olabileceği 

düĢünülmektedir (125).  

 

2.8.3.2.Resistin ve Psikiyatrik Hastalık ÇalıĢmaları 

Bazı çalıĢmalar majör depresif bozukluklar (atipik, melankolik alt tiplerinde) 

ile kan resistin konsantrasyonu arasında pozitif bir korelasyon olduğunu 

bildirmiĢlerdir (126,127). Bu çalıĢmada amitriptilin ve paroksetin tedavisi alanlarda 

resistin seviyesinde azalma meydana gelirken, tedavi almayanlarda herhangi bir 
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değiĢiklik gözlenmediği belirtilmiĢ. Ayrıca tedaviden bağımsız olarak serum kortizol 

seviyesi ve VKĠ ile resistin arasında pozitif korelasyon olduğu belirtilmiĢtir (126).Bu 

iliĢkiyi yazarlar, resistinin hipotalamustan norepinefrine ve dopamin salımının 

inhibisyonu nedeniyle monoaminlerin intrasinaptikkonsantrasyonunda azalma 

meydana getirdiği Ģeklinde açıklanmaktadırlar (128). 

Resistin bipolar bozukluk patogenezinde rol oynadığını ileri süren 

çalıĢmalarda bulunmaktadır. Bu konuda yapılan bir çalıĢmada bipolar bozukluk hasta 

grubuyla kontrol grubu arasında anlamlı fark olmadığını belirtmiĢlerdir (129). Yine 

benzer Ģekilde bipolar bozukluk hastalarında 6 haftalık lityum tedavisi sonrası 

adiponektin, resistin ve leptin seviyelerinin ölçüldüğü çalıĢmada lityum tedavisiyle 

resistin düzeylerinde anlamlı değiĢiklik olmadığı belirtilmiĢtir (130).  

 Arı ve ark.‟larının çalıĢmasında obsesif kompulsif bozukluk hastalarında 

normal sağlıklı kontrollere göre resistin düzeyinin daha düĢük olduğu belirtilmiĢtir 

(131). DüĢük resistin düzeylerinin tek çekirdekli makrofaj seviyelerini ve / veya pro 

enflamatuar süreçlerin aktivitesinde veya miktarında bir azalma meydana getirdiği 

öne sürülmektedir (132).Mevcut bulgular resistinin leptini etkileyerek 

hipotalamustan dopamin ve norepinefrin salınımını üzerine etkinliğinin olduğunu 

göstermektedir (133). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

3.1 HASTA SEÇĠMĠ 

3. 1. 1. AraĢtırmanın Yeri  

AraĢtırma Mustafa Kemal Üniversitesi Tayfur Ata Sökmen Tıp Fakültesi 

AraĢtırma Hastanesi Ruh Sağlığı ve Hastalıkları Polikliniği‟nde (MKÜ - TF) 

yapılmıĢtır.  

 

3. 1. 2. AraĢtırmanın Zamanı  

AraĢtırma verileri 15.10.2013 - 15.09.2014 tarihleri arasında toplanmıĢtır.  

 

3. 1. 3. AraĢtırmanın Evreni  

ÇalıĢmaya Mustafa Kemal Üniversitesi Tayfur Ata Sökmen Tıp Fakültesi AraĢtırma 

Hastanesi Ruh Sağlığı ve Hastalıkları Polikliniği'ne ayaktan baĢvuran ve DSM-IV 

tanı kriterlerine göre ilk atak psikoz ve Ģizofreni tanısı konulmuĢ olan düzenli 

takipleri yapılan dahil edilme ve dıĢlama kriterlerini karĢılayan hastalar çalıĢmaya 

alındı. Ġlk atak psikoz grubunda (17 Erkek, 12 Kadın), Ģizofreni grubunda (17 Erkek, 

13 Kadın) ve sağlıklı kontrol grubunda (13 Erkek, 16 Kadın) olmak üzere toplam (47 

Erkek,41 Kadın) gönüllü çalıĢmaya alındı. Bu kiĢilere Pozitif ve Negatif Sendrom 

Ölçeği (PANSS), Klinik Global Ġzlenim Ölçeği (KGĠ) uygulandı. GörüĢmelerin tümü 

araĢtırmacı tarafından yapıldı. Hastalar çalıĢmaya alınmadan önce çalıĢma hakkında 

bilgilendirildi ve kabul edenler “bilgilendirilmiĢ onam formu” nu imzaladı. 
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ÇalıĢmaya alınma kriterleri:  

 18-70 yaĢ aralığında olup, (DSM-IV tanı ölçütlerine) göre ilk atak psikoz ve 

kronik Ģizofreni tanı ölçütlerini karĢılaması,  

 Hastanın çalıĢmaya katılmayı kabul etmesi,  

 Hastada komorbid psikiyatrik ikinci bir bozukluk olmaması,  

 Hastada ciddi tıbbi ve/veya nörolojik hastalık olmaması, 

 Hastanın ileri derecede ĢiĢman, hipertansiyon, diabet ya da diğer 

endokrinopatiler gibi ağır tıbbi rahatsızlığının olmaması, 

 

ÇalıĢmadan dıĢlama kriterleri: 

 18 yaĢından küçük ve 70 yaĢından büyük olanlar,  

 Herhangi baĢka bir kronik hastalığı olanlar, 

 Gebeler,  

 Madde ya da alkol kullanımı olanlar, 

 

3.2. Veri Toplama Aracı  

3.2.1.Sosyodemografik Veri Formu: 

Olguların yaĢ, cinsiyet, medeni durumu, öğrenimi, çalıĢma durumu, boy-kilo 

durumu, sigara kullanımı, ailede ruhsal hastalık varlığı, hastanede yatıĢ, intihar gibi 

demografik özellikleri belirlemek için bu çalıĢmada kullanılmak üzere geliĢtirilmiĢ 

yarı yapılandırılmıĢ soru formudurn(Bkz Ek 1). 

 

3.2.2. Pozitif ve Negatif Belirtiler Ölçeği (PANSS) 

Pozitif ve Negatif Sendrom Ölçeği (PANSS) 30 maddelik ve yedi puanlı 

Ģiddeti değerlendirmesi içeren yarı yapılandırılmıĢ bir görüĢme ölçeğidir (134). 

Maddelerin 7 tanesi pozitif belirtileri, 7 tanesi negatif belirtileri, 16 tanesi ise genel 

psikopatoloji belirtilerini içermektedir. Her sorudaki yedi puanlı değerlendirmede 

psikopatolojinin artan duzeyleri yansıtılmaktadır: 1= Yok, 2= Çok hafif, 3= Hafif 4= 
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Orta 5= Orta/ağır 6= Ağır 7= Çok Ağır. Ölceğin Türkce güvenirlik ve geçerlik 

çalıĢması, Kostakoğlu ve arkadaĢları (135) tarafından yapılmıĢtır (Bkz Ek 2). 

 

3.2.3.Klinik Global Ġzlenim Ölçeği (KGĠ) 

Klinik Global Ġzlenim Ölçeği (KGĠ) Guy ve arkadaĢları (1976) tarafından, her 

yaĢta tüm psikiyatrik bozuklukların klinik araĢtırma amaçlı olarak seyrini 

değerlendirmek amacıyla geliĢtirilmiĢtir. CGĠ üç boyutlu bir ölçektir ve psikiyatrik 

bozuklukları olan kiĢilerin sağaltıma yanıtlarını değerlendirmek amacıyla hekim 

tarafından yürütülen görüĢme sırasında doldurulur (136). 

I.  KGĠ-Hastalık Ģiddeti: Toplam yedi değerlikli bir ölçektir. Psikiyatrik 

bozukluğu olan kiĢi, ölçeğin doldurulduğu sıradaki rahatsızlığının 

Ģiddetine göre 1 ile 7 puan arasında değerlendirilir.   

II.  KGĠ-Düzelme: Toplam yedi değerlikli bir ölçektir. Psikiyatrik bozukluğu 

olan kiĢinin, çalıĢmaya girdiği zamanki durumuna göre ne kadar değiĢtiği 

1 ile 7 puan arasında değerlendirilir.  

III.  KGĠ-Yan Etki ġiddeti: Toplam 4 puan üzerinden değerlendirilen bu 

ölçek bu çalıĢmada kullanılmamıĢtır.  

Klinisyen hastalıkla ilgili genel tecrübesine dayanarak, hastalığın Ģiddetini ya da 

düzelmenin derecesini 1 (hasta değil) ile 7 (en ağır hastalardan) arasında 

derecelendirir. 1-normal, hasta değil, 2-sınırda hasta, 3-hafif derecede hasta, 4-

orta derecede hasta, 5-belirgin derecede hasta, 6-ileri derecede hasta, 7-en ileri 

derecede hasta (Bkz Ek 3). 

 

3.3.Yöntem 

Hastalardan 12 saatlik açlıktan sonra sabah saat 08.00‟de ön kol venlerinden 

bir kez kan örnekleri alındı. Kan alınan günde hastalara rutin psikiyatrik muayene 

yapıldı, PANNS ve KGI ölçekleri uygulandı. Kanlar iki saat içinde 15 dakika 

boyunca (3000xg) santrifüje edilip ayrılan serumları –70 C‟de saklandı.  
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ÇalıĢmaya katılanların kanlarının toplanması iĢlemi bittikten sonra apelin,visfatin ve 

resistindüzeyleri uygun kitlerle (Apelin Elisa Kiti/CUSABĠO – Visfatin-1 Elisa 

Kiti/BĠOVENDOR– Resistin-1 Elisa Kiti/BĠOVENDOR) ELISA yöntemiyle 

ölçüldü. 

 

3.4.Ġstatistiksel Analiz 

Ġstatistiksel analizler için NCSS (Number Cruncher Statistical System) 2007 

(Kaysville, Utah, USA) programı kullanıldı. ÇalıĢma verileri değerlendirilirken 

tanımlayıcı istatistiksel metodlar (ortalama, standart sapma, medyan, frekans, oran, 

minimum, maksimum) kullanıldı. Normal dağılım gösteren niceliksel verilerin iki 

grup karĢılaĢtırmalarında Student t Test, normal dağılım göstermeyen değiĢkenlerin 

karĢılaĢtırmalarında ise Mann Whitney U testi kullanıldı. Normal dağılım gösteren üç 

ve üzeri grupların karĢılaĢtırmalarında One-way ANOVA ve Bonferroni post-hoc 

test; normal dağılım göstermeyen üç ve üzeri grupların karĢılaĢtırmalarında ise 

Kruskal Wallis test ve farklılığa neden çıkan grubun tespitinde Mann Whitney U test 

kullanıldı. Niteliksel verilerin karĢılaĢtırılmasında ise Pearson Ki-Kare testi, Fisher-

Freeman-Halton testi ve Yates‟ Continuity Correction test (Yates düzeltmeli Ki-kare) 

kullanıldı. DeğiĢkenler arası iliĢkilerin değerlendirilmesinde de Pearson Korelasyon 

Analizi ve Spearman‟s Korelasyon Analizi kullanıldı. Anlamlılık p<0.01 ve p<0.05 

düzeylerinde değerlendirildi. 
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4. BULGULAR 

ÇalıĢma 01.07.2013 - 01.06.2014 tarihleri arasında Mustafa Kemal 

Üniversitesi Tayfur Ata Sökmen Tıp Fakültesi Eğitim ve AraĢtırma Hastanesi 

Psikiyatri Kliniği‟nde %53.4‟ü (n=47) erkek, %46.6‟sı (n=41) kadın olmak üzere 

toplam 88 olgu ile yapılmıĢtır. Olguların yaĢları 18 ile 65 arasında değiĢmekte olup, 

ortalama 31.76±10.38 yıldır. 

Tablo 4: Tanımlayıcı Özelliklerin Dağılımı 

 Min-Mak Ort±SD 

YaĢ (yıl) 18-65 31.76±10.38 

Boy (cm) 145-187 168.05±9.00 

Kilo (kg) 44-112 71.41±15.01 

VKĠ (kg/m
2
) 15.1-38.7 25.16±4.70 

Bel çevresi (cm) 61-128 89.15±15.58  

 n (%) n (%) 

Cinsiyet Kadın 41 46.6 

Erkek 47 53.4 

Eğitim Okur-yazar/  

Okur-yazar değil 

5 5.7 

Ġlköğretim  26 29.5 

Lise 22 25.0 

Lisans ve üzeri 35 39.8 

Medeni durum Bekar 48 54.5 

Evli 37 42.0 

Dul 3 3.4 

Meslek ÇalıĢmıyor 43 48.9 

Serbest meslek 15 17.0 

Memur 13 14.8 

ĠĢçi 17 19.3 

Sigara 

kullanımı 

Yok 55 62.5 

Var 33 37.5 

Ailede hastalık Yok 38 43.2 

Var 50 56.8 

ÖzkıyımgiriĢimi Yok 67 76.1 

Var 21 23.9 

 

Olguların %5.7‟si (n=5) okur-yazar/ okur-yazar değil iken, %29.5‟i (n=26) 

ilköğretim, %25.0‟i (n=22) lise, %39.8‟i (n=35) lisans ve üzeri mezunudur. Olguların 
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%54.5‟i (n=48) bekar, %42.0‟si (n=37) evli ve %3.4‟ü (n=3) duldur. Olguların 

%48.9‟u (n=43) herhangi bir iĢte çalıĢmıyorken, %17.0‟si (n=15) serbest meslek, 

%14.8‟i (n=13) memur ve %19.3‟ü (n=17) iĢçidir. Olguların %37.5‟inde (n=33) 

sigara kullanımı görülmektedir. Olguların %56.8‟inin (n=50) ailesinde bu hastalık 

görülürken, %23.9‟unda (n=219 özkıyım giriĢimi görülmektedir. 

 

Tablo 5: Gruplara Göre Tanımlayıcı Özelliklerin Değerlendirilmesi 

 Ġlk Atak 

Psikoz  

(n=29) 

Kronik 

ġizofreni 

(n=30) 

Sağlıklı 

Kontrol 

(n=29) 
p 

Ort±SD Ort±SD Ort±SD 

YaĢ (yıl) 31.14±12.12  33.87±10.49  30.21±8.13  a
0.374 

VKĠ (kg/m
2
) 24.89±5.14  26.59±4.71  23.94±3.94  a

0.089 

Bel çevresi (cm) 88.97±16.83 93.83±14.40  84.48±14.50  a
0.069 

 n (%) n (%) n (%)  

Cinsiyet Kadın 12 (41.4) 13 (43.3) 16 (55.2) d
0.521 

Erkek 17 (58.6) 17 (56.7) 13 (44.8) 

Eğitim Okur-yazar/ 

Okur-yazar 

değil 

2 (6.9) 2 (6.7) 1 (3.4) c
0.001** 

Ġlköğretim  14 (48.3) 10 (33.3) 2 (6.9) 

Lise 6 (20.7) 12 (40.0) 4 (13.8) 

Lisans ve 

üzeri 

7 (24.1) 6 (20.0) 22 (75.9) 

Medeni 

durum 

Bekar/Dul 17 (58.6) 17 (56.7) 17 (58.6) d
0.985 

Evli 12 (41.4) 13 (43.3) 12 (41.4) 

Meslek ÇalıĢmıyor 17 (58.6) 15 (50.0) 11 (37.9) c
0.044* 

Serbest 

meslek 

5 (17.2) 7 (23.3) 3 (10.3) 

Memur 1 (3.4) 2 (6.7) 10 (34.5) 

ĠĢçi 6 (20.7) 6 (20.0) 5 (17.2) 

Ailede 

hastalık 

Yok 12 (41.4) 10 (33.3) 16 (55.2) d
0.232 

Var 17 (58.6) 20 (66.7) 13 (44.8) 

Sigara 

kullanımı 

Yok 15 (51.7) 17 (56.7) 23 (79.3) d
0.068 

Var 14 (48.3) 13 (43.3) 6 (20.7) 

Özkıyım 

giriĢimi 

Yok 18 (62.1) 21 (70.0) 28 (96.6) d
0.005** 

Var 11 (37.9) 9 (30.0) 1 (3.4) 
a
One-way ANOVA Test 

c
Fisher-Freeman-Halton Test 

d
Pearson Ki-kare Test**p<0.01  

*p<0.05 

 

Gruplara göre olguların yaĢ ortalamaları ve cinsiyet dağılımları istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık göstermemektedir (p>0.05). 
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Gruplara göre olguların VKĠ ve bel çevresi düzeyleri de istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık göstermezken (p>0.05); Kronik Ģizofreni hastası olguların VKĠ ve 

bel çevresi düzeylerinin, kontrol grubu olgulardan yüksek olması dikkat çekici 

düzeydedir. 

Gruplara göre olguların medeni durumları ve ailede hastalık görülme oranları 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık göstermemektedir (p>0.05). 

Gruplara göre olguların eğitim düzeyleri arasında istatistiksel olarak ileri 

düzeyde anlamlı farklılık saptanmıĢtır (p=0.001; p<0.01). Yapılan ikili 

karĢılaĢtırmalara göre; ilköğretim mezunu olgularda ilk atak psikoz ve kronik 

Ģizofreni olma oranı, lise mezunu olgularda kronik Ģizofreni olma oranı anlamlı 

düzeyde yüksektir. Lisans ve üzeri olguların ise ilk atak psikoz ve kronik Ģizofreni 

olma oranı anlamlı düzeyde düĢüktür. 

Gruplara göre olguların meslekleri arasında istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık saptanmıĢtır (p=0.044; p<0.05). Yapılan ikili karĢılaĢtırmalara göre; 

memurlarda ilk atak psikoz ve kronik Ģizofreni görülme oranı anlamlı düzeyde 

düĢüktür. 

Gruplara göre olguların özkıyım giriĢimleri arasında istatistiksel olarak ileri 

düzeyde anlamlı farklılık saptanmıĢtır (p=0.005; p<0.01); kontrol grubu olguların 

özkıyım giriĢim oranlarının, ilk atak psikoz ve kronik Ģizofreni olgulardan anlamlı 

düzeyde düĢüktür. 

Gruplara göre olguların sigara kullanım oranları arasında istatistiksel olarak 

anlamlı olmamakla birlikte, anlamlılığa yakın farklılık saptanmıĢtır (p=0.068; 

p>0.05); kontrol grubu olguların sigara kullanım oranlarının, ilk atak psikoz ve 

kronik Ģizofreni olgulardan düĢük olması dikkat çekicidir. 
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ġekil 1:Gruplara göre özkıyım giriĢim oranları dağılımı 

 

Tablo 6: Gruplara Göre Apelin, Visfatin ve Resistin değerlendirmeleri 

 1
Ġlk Atak 

Psikoz  

(n=29) 

2
Kronik 

ġizofreni 

(n=30) 

3
Sağlıklı 

Kontrol 

(n=29) 
p 

İkili 

karşılaştırmal

ar 
e-f

p 

Apelin Min -

Mak 

(Medyan

) 

26.1-311.3 

(147.9) 

10.0-236.9 

(107.9) 

32.0-260.8 

(93.3) 

b
0.026* 

1-2
p:0.034* 

1-3
p:0.012* 

2-3
p:0.644 

Ort±SD 156.88±86.0

9 

108.04±59.4

7 

104.01±56.6

0 

Visfati

n 

Min -

Mak 

(Medyan

) 

3.2-7.6 (5.9) 4.4-11.3 (6) 4.8-8.2 (6.4) a
0.109 

1-2
p:0.361 

1-3
p:0.134 

2-3
p:1.000

 

Ort±SD 5.78±1.10 6.24±1.35 6.38±0.86 

Resisti

n 

Min -

Mak 

(Medyan

) 

10.7-16 

(14.9) 

9.7-16 

(14.1) 

9.1-

15.9(13.2) 

b
0.007*

* 

1-2
p:0.490 

1-3
p:0.003** 

2-3
p:0.016*

 

Ort±SD 14.19±1.44 13.89±1.62 12.79±1.80 

a
One-way ANOVA Test     

b
KruskalWallis Test  *p<0.05     **p<0.01    

f
Adjustment 

for Multiple Comparisons: Bonferroni 
e
Mann Whitney U Test     

 

Gruplara göre olguların apelin ölçümleri düzeyleri arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık saptanmıĢtır (p=0.026; p<0.05). Yapılan ikili karĢılaĢtırmalara göre; 

ilk atak psikoz görülen olguların apelin ölçümleri, kronik Ģizofreni hastası ve kontrol 
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grubu olgulardan anlamlı düzeyde yüksektir (p=0.034; p=0.012; p<0.05). Kronik 

Ģizofreni hastası ve kontrol grubu olguların apelin ölçümleri arasında ise istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık saptanmamıĢtır (p:0.644; p>0.05). 

 

ġekil 2:Gruplara göre Apelin ölçümleri dağılımı 

 

Gruplara göre olguların visfatin ölçümleri arasında istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık saptanmamıĢtır (p=0.109; p>0.05). 

 

ġekil 3: Gruplara göre Visfatin ölçümleri dağılımı 
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Gruplara göre olguların resistin ölçümleri düzeyleri arasında istatistiksel 

olarak ileri düzeye anlamlı farklılık saptanmıĢtır (p=0.007; p<0.01). Yapılan ikili 

karĢılaĢtırmalara göre; ilk atak psikoz ve kronik Ģizofreni görülen olguların resistin 

ölçümleri, kontrol grubu olgulardan anlamlı düzeyde yüksektir (p=0.003; p=0.016; 

p<0.05). Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni hastası olguların resistin ölçümleri 

arasında ise istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmamıĢtır (p=0.490; p>0.05). 

 

 

ġekil 4: Gruplara göre Resistin ölçümleri dağılımı 

 

Tablo 7: Gruplara Göre PANNS Skorlarına ĠliĢkin Değerlendirmeler 

 
Toplam  

(n=59) 

Ġlk Atak 

Psikoz  

(n=29) 

Kronik 

ġizofreni 

(n=30) 

p 

Total 

PANNS 

Min -Mak 

(Medyan) 30-148 (85) 70-138 (101) 52-148 (93) 

e
0.046* 

Ort±SD 76.28±33.77 101.90±16.35 92.07±21.56 

Pozitif 

PANNS  

Min -Mak 

(Medyan) 7-49 (25) 21-49 (30) 14-37 (26) 

g
0.010* 

Ort±SD 21.31±11.17 30.31±5.48 26.40±5.80 

Negatif 

PANNS  

Min -Mak 

(Medyan) 7-35 (16) 11-32 (18) 10-35 (21.5) 

e
0.783 

Ort±SD 16.49±8.35 21.07±6.28 21.20±6.13 

Genel 

psikopatoloji 

Min -Mak 

(Medyan) 10-88 (39.5) 33-72 (50) 10-88 (45) 

g
0.063 

Ort±SD 38.52±16.86 50.66±9.27 44.43±15.10 

KGĠ Min -Mak 

(Medyan) 1-13 (5) 5-9 (6) 3-13 (7) 

e
0.401 

Ort±SD 4.92±3.25 6.48±1.40 7.20±2.57 
e
Mann Whitney U Test  

g
Student t Test 
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Ġlk atak psikoz görülen olguların total PANNS skorlarının, Kronik Ģizofreni 

görülen olgulardan yüksek olması istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur (p=0.046; 

p<0.05). 

 

 

ġekil 5: Gruplara göre total PANNS skorları dağılımı 

 

Ġlk atak psikoz görülen olguların pozitif PANNS skorlarının, Kronik Ģizofreni 

görülen olgulardan yüksek olması istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur (p=0.010; 

p<0.05). 
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ġekil 6: Gruplara göre pozitif PANNS skorları dağılımı 

 

Gruplara göre olguların negatif PANNS skorları arasında istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık saptanmamıĢtır (p=0.783; p>0.05). 

 

ġekil 7: Gruplara göre negatif PANNS skorları dağılımı 
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Gruplara göre olguların genel psikopatoloji skorları arasında istatistiksel olarak 

anlamlı olmamakla birlikte, anlamlılığa yakın farklılık saptanmıĢtır (p=0.063; 

p>0.05); Ġlk atak psikoz görülen olguların genel psikopatoloji skorlarının, Kronik 

Ģizofreni görülen olgulardan yüksek olması dikkat çekici düzeydedir. 

 

 

ġekil 8: Gruplara göre genel psikopatoloji skorları dağılımı 

 

Gruplara göre olguların KGĠ skorları arasında istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık saptanmamıĢtır (p=0.401; p>0.05). 
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ġekil 9: Gruplara göre KGĠ skorları dağılımı 

 

Tablo 8: Hasta Olgulara ĠliĢkin Değerlendirmeler 

 Toplam 

(n=59) 

Ġlk Atak 

Psikoz  

(n=29) 

Kronik 

ġizofreni 

(n=30) 
p 

Ort±SD Ort±SD Ort±SD 

Hastalık baĢlangıç yaĢı (yıl) 22.53±12.91 

(23) 

21.93±17.64 

(23) 

23.10±5.68 

(22.5) 

e
0.927 

  n (%) n (%)  

ġizofreni alt 

tipi 

Paranoid  38 (64.4) 18 (62.1) 20 (66.7) h
0.923 

Non Paranoid 21 (35.6) 11 (37.9) 10 (33.3) 

Yatarak 

tedavi 

Yok 39 (49.2) 23 (79.3) 6 (20.0) h
1.000 

Var 30 (50.8) 6 (20.7) 24 (80.8) 

1-3 23 (39.0) 6 (20.7) 17 (56.7)  

4-6 1 (1.7) 0 (0) 1 (3.3) 

> 6 6 (10.2) 0 (0) 6 (20.0) 
h
Yates’ Continuity Correction Test  

e
Mann Whitney U Test 

 

Kronik Ģizofreni hastası olguların tedavi süreleri 1 ile 30 yıl arasında 

değiĢmekte olup, ortalama 10.37±8.88 ve medyan 9 yıldır. 
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 Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni hastası olguların hastalık baĢlangıç yaĢları 

arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmamıĢtır (p>0.05). 

Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni hastası olguların Ģizofreni alt tipleri ve 

yatarak tedavi alma oranları da istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

göstermemektedir. (p>0.05). 

 

Tablo 9:Apelin, Visfatin, Resistin ile Total PANNS, KGĠ ve Genel Psikopatoloji ĠliĢkisi 

 Ġlk Atak Psikoz  Kronik ġizofreni  

r p r p 

Apelin *Total PANNS 0.021 0.914 -0.193 0.306 

Visfatin *Total PANNS 0.491 0.007** -0.144 0.449 

Resistin *Total PANNS 0.032 0.869 0.327 0.078 

Apelin * Pozitif PANNS 0.143 0.459 -0.335 0.070 

Visfatin *Pozitif PANNS 0.472 0.010* -0.113 0.551 

Resistin *Pozitif PANNS -0.013 0.948 0.264 0.159 

Apelin * Negatif PANNS 0.042 0.828 -0.173 0.362 

Visfatin *Negatif PANNS 0.359 0.056 -0.289 0.122 

Resistin *Negatif PANNS -0.134 0.489 0.195 0.301 

Apelin *KGI -0.174 0.139 -0.189 0.316 

Visfatin * KGI 0.139 0.473 0.019 0.920 

Resistin * KGI -0.135 0.486 0.138 0.468 

Apelin *Genel Psikopatoloji -0.062 0.749 -0.019 0.919 

Visfatin * Genel Psikopatoloji 0.374 0046* -0.050 0.795 

Resistin * Genel Psikopatoloji 0.194 0.313 0.304 0.102 

r: Spearman’s Korelasyon Katsayısı &Pearson Korelasyon Katsayısı**p<0.01 *p<0.05

 
  

 

Ġlk Atak Psikoz görülen olgularda; 

Total PANNS skoru ile apelin ve resistin arasında istatistiksel olarak anlamlı 

iliĢki saptanmazken (p>0.05); Total PANNS skoru ile visfatin arasında pozitif yönlü 

(visfatin arttıkça total PANNS skoru da artan) istatistiksel olarak anlamlı iliĢki 

saptanmıĢtır (r: 0.491; p:0.007; p<0.01). 
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Pozitif PANNS skoru ile apelin ve resistin arasında istatistiksel olarak anlamlı 

iliĢki saptanmazken (p>0.05); Pozitif PANNS skoru ile visfatin arasında pozitif 

yönlü (visfatin arttıkça pozitif PANNS skoru da artan) istatistiksel olarak anlamlı 

iliĢki saptanmıĢtır (r: 0.472; p:0.010; p<0.05). 

Negatif PANNS skoru ile apelin ve resistin arasında istatistiksel olarak 

anlamlı iliĢki saptanmazken (p>0.05); Negatif PANNS skoru ile visfatin arasında 

pozitif yönlü (visfatin arttıkça negatif PANNS skoru da artan) istatistiksel olarak 

anlamlı olmamakla birlikte, anlamlılığa yakın iliĢki saptanmıĢtır (r: 0.359; p:0.056; 

p>0.05). 

KGĠ skoru ile apelin, visfatin ve resistin arasında istatistiksel olarak anlamlı 

iliĢki saptanmamıĢtır (p>0.05). 

Genel psikopatoloji skoru ile apelin ve resistin arasında istatistiksel olarak 

anlamlı iliĢki saptanmazken (p>0.05); Genel psikopatoloji skoru ile visfatin arasında 

pozitif yönlü (visfatin arttıkça genel psikopatoloji skoru da artan) istatistiksel olarak 

anlamlı iliĢki saptanmıĢtır (r: 0.374; p:0.046; p<0.05). 

 

 

ġekil 10: Ġlk Atak Psikoz görülen olgularda; Visfatin ile Total PANNS skoru ve 

Genel psikopatoloji skoru iliĢkisi 
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Kronik ġizofreni görülen olgularda; 

Total PANNS skoru ile apelin ve visfatin arasında istatistiksel olarak anlamlı 

iliĢki saptanmazken (p>0.05); total PANNS skoru ile resistin arasında pozitif yönlü 

(resistin arttıkça total PANNS skoru da artan) %32.7 düzeyinde iliĢki görülmekte 

olup, bu durum istatistiksel olarak anlamlı olmamakla birlikte, anlamlılığa yakın 

bulunmuĢtur (r: 0.327; p:0.078; p>0.05). 

Pozitif PANNS skoru visfatin ile ve resistin arasında istatistiksel olarak 

anlamlı iliĢki saptanmazken (p>0.05); pozitif PANNS skoru ile apelin arasında 

negatif yönlü (apelin arttıkça pozitif PANNS skoru azalan) istatistiksel olarak 

anlamlı olmamakla birlikte, anlamlılığa yakın iliĢki saptanmıĢtır (r: -0.335; p:0.070; 

p>0.05). 

Negatif PANNS skoru ile apelin, visfatin ve resistin arasında istatistiksel 

olarak anlamlı iliĢki saptanmamıĢtır (p>0.05). 

KGĠ skoru ile apelin, visfatin ve resistin arasında istatistiksel olarak anlamlı 

iliĢki saptanmamıĢtır (p>0.05). 

Genel psikopatoloji skoru ile apelin, visfatin ve resistin arasında istatistiksel 

olarak anlamlı iliĢki saptanmamıĢtır (p>0.05). 
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Tablo 10:Apelin, Visfatin, Resistin ile VKĠ, Hastalık BaĢlangıç YaĢı, Açlık Kan ġekeri ve 

Ġnsülin Düzeyleri ĠliĢkisi 

 Ġlk Atak Psikoz  Kronik ġizofreni  Sağlıklı Kontrol  

r p r p r p 

Apelin * VKĠ -0.273 0.152 -0.230 0.221 0.291 0.125 

Visfatin * VKĠ 0.133 0.491 0.022 0.906 -0.264 0.167 

Resistin * VKĠ 0.040 0.837 0.086 0.651 -0.251 0.189 

Apelin * Hastalık 

baĢlangıç yaĢı 

-0.292 0.125 0.253 0.177 - - 

Visfatin * Hastalık 

baĢlangıç yaĢı 

0.264 0.166 0.087 0.648 - - 

Resistin * Hastalık 

baĢlangıç yaĢı 

0.375 0.045* 0.052 0.786 - - 

Apelin * AKġ -0.112 0.563 -0.234 0.214 -0.023 0.905 

Visfatin * AKġ -0.042 0.829 -0.159 0.402 -0.125 0.517 

Resistin * AKġ 0.091 0.639 0.151 0.425 0.061 0.753 

Apelin * Ġnsülin 0.358 0.057 -0.053 0.783 0.281 0.140 

Visfatin * Ġnsülin -0.233 0.224 -0.332 0.083 -0.134 0.488 

Resistin * Ġnsülin -0.169 0.381 -0.025 0.897 0.293 0.123 

r: Spearman’s Korelasyon Katsayısı &Pearson Korelasyon Katsayısı**p<0.01 *p<0.05

 
  

 

Ġlk Atak Psikoz görülen olgularda; 

VKĠ ile apelin, visfatin ve resistin arasında istatistiksel olarak anlamlı iliĢki 

saptanmamıĢtır (p>0.05). 

Hastalık baĢlangıç yaĢı ile apelin ve visfatin arasında istatistiksel olarak 

anlamlı iliĢki saptanmazken (p>0.05); Hastalık baĢlangıç yaĢı ile resistin arasında 

pozitif yönlü (hastalık baĢlangıç yaĢı arttıkça resistin düzeyi de artan) istatistiksel 

olarak anlamlı iliĢki saptanmıĢtır (r: 0.375; p:0.045; p<0.05). 

Açlık kan Ģekeri düzeyi ile apelin, visfatin ve resistin arasında istatistiksel olarak 

anlamlı iliĢki saptanmamıĢtır (p>0.05). 
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Ġnsülin düzeyi ile apelin, visfatin ve resistin arasında istatistiksel olarak anlamlı iliĢki 

saptanmamıĢtır (p>0.05). 

 

Kronik ġizofreni görülen olgularda; 

VKĠ ile apelin, visfatin ve resistin arasında istatistiksel olarak anlamlı iliĢki 

saptanmamıĢtır (p>0.05). 

Hastalık baĢlangıç yaĢı ile apelin, visfatin ve resistin arasında istatistiksel 

olarak anlamlı iliĢki saptanmamıĢtır (p>0.05). 

Açlık kan Ģekeri düzeyi ile apelin, visfatin ve resistin arasında istatistiksel 

olarak anlamlı iliĢki saptanmamıĢtır (p>0.05). 

Ġnsülin düzeyi ile apelin ve resistin arasında istatistiksel olarak anlamlı iliĢki 

saptanmazken (p>0.05); Ġnsülin düzeyi ile visfatin arasında negatif yönlü (insülin 

düzeyi arttıkça visfatin düzeyi azalan) %33.2 düzeyinde iliĢki görülmekte olup, bu 

durum istatistiksel olarak anlamlı olmamakla birlikte, anlamlılığa yakın bulunmuĢtur 

(r:-0.332; p:0.083; p>0.05). 

 

Kontrol grubu olgularda; 

VKĠ ile apelin, visfatin ve resistin arasında istatistiksel olarak anlamlı iliĢki 

saptanmamıĢtır (p>0.05). 

Açlık kan Ģekeri düzeyi ile apelin, visfatin ve resistin arasında istatistiksel 

olarak anlamlı iliĢki saptanmamıĢtır (p>0.05). 

Ġnsülin düzeyi ile apelin, visfatin ve resistin arasında istatistiksel olarak 

anlamlı iliĢki saptanmamıĢtır (p>0.05). 
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Tablo 11: ġizofreni Alt tipine Göre Apelin, Visfatin ve Resistin Değerlendirmeleri 

 Ġlk Atak Psikoz (n=29) Kronik ġizofreni (n=30) 

Paranoid 

(n=18) 

Nonparanoid 

(n=11) 

e
p 

Paranoid 

(n=20) 

Nonparanoid 

(n=10) 

e
p 

Apelin Min -Mak 

(Medyan) 

26.1-287.8 

(144.7) 

73.1-311.3 

(158.6) 

0.369 10.0-236.9 

(96.8) 

26.1-185.5 

(118.1) 

0.598 

Ort±SD 139.14±67

.65 

185.90±107.1

4 

105.10±63.49 113.93±53.19 

Visfatin Min -Mak 

(Medyan) 

3.2-7.5 

(5.7) 

4.5-7.6 (6.1) 0.126 4.4-11.3 (6.2) 4.6-8.3 (5.8) 0.416 

Ort±SD 5.55±1.20 6.17±0.82 6.40±1.49 5.94±0.99 

Resistin Min -Mak 

(Medyan) 

11.6-15.6 

(14.8) 

10.7-16 (15) 0.770 9.7-16 (13.9) 12.2-15.6 

(14.3) 

0.758 

Ort±SD 14.14±1.4

2 

14.26±1.53 13.75±1.89 14.15±0.92 

 

 

Tüm hasta olgularda; paranoid varlığına göre Apelin, Visfatin ve Resistin 

düzeyleri istatistiksel olarak anlamlı farklılık göstermemektedir (p>0.05). 

Ġlk atak psikoz hastası olgularda; paranoid varlığına göre Apelin, Visfatin 

ve Resistin düzeyleri istatistiksel olarak anlamlı farklılık göstermemektedir (p>0.05). 

Kronik Ģizofreni hastası olgularda; paranoid varlığına göre Apelin, Visfatin 

ve Resistin düzeyleri istatistiksel olarak anlamlı farklılık göstermemektedir (p>0.05) 
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Tablo 12: Özkıyım GiriĢimine Göre Apelin, Visfatin ve Resistin Değerlendirmeleri 

 

Özkıyım GiriĢimi (-) 

(n=67) 

Özkıyım GiriĢimi (+) 

(n=21) 
 

Ort±SD (Medyan) Ort±SD (Medyan) p 

Apelin 120.37±73.98 (100.3) 130.58±66.07 (104.6) 
e
0.397 

Visfatin 6.27±1.18 (6.2) 5.70±0.86 (5.6) g
0.042* 

Resistin 13.59±1.84 (13.8) 13.74±1.29 (13.7) g
0.720 

e
Mann Whitney U Test  

g
Student t Test  *p<0.05 

 

Özkıyım giriĢimlerine göre olguların apelin ve resistin düzeyleri istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık göstermezken (p>0.05); özkıyım giriĢimi görülen olguların Visfatin 

düzeylerinin, özkıyım giriĢimi olmayanlardan düĢük olması istatistiksel olarak 

anlamlı bulunmuĢtur (p=0.042; p<0.05). 

  

 

ġekil 11: Özkıyım varlığına göre visfatin düzeyleri dağılımı 

 

 

 

3,0

3,5

4,0

4,5

5,0

5,5

6,0

6,5

7,0

7,5

8,0

Suisid Girişimi (-) Suisid Girişimi (+)

O
rt

±S
D

 

Visfatin 
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Tablo 13: Sigara Kullanımına Göre Apelin, Visfatin ve Resistin Değerlendirmeleri 

 

Sigara Kullanımı (-) 

(n=55) 

Sigara Kullanımı (+) 

(n=33) 
 

Ort±SD (Medyan) Ort±SD (Medyan) p 

Apelin 121.94±76.93 (103.2) 124.25±63.86 (104.6) e
0.572 

Visfatin 6.28±1.21 (6.2) 5.89±0.98 (5.8) g
0.120 

Resistin 13.54±1.94 (13.8) 13.77±1.28 (13.8) g
0.506 

e
Mann Whitney U Test  

g
Student t Test  *p<0.05 

 

Sigara kullanımına göre olguların apelin, visfatin ve resistin düzeyleri 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık göstermemektedir (p>0.05). 
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5.TARTIġMA 

Bu çalıĢmada, ilk atak psikozu ve kronik Ģizofrenisi olan bireylerin tüm 

örneklemde serum apelin, visfatin ve resistin düzeylerini sağlıklı kontroller ile 

karĢılaĢtırmak ve apelin, visfatin ve resistin düzeylerini etkileyen faktörleri 

incelemek amaçlanmıĢtır. 

Biyolojik faktörlerin rol oynadığı bilinen psikoz hastalarını sağlıklı kontrol 

grubuyla karĢılaĢtırdığımız çalıĢmamızda, ruhsal bozuklukların nörobiyolojisinde son 

yıllarda gündeme yeni girmiĢ moleküllerden olan apelin, visfatin ve resistin 

parametrelerini ele aldık. 

ÇalıĢmaya 47‟si erkek ve 41‟i kadın olmak üzere toplam 88 deneklerin alındı. 

Deneklerin yaĢları 18-65 yıl arasında değiĢmekte olup; yaĢ ortalaması 31.76±10.38 

yıl idi. Denekler arasında cinsiyet eĢitliği, iĢsiz olmak ve gözlenen yaĢ ortalaması 

psikozun evrensel doğasıyla oldukça uyumluluk göstermektedir. Sosyodemografik 

özellikler ele alındığında; erkek, evli, çalıĢmayan, ilköğretim mezunu olma öne çıkan 

özelliklerdi. Bu özellikler düĢük sosyoekonomik düzeyde olmayla iliĢkilendirmiĢtir. 

Evli olmanın psikozda iyi prognoz ve koruyucu olabileceğini belirten çalıĢmalar 

vardır. Ancak psikozun en yoğun ortaya çıkma yaĢı olan 20 yaĢ civarı erkeklerin 

önemli kısmı bekar olduğu için bu zamansal kesiĢme nedeniyle kesin yorum yapmak 

güçtür (7, 21). 

Hasta grubu ile kontrol grubu arasında cinsiyet, yaĢ, medeni durum, beden 

kitle indeksi, bel çevresi ve sigara kullanımı açısından istatistiksel açıdan anlamlı 

fark tespit edilmemiĢtir. 

Literatürde MSS‟ne apelin uygulanmasının emosyonel sonuçları ve serum 

apelin düzeylerinin bazı psikiyatrik hastalıklarla iliĢkisini araĢtıran çalıĢmalar 

mevcuttur ancak ilk atak psikoz ile kronik Ģizofreni hastalarında Apelin düzeylerini 

insanlarda araĢtıran bir çalıĢmaya rastlanmamıĢtır. Apelin ve APJ reseptörünün 
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mRNA ekspresyonu sindirim sistemi, adipoz doku, beyin, akciğer, böbrek, karaciğer 

ve kardiyovasküler sistemde meydana gelir. Beyinde paraventriküler ve supraoptik 

çekirdekler baĢta olmak üzere, korteks, hipotalamus, hipokampus, hipofiz, medulla 

spinalis, serebellum, korpus kallozum, substansia nigra, dorsal rafe çekirdeği, santral 

gri madde, amigdala, subtalamik nükleus, kaudat nükleus gibi pek çok bölgede 

olduğu bildirilmiĢtir (137,138,139). Emosyonla iliĢkisi bilinen bu bölgelerden 

salınıyor olması apelinin emosyonel davranıĢta rolü olabileceğini düĢündürmüĢtür. 

Apelin 13‟ün yeme davranıĢını baskılaması (140,141) ve yeme davranıĢı ile 

emosyonel davranıĢın yakın iliĢkisi (101,142) bu görüĢü destekler niteliktedir. 

Örneğin anoreksijenik olan CRF ve α-MSH anksiyete ve depresyon benzeri etki 

(104, 143) göstermiĢtir. Oreksijenik olan NPY ve ghrelin anksiyete-depresyon 

bağımlı davranıĢı azaltır (105,106). 

ÇalıĢmamızda gruplara göre olguların apelin ölçümleri düzeyleri arasında 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmıĢtır (p=0.026; p<0.05). Yapılan ikili 

karĢılaĢtırmalara göre; ilk atak psikoz (156.88±86.09) görülen olguların apelin 

ölçümleri, kronik Ģizofreni hastası (108.04±59.47) ve kontrol grubu (104.01±56.60) 

olgulardan anlamlı düzeyde yüksektir (p=0.034; p=0.012; p<0.05). Kronik Ģizofreni 

hastası ve kontrol grubu olguların apelin ölçümleri arasında ise istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık saptanmamıĢtır (p:0.644; p>0.05). 

Bir diğer psikiyatrik hastalık olan anoreksiya nervozalı kızlarla yapılan bir 

çalıĢmada kan apelin-12 ve apelin-36 düzeyleri anoreksiya grubunda anlamlı biçimde 

düĢük bulunmuĢtur (144). Strese bağlı kan basıncı yükselmiĢ ratlarda akupunktur 

uygulamasını müteakip rostral ventrolateral medullada apelin ekspresyonunda 

azalma tespit edilmiĢtir (145). 

ÇalıĢmamızın temel sonuçlarından biri olan ilk atak psikoz hastalarında 

serum apelin düzeyinin yüksek bulunması literatürle uyumlu olarak psikozun akut 

evresinde emosyonel ve fiziksel belirtilerinin ortak kaynağına iĢaret etmektedir. 

Bizim çalıĢmamızın bulgularına göre apelinin akut strese endokrin yanıtta kaskadın 

bir bileĢeni olabileceği düĢündürmekte olup psikozun kronik döneminde etkinliğinin 

olmadığını düĢündürmektedir. 
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BaĢvuru sırasında hastalara psikoz Ģiddetini ve klinik gidiĢi nesnel biçimde izlemek 

amacıyla PANNS ve KGĠ uygulandı. Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni olgularının 

total PANNS skoru ve KGĠ skoru ile ölçülen serum apelin düzeyleri arasında 

korelasyon tespit edilmedi (p>0.05). 

Ġlk atak psikoz olgularında pozitif PANNS skoru ile apelin arasında 

istatistiksel olarak anlamlı iliĢki saptanmazken (p>0.05); kronik Ģizofrenilerde pozitif 

PANNS skoru ile apelin arasında negatif yönlü (apelin arttıkça pozitif PANNS skoru 

azalan) istatistiksel olarak anlamlı olmamakla birlikte, anlamlılığa yakın korelasyon 

saptanmıĢtır (r: -0.335; p:0.070; p>0.05). Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni 

hastalarında negatif PANNS skoru ile apelin arasında istatistiksel olarak anlamlı 

iliĢki saptanmamıĢtır (p>0.05). 

ÇalıĢmamızda ilk atak psikoz ve kronik Ģizofreni olgularının VKĠ ile ölçülen 

serum apelin düzeyleri arasında korelasyon tespit edilmedi (p>0.05). Bizim 

çalıĢmamızın aksine serum apelin düzeyleri ile VKĠ iliĢkili olduğuna dair çalıĢmalar 

mevcuttur. Kilo kaybının serum apelin düzeyleri üzerindeki etkisini araĢtıran bir 

çalıĢmada VKĠ‟ndeki azalma ile serum apelin düzeylerindeki azalma arasında 

korelasyon (r=0,35, p<0,01) bildirmiĢtir (146). Anoreksiya nervozalı (n=87), sağlıklı 

(n=61) ve basit obez (n=30) kadının dahil edildiği bir çalıĢmada serum apelin 

düzeyleri ile VKĠ arasında pozitif korelasyon rapor edilmiĢtir (144). Obezlerde 

cerrahi operasyon ile zayıflatma operasyonu sonrası serum apelin düzeylerinde 

anlamlı düĢme olduğu bildirilmiĢtir (147). Bir baĢka çalıĢmada düĢük kalorili diyetle 

VKĠ 32,2 kg/m²‟den 29,8 kg/m²‟ye düĢürülen 20 kadında serum apelin düzeyinin de 

369 pg/ml‟ den 257 pg/ml‟ ye düĢtüğü bildirilmiĢtir (148). ÇalıĢmamızdaki VKĠ 

değiĢiminin diğer çalıĢmalardaki kadar geniĢ bir aralıkta olmaması nedeniyle serum 

apelin düzeyinde anlamlı bir değiĢme olmamıĢ olabilir. 

Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni hastalarının serum apelin düzeyi ile açlık 

kan Ģekeri ve insülin düzeyi arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

saptanmamıĢtır (p>0.05).Apelinin açlık kan Ģekeri, insülin direnci ve hemoglobin-

A1c düzeyleri ile negatif korelesyon, insülin duyarlılığı ile pozitif korelesyon 

gösterdiği bilinmektedir (145). ÇalıĢmamızdaki denek sayısının azlığı, serum 
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apelindüzeyi açlık kan Ģekeri ve insülin düzeyi arasında istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık saptanmasınınbir nedeni olabilir. 

Gruplara göre olguların özkıyım giriĢimleri arasında istatistiksel olarak ileri 

düzeyde anlamlı farklılık saptanmıĢtır (p=0.005; p<0.01); kontrol grubu olguların 

özkıyım giriĢim oranlarının, ilk atak psikoz ve kronik Ģizofreni olgulardan anlamlı 

düzeyde düĢüktür. Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni grubunda daha önce herhangi 

bir yöntemle en az 1 defa özkıyım giriĢiminde bulunmuĢ (n=20, 33.8%) olmakla 

baĢvuru sırasındaki serum apelin düzeyleri (median=104.6)) arasında iliĢki 

saptanmamıĢtır (p:0.397). Literatürde serum apelin düzeyi ile özkıyım giriĢimi 

iliĢkisini inceleyen bir çalıĢmaya rastlanmamıĢtır. 

Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni hastalarının serum Apelin düzeyi ile sigara 

kullanımı arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmamıĢtır (p>0.05). 

Literatürde serum apelin düzeyi ile sigara iliĢkisini inceleyen bir çalıĢmaya 

rastlanmamıĢtır. 

Visseral adiposit dokudan köken alan bir sitokin olan visfatin, inflamasyon, 

enerji ve glikoz metabolizmasında rol oynar ve insülin benzeri etkiler gösterir. 

Visfatin‟le iliĢkili biyolojik süreçlerin bozulduğu hastalıklarda (metabolizma, 

inflamasyon, endotel fonksiyon bozukluğu) visfatin düzeyi bir biyobelirteç olarak 

incelenmektedir. Visfatin‟in biyobelirteç olarak incelendiği en önemli klinik tablo 

metabolik sendromdur. Obezite hiperkortizolemiye yol açar; hiperkortizolemi ise 

hipokampal atrofi ile iliĢkili bulunmuĢtur (149,150). Obezite tarafından uyarılan 

hiperleptineminin de kognitif disfonksiyonda payı olduğu düĢünülmektedir (150, 

151). Bu nöroendokrin bozukluklar, beyinde yapısal anormalliklere yol açabilen 

artmıĢ sempatik sinir sistemi aktivitesi ile iliĢkilidir (150,152). Sonuç olarak CRP, 

IL-6, TNF-α gibi proenflamatuvar belirteçlerin artması ile belirlenebilen, santral ya 

da total obesiteye bağlı olarak geliĢen enflamasyonunda kognisyon üzerine zararlı 

etkileri olabileceği düĢünülmektedir (153). 

ÇalıĢmamızda gruplara göre ilk atak psikoz (5.78±1.10), kronik Ģizofreni 

hastası (6.24±1.35) ve kontrol grubu (6.38±0.86) olguların serum visfatin ölçümleri 
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düzeyleri arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmamıĢtır (p=0.109; 

p>0.05). 

ÇalıĢmamızın temel sonuçlarından bir diğeri olan ilk atak psikoz ve kronik 

Ģizofreni hastalarında serum visfatin düzeyinin normal bulunması literatürdeki diğer 

çalıĢmaların aksine visfatinin psikozdaki metabolik sendrom ve obezite üzerine 

psikozun hem akut evresinde hem de kronik evresinde etkinliğinin olmadığını 

düĢündürmektedir. 

BaĢvuru sırasında hastalara psikoz Ģiddetini ve klinik gidiĢi nesnel biçimde 

izlemek amacıyla PANNS ve CGĠ uygulandı. Ġlk atak psikoz olgularında total 

PANNS skoru ile visfatin arasında pozitif yönlü (visfatin arttıkça total PANNS skoru 

da artan) istatistiksel olarak anlamlı iliĢki saptanmıĢtır (r: 0.491; p:0.007; 

p<0.01).Kronik Ģizofreni olgularının total PANNS ile ölçülen serum visfatin 

düzeyleri arasında korelasyon tespit edilmedi (p>0.05). Ġlk atak psikoz ve kronik 

Ģizofreni olgularının KGĠ skoru ile ölçülen serum visfatin düzeyleri arasında 

korelasyon tespit edilmedi (p>0.05). 

Ġlk atak psikoz hastalarında pozitif PANNS skoru ile visfatin arasında pozitif 

yönlü (visfatin arttıkça pozitif PANNS skoru da artan) istatistiksel olarak yüksek 

derecede anlamlı iliĢki saptanırken (r: 0.472; p:0.010; p<0.05); kronik Ģizofreni 

hastalarında pozitif PANNS skoru ile visfatin arasında istatistiksel olarak anlamlı 

iliĢki saptanmamıĢtır (p>0.05). 

Ġlk atak psikoz hastalarında negatif PANNS skoru ile visfatin arasında pozitif 

yönlü (visfatin arttıkça negatif PANNS skoru da artan) istatistiksel olarak anlamlı 

olmamakla birlikte, anlamlılığa yakın iliĢki saptanırken (r: 0.359; p:0.056; p>0.05); 

kronik Ģizofreni hastalarında negatif PANNS skoru ile visfatin arasında istatistiksel 

olarak anlamlı iliĢki saptanmamıĢtır (p>0.05). 

Ġlk atak psikoz 20 erkek hastasıyla yapılan bir çalıĢmada 6 haftalık olanzapin 

tedavisi sonrası hastalarında % 75‟inden fazlasında VKĠ %7 ve üzeri oranında arttığı 

ayrıca leptin düzeyinde artma, ghrelin ve oreksin düzeyinde azalma meydana 

gelirken kolesistokinin, visfatin ve agouti-related protein düzeylerinde ise herhangi 

bir değiĢiklik meydana gelmediği saptanmıĢtır (154). 
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ÇalıĢmamızda ilk atak psikoz ve kronik Ģizofreni olgularının VKĠ ile ölçülen 

serum visfatin düzeyleri arasında korelasyon tespit edilmedi (p>0.05). Bizim 

çalıĢmamızın aksine serum visfatin düzeyleri ile VKĠ iliĢkili olduğuna dair 

çalıĢmalar mevcuttur. Özellikle obezite ile bir çok çalıĢmada obez kiĢilerde visfatin 

düzeyi yüksek bulunurken (155,156,157), bizim çalıĢmamıza benzer Ģekilde bir 

araĢtırmada visfatin düzeyi ile obezite arasında bir iliĢki saptanmamıĢ (158) bir 

diğerinde ise visfatin düzeyi ile obezite arasında ters bir korelasyon bildirilmiĢtir 

(159). 

Serum visfatin düzeyi ilk atak psikoz hastalarının açlık kan Ģekeri ve insülin 

düzeyi ile kronik Ģizofreni hastalarının açlık kan Ģekeri düzeyi arasında istatistiksel 

olarak anlamlı farklılık saptanmamıĢtır (p>0.05). Fakat kronik Ģizofreni olgularında 

insülin düzeyi ile visfatin arasında negatif yönlü (Ġnsülin düzeyi arttıkça visfatin 

düzeyi azalan) %33.2 düzeyinde iliĢki görülmekte olup, bu durum istatistiksel olarak 

anlamlı olmamakla birlikte, anlamlılığa yakın korelasyonbulunmuĢtur (r:-0.332; 

p:0.083; p>0.05).Ġnsülin direncinin olduğu çeĢitli klinik durumda, visfatinin plazma 

düzeyi ile ilgili çeliĢkili sonuçlar ayrıca visfatin düzeylerinin düĢmesi insülin 

direncinin oluĢması açısından anlamlı olduğu belirtilmektedir (157,159). Benzer 

Ģekilde bizim çalıĢmamızda insülin düzeyi ile visfatin arasında negatif yönlü 

korelasyon saptandı. 

Gruplara göre olguların özkıyım giriĢimleri arasında istatistiksel olarak ileri 

düzeyde anlamlı farklılık saptanmıĢtır (p=0.005; p<0.01); kontrol grubu olguların 

özkıyım giriĢim oranlarının, ilk atak psikoz ve kronik Ģizofreni olgulardan anlamlı 

düzeyde düĢüktür. Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni grubunda daha önce herhangi 

bir yöntemle en az 1 defa özkıyım giriĢiminde bulunmuĢ (n=20,33.8%) olmakla 

baĢvuru sırasındaki serum visfatin düzeyleri (median=5,6) olup visfatin düzeylerinin, 

özkıyım giriĢimi olmayanlardan düĢük olması istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmuĢtur (p=0.042; p<0.05). Literatürde serum visfatin düzeyi ile özkıyım 

giriĢimi iliĢkisini inceleyen bir çalıĢmaya rastlanmamıĢtır. 

Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni hastalarının serum Visfatin düzeyi ile 

sigara kullanma düzeyleri istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmamıĢtır 

(p>0.05). Bizim çalıĢma bulgularımıza benzer Ģekilde uzun süredir sigara kullanan 



 

56 

27 kiĢiyle yapılan bir çalıĢmada 3 aylık sigara bırakma öncesi ve sonrası ölçülen 

serum visfatin düzeyinin sigara kullanımı ile anlamlı iliĢkisinin olmadığı 

belirtilmiĢtir (160). Bizim bulgularımızın aksine 48 sigara içmeyen anne ve 30 sigara 

içen annenin bulunduğu fetal kord kanı visfatini, serum visfatini, doğum ağırlığı ve 

doğum uzunluğunun karĢılaĢtırıldığı bir çalıĢmada sigara içen anne fetüslerinde 

serum visfatin seviyesi ile doğum ağırlığı ve doğum uzunluğu arasında ters iliĢki 

saptanırken, sigara içme ile serum visfatin düzeyi arasında direkt olarak istatistiksel 

anlamlılık saptanmıĢtır  (161). 

Resistin obezite, metabolik sendrom ve Tip 2 DM ile bağlantılıdır bir 

hormondur, periferik sinyal molekülü olan yeni bir polipeptid olarak tanımlanır 

(162). Resistinin negatif feedback ile periferik etki ederek vücut yağ kitlesini 

düzenlediği düĢünülmektedir (121). Resistinin in-vivo ve in-vitro uygulanması ile 

insülin direnci oluĢur. Resistin, periferik sinyal molekülü olarak glikoz toleransını ve 

insülinin hücrelere etkisini bozarak hücrelerin glikoz alımını ve insüline duyarlılığını 

azaltır, insülin direnci geliĢimine neden olur (121,162).  Ġnsanlarda yapılan resistin 

ile ilgili çalıĢmalar ise çeliĢkili sonuçlar bildirilmektedir (163). Çok sayıda 

epidemiyolojik çalıĢmaya rağmen,  insanlarda, yağ dokusu ile resistin ekspresyonu 

arasında veya dolaĢımdaki resistin düzeyleri ile adipozite ya da insülin direnci 

arasında net ve tutarlı bir iliĢki tespit edilememiĢtir (163). 

ÇalıĢmamızda gruplara göre olguların resistin ölçümleri düzeyleri arasında 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmıĢtır (p=0.007; p<0.01). Yapılan ikili 

karĢılaĢtırmalara göre; ilk atak psikoz (14.19±1.44) ve kronik Ģizofreni (13.89±1.62) 

görülen olguların resistin ölçümleri, kontrol grubu (12.79±1.80) olgulardan anlamlı 

düzeyde yüksektir (p=0.003; p=0.016; p<0.05). Ġlk atak psikoz(14.19±1.44) ve 

kronik Ģizofreni (13.89±1.62)  hastası olguların resistin ölçümleri arasında ise 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmamıĢtır (p=0.490; p>0.05). 

Birçok çalıĢmada diyabetik ve obez hastalarda resistin ile insülin direnci, 

hiperglisemi ve hiperinsülinemi ile yakın iliĢkili olarak bulunmuĢtur (164,165,166). 

Buna karĢın tip 2 diyabet ve insülin dirençli hastalarda yapılan bir baĢka çalıĢmada 

resistin ile iyi bir insülin direnç indeksi olan HOMA-IR, VKĠ arasında iliĢki tespit 

edilememiĢtir (165,166). Tip 2 diyabetik hastalarda olduğu gibi diyabeti 
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olmayanlarda da resistinin C-reaktif protein ile iliĢkili olduğu ve aynı zamanda 

resistinin aterosklerozun kantitatif bir indeksi olan koroner arter kalsifikasyonu ile 

iliĢkili olduğu rapor edilmiĢtir (166, 167). Bunun dıĢında infeksiyonlarda, yoğun 

bakım hastalarında yararlı birer biomarker olduğunu gösteren çalıĢmalar mevcuttur 

(167,168,169). Çekmez ve arkadaĢları bebeklerde yaptıkları çalıĢmada resistinin 

önemli bir akut faz reaktanı olarak kullanılabileceğini göstermiĢlerdir (170). 

ÇalıĢmamızın temel sonuçlarından bir diğeri olan ilk atak psikoz ve kronik 

Ģizofreni hastalarında serum resistin düzeyinin yüksek bulunması literatürle uyumlu 

olarak psikozun hem akut evresinde hem uzun dönemde hem emosyonel ve hem 

fiziksel belirtilerinin ortak kaynağına iĢaret etmektedir. Bizim çalıĢmamızın 

bulgularına göre apelinin akut ve kronik strese endokrin yanıtta kaskadın bir bileĢeni 

olabileceği düĢündürmekte olup apelin ve visfatinden farklı olarak psikozun kronik 

döneminde etkinliğinin olduğunu düĢündürmektedir. 

BaĢvuru sırasında hastalara psikoz Ģiddetini ve klinik gidiĢi nesnel biçimde 

izlemek amacıyla PANNS ve CGĠ uygulandı. Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni 

olgularının Total PANNS skoru ve KGĠ skoru ile ölçülen serum resistin düzeyleri 

arasında korelasyon tespit edilmedi (p>0.05). Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni 

hastalarında Pozitif PANNS ve negatif PANNS skorları ile Resistin arasında 

istatistiksel olarak anlamlı iliĢki saptanmamıĢtır (p>0.05). 

ÇalıĢmamızda ilk atak psikoz ve kronik Ģizofreni olgularının VKĠ ile ölçülen 

serum resistin düzeyleri arasında korelasyon tespit edilmedi (p>0.05). Fakat ilk atak 

psikoz olgularında hastalık baĢlangıç yaĢı ile resistin arasında pozitif yönlü (hastalık 

baĢlangıç yaĢı arttıkça resistin düzeyi de artan) istatistiksel olarak anlamlı iliĢki 

saptanmıĢtır (r: 0.375; p:0.045; p<0.05). 

Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni hastalarının serum resistin düzeyi ile açlık 

kan Ģekeri ve Ġnsülin düzeyi arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık 

saptanmamıĢtır (p>0.05). Farelerde yapılan bir çalıĢmada resistin düzeyi ile insülin 

direnci arasında pozitif iliĢki saptandığı belirtilmiĢtir (123). Yine bir hayvan 

deneyinde resistinin farelere intraperitoneal enjeksiyonu ile hedef hücrelerin glikoz 

toleransını azalttığı, insüline hassasiyeti körelttiği belirtilmektedir (124). Bizim 
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çalıĢma bulgularımıza benzer Ģekilde tip 2 diyabet ve insülin dirençli hastalarda 

yapılan bir baĢka çalıĢmada resistin ile iyi bir insülin direnç indeksi olan HOMA-IR  

arasında iliĢki tespit edilememiĢtir (165,166). 

Gruplara göre olguların özkıyım giriĢimleri arasında istatistiksel olarak ileri 

düzeyde anlamlı farklılık saptanmıĢtır (p=0.005; p<0.01); kontrol grubu olguların 

özkıyım giriĢim oranlarının, ilk atak psikoz ve kronik Ģizofreni olgulardan anlamlı 

düzeyde düĢüktür. Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni grubunda daha önce herhangi 

bir yöntemle en az 1 defa özkıyım giriĢiminde bulunmuĢ (n=20, 33.8%) olmakla 

baĢvuru sırasındaki serum resistin düzeyleri (median=13.7) arasında iliĢki 

saptanmamıĢtır (p= 0,720). Literatürde serum resistin düzeyi ile özkıyım giriĢimi 

iliĢkisini inceleyen bir çalıĢmaya rastlanmamıĢtır. 

Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni hastalarının serum Resistin düzeyi ile 

sigara kullanımına düzeyleri istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmamıĢtır 

(p>0.05). Astım hastalarında yapılan bir çalıĢmada sigara sigara kullanımı ile resistin 

düzeyi pozitif korelasyon gösterirken astım Ģiddeti artıkça resistin düzeylerinde 

azalma meydana geldiği belirtilmiĢtir. Sigara kullanımı ile astım hastlarında ile 

resistin düzeylerinin arttığı belirtilmiĢtir (171). BaĢka bir çalıĢmada 110 erkek hasta 

ile yapılan bir çalıĢmada Resistin, TNF-α ve IL-6 düzeylerinin lökospermisi olan 

olgularda sigara kullananlarda kullanmayanlara göre istatistiksel olarak anlamlı 

derecede yüksek saptanmıĢtır (172). 
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6. SONUÇ VE ÖNERĠLER 

ÇalıĢma amaçlarımız, ilk atak psikoz ve kronik Ģizofrenilerdeapelin, visfatin 

ve resistin düzeylerini sağlıklı kontroller ile karĢılaĢtırmak, her üç molekülün 

düzeylerinin Ģizofreni tanı, tedavi ya da takibinde veya etiyolojik olarak bir öneminin 

olup olmadığını birer gösterge olarak kullanılıp kullanılamayacağını araĢtırmaktı. 

ÇalıĢma bulgularımıza göre, ilk atak psikozda serum apelindüzeyleri kronik 

Ģizofreni hastası ve kontrol grubu olgulardan anlamlı düzeyde yüksek saptandı. Ġlk 

atak psikoz ve kronik Ģizofreni serum visfatin düzeyleri sağlıklı kontrollerden farklı 

değildi. Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni görülen olguların serum resistindüzeyleri 

birbiriyle benzer Ģekilde sağlıklı kontrol grubundan anlamlı düzeyde farklılık 

saptandı. 

Ġlk atak psikozda hastalık baĢlangıç yaĢı ile serum apelin ve visfatin düzeyleri 

arasında istatistiksel olarak anlamlı iliĢki saptanmazken; serum resistin düzeyi 

arasında pozitif yönlü (hastalık baĢlangıç yaĢı arttıkça resistin düzeyi de artan) iliĢki 

saptandı. Kronik Ģizofreni olgularında hastalık baĢlangıç yaĢı ile serum apelin, 

visfatin ve resistindüzeyleri arasında iliĢki saptanmadı. 

Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni olgularında sağlıklı kontrollere benzer 

Ģekilde VKĠ ile serum apelin, visfatin ve resistindüzeyleri arasında iliĢki saptanmadı. 

Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni hastalarının serum apelin ve resistin düzeyi 

ile açlık kan Ģekeri ve Ġnsülin düzeyi arasında anlamlı herhangi bir korelasyon 

saptanmadı. 

Serum visfatin düzeyiile ilk atak psikoz hastalarının açlık kan Ģekeri ve 

Ġnsülin düzeyi ile kronik Ģizofreni hastalarının açlık kan Ģekeri düzeyi arasında 

anlamlı herhangi bir korelasyon saptanmadı. Fakat kronik Ģizofreni olgularında 

insülin düzeyi ile visfatin arasında negatif yönlü (Ġnsülin düzeyi arttıkça 

visfatindüzeyi azalan) %33.2 düzeyinde iliĢki görüldü ve anlamlılığa yakın 

korelasyon saptandı. 
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Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni olgularında psikoz alttipine göre; psikoz 

alttipi (paranoid grup ve diğer grup Ģeklinde iki grup) ile serum apelin, visfatin ve 

resistin düzeyleri arasında iliĢki saptanmadı. 

Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni olgularındaserum apelin, visfatin ve 

resistin düzeyleri KGĠ, PANSS pozitif, PANSS negatif, PANSS genel ve PANSS 

toplam ölçek skorları arasında anlamlı herhangi bir korelasyon saptanmadı. 

Özkıyım giriĢimi olanilk atak psikoz ve kronik Ģizofreni olgularının sağlıklı 

kontrollerle aynı Ģekilde serum apelin ve resistin düzeyleri arasında fark saptanmadı 

fakat özkıyım giriĢimi olan ilk atak psikoz ve kronik Ģizofreni olgularının serum 

visfatin düzeylerinin özkıyım giriĢimi olmayanlardan daha düĢük saptandı. 

Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni olgularında sağlıklı kontrollere benzer 

Ģekilde sigara kullanımı ile serumapelin, visfatin ve resistin düzeyleri arasında iliĢki 

saptanmadı. 

ÇalıĢma sonucunda; apelin, visfatin ve resistininçalıĢma sayısının kısıtlılığı, 

desen çeĢitliliği (psikiyatrik hastalık türü, ırksal farklılık,) kullanılan metolardaki 

faklılıklar (insan/hayvan çalıĢması olması, saklama koĢulları) gibi nedenlerden bu 

moleküllerin, psikiyatrik hastalıklarla iliĢkisini belirlemek için daha fazla çalıĢmaya 

ihtiyaç olduğu görüĢündeyiz. 
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8. EKLER 

Ek 1: Sosyodemoğrafik Veri Formu 

SOSYODEMOGRAFĠK VERĠ FORMU 

ADI/ SOYADI: 

ADRES VE TELEFON: 

YAġ(YIL): 

CĠNSĠYET: 1) ERKEK 2) KADIN 

SĠGARA KULLANIYOR MU? 1) HAYIR 2) EVET  

KĠLO (KG):      BOY (CM):               VKĠ ( KG / M2 ): 

HASTALIĞIN BAġLANGIÇ YAġI: 

HASTALIK SÜRESĠ(YIL): 

HASTANEYE YATIġ SAYISI: 

ĠNTĠHAR GĠRĠġĠMĠ VAR MI 1) YOK 2) VAR 

ġĠZOFRENĠ ALT TĠPĠ : 

1)PARANOĠD OLANTĠP2)PARANOĠD OLMAYAN TĠP 

ġĠZOFRENĠ AĠLE ÖYKÜSÜ VAR MI 1) YOK 2) VAR  

PANNS SKORU: 

KGĠ: 
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Ek-2: Pozitif ve Negatif Belirtiler Ölçeği (PANSS) 

 

POZĠTĠF VE NEGATĠF BELĠRTĠLER ÖLÇEĞĠ (PANSS) 

1: Yok 2: Çok Hafif 3: Hafif 4: Orta 5: Orta/Ağır 6: Ağır 7: Çok ağır 

PUANLAMA:    Pozitif belirtiler:           Negatif belirtiler:               Genel psikopatoloji:                 

Toplam 

 

POZĠTĠF BELĠRTĠLER ÖLÇEĞĠ 

 
GENEL PSĠKOPATOLOJĠ ÖLÇEĞĠ 

P1. Sanrılar 1 2 3 4 5 6 7 G1. Bedensel kaygı 1 2 3 4 5 6 7 

P2.DüĢünce 

dağınıklığı 

1 2 3 4 5 6 7 G2: Anksiyete 1 2 3 4 5 6 7 

P3. Varsanılar 1 2 3 4 5 6 7 G3. Suçluluk 

duyguları 

1 2 3 4 5 6 7 

P4. TaĢkınlık 1 2 3 4 5 6 7 G4. Gerginlik 1 2 3 4 5 6 7 

P5. Büyüklük 

duyguları 

1 2 3 4 5 6 7 G5. Manyerizm ve 

vucut durumu 

1 2 3 4 5 6 7 

P6. Süphecilik/ 

kötülük görme 

1 2 3 4 5 6 7 G6. Depresyon 1 2 3 4 5 6 7 

P7. DüĢmanca tutum 1 2 3 4 5 6 7 G7. Motor yavaĢlama 1 2 3 4 5 6 7 

 

 

G8.ĠĢbirliği 

Kuramama 

1 2 3 4 5 6 7 

NEGATĠF BELĠRTĠLER ÖLÇEĞĠ 

 

G9. Olağan dıĢı 

düĢünce iceriği 

1 2 3 4 5 6 7 

N1. Duygulanımda 

küntluk 

1 2 3 4 5 6 7 G10. Yönelim 

bozukluğu 

1 2 3 4 5 6 7 

N2.Duygusal 

Ġçe çekilme 

1 2 3 4 5 6 7 G11. Dikkat azalması 1 2 3 4 5 6 7 

N3. ĠliĢki kurmada 

güçlük 

1 2 3 4 5 6 7 G12. Yargılama ve 

icgöru eksikliği 

1 2 3 4 5 6 7 

N4. Pasif/kayıtsız 

biçimde kendini 

toplumdan cekme 

1 2 3 4 5 6 7 G13. Ġrade bozukluğu 1 2 3 4 5 6 7 

N5. Soyut düĢünme 

güçlüğü 

1 2 3 4 5 6 7 G14.Dürtü 

kontrolsüzlüğü 

1 2 3 4 5 6 7 

N6. KonuĢmanın 

kendiliğinden ve 

akıcı olmasının kaybı 

1 2 3 4 5 6 7 G15. Zihinsel aĢırı 

uğraĢı 

1 2 3 4 5 6 7 

N7. Stereotipik 

düĢünme 

1 2 3 4 5 6 7 G16. Aktif biçimde 

sosyal kaçınma 

1 2 3 4 5 6 7 
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Ek-3: Klinik Global izlenim ÖlÇeği 

 

KLĠNĠK GLOBAL ĠZLENĠM ÖLÇEĞĠ (KGĠ) 

 

HASTALIK ġĠDDETĠ 

Bu hasta grubu ile olan klinik deneyimlerinize dayanarak, sizce bu kiĢi ne 

kadar hasta? 

1. Normal, hasta değil 

2. Hastalık sınırında 

3. Hafif düzeyde hasta 

4. Orta düzeyde hasta 

5. Belirgin düzeyde hasta 

6. Ağır hasta 

7. Çok ağır hasta 

 

DÜZELME 

Hastanın ilk değerlendirildiğindeki durumunu düĢünürseniz, sizce bu hasta ne 

kadar değiĢti? 

1. Çok düzeldi 

2. Oldukça düzeldi 

3. Biraz düzeldi 

4. Hiç değiĢiklik yok 

5. Biraz kötüleĢti 

6. Oldukça kötüleĢti 

7. Çok kötüleĢti 

 

YAN ETKĠ ġĠDDETĠ 

Bu maddeyi sadece ilaç etkiĢini gözönüne alarak değerlendiriniz. Yan etkiyi en 

iyi ifade eden seçeneği iĢaretleyiniz. 

1. Hiç yok 

2. Hastanın iĢlevselliğini önemli derecede etkilemiyor 

3. Hastanın iĢlevselliğini önemli derecede etkiliyor 

4. Terapötik etkinin yararlarını gözardı ettirecek düzeyde etkiliyor 
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Ek-4: AraĢtırma Amaçlı ÇalıĢma Ġçin AydınlatılmıĢ Onam Formu 

ARAġTIRMA AMAÇLI ÇALIġMA ĠÇĠN AYDINLATILMIġ ONAM FORMU 

AraĢtırmanın Konusu  :Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni hastalarının serum apelin, visfatin ve 

resistin düzeyleri arasındaki iliĢkinin araĢtırılması 

AraĢtırmanın Amacı :Ġlk atak psikoz ve kronik Ģizofreni hastalarının serum apelin, visfatin ve 

resistin düzeyleri arasındaki iliĢkinin araĢtırılması 

Katılma Süresi: 12 ay 

AraĢtırmaya Katılacak YaklaĢık Gönüllü Sayısı: 90 

Bu çalıĢmada ilk atak psikoz ve kronik Ģizofreni hastalarının serum apelin, visfatin ve resistin 

düzeyleri arasındaki iliĢkinin araĢtırılması yapılacaktır. Bu nedenle sizlerden kolunuzdaki toplar 

amarlardan 1 defa kan alınacaktır.  Kan alınması sırasında olusabilecek riskler:1)Ġğne batmasına bağlı 

olarak az bir acı duyabilirsiniz. 2) Az bir ihtimal de olsa iğne batması sonrasında kanamanın uzaması 

veya enfeksiyon riski vardır. Herhangi bir sorun oluĢtuğunda gerekli iĢlem hemen hastanede 

yapılacaktır. Sizin kimliğinizle ilgili bilgiler tamamen gizli tutulacaktır. Bu çalıĢmaya katılıp 

katılmamakta serbestsiniz.   

Yukarıdaki, araĢtırmadan önce gönüllüye verilmesi gereken bilgileri içeren metni okudum. 

Bana, tanık huzurunda aĢağıda konusu belirtilen araĢtırmayla ilgili yazılı ve sözlü açıklama 

yapıldı. AraĢtırmaya gönüllü olarak katıldığımı ve katılmama hakkımın olduğunu, araĢtırma 

baĢladıktan sonra devam etmeyi istememe hakkına sahip olduğum gibi kendi isteğime 

bakılmaksızın araĢtırmacı tarafından araĢtırma dıĢı bırakılabileceğimi biliyorum. Bu 

koĢullarda söz konusu araĢtırmaya, hiçbir baskı ve zorlama olmaksızın, kendi rızam ile 

katılmayı kabul ediyorum. 

GÖNÜLLÜ 

Adı Soyadı: 

Adresi: 

 

 

Telefon   : (0   ) 

Faks   : (0  ) 

 

Ġmza 

Bilgi Verebilecek KiĢi: 

 VASĠ VEYA VEKĠL  

Adı Soyadı: 

Adresi: 

 

Telefon   : (0   ) 

Faks   : (0   ) 

 

Ġmza: Yakınlığı: 

ARAġTIRMACI 

Adı Soyadı: Doç. Dr. Mustafa ARI 

Adresi: M.K.Ü Tıp Fakültesi Ruh Sağlığı ve Hastalıkları AD 

Telefon    : 0 326 2291000/3531 

Faks   : 0   

 

Ġmza 

GEREKTĠĞĠNDE GÖNÜLLÜ VEYA YAKINININ BAġVURABĠLECEĞĠ KĠġĠ: 

Adı Soyadı: Doç. Dr. Mustafa ARI 

Adresi: M.K.Ü Tıp Fakültesi Ruh Sağlığı ve Hastalıkları AD 

Telefon    : 0 326 2291000/3531 

Faks   : 0   

 

Ġmza 

TANIK: 

Adı Soyadı: 

Görevi 

Adresi: 

 
NOT: 

Telefon   : (0   ) 

Faks   : (0   ) 

 

 

Ġmza 

 

                                                           
NOT:

 Bu belge dört örnek halinde hazırlanacak, birer örnek araĢtırmacı, gönüllü, tanık ve kurum 

tarafından saklanacaktır. 
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aile hekimi olarak görev yaptım. 2011 Ağustos ayında Cumhuriyet Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Psikiyatri Anabilim Dalı‟nda asistan doktor olarak görev yapmaya 

baĢladım, 2012 Aralık ayında halen görev yapmakta olduğum Mustafa Kemal 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Psikiyatri Anabilim Dalı‟na asistan doktor olarak yatay 

geçiĢ ile geldim.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 


