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.GIRIS ve AMAG

1.1.Problemin Tanimi ve Onemi

Bipolar bozukluk (BPB) ve sizofreni (SCH) klinik farkliliklari, tedaviye
yanita olan farkliliklari ve hastada olusan yikimlarindaki farkhliklarindan
dolay! iki ayri hastalik olarak degerlendiriimektedir[1]. Son zamanlarda,
bipolar bozukluk ve sizofreninin benzer genlerle iligki bulunmasi, iki hastaligin
da ilerleyici nérokognitif defisite yol agmalari, benzer farmakolojik tedavilerin
kullanilabiliyor olmasi gibi benzer &zelliklerinden dolayr bu varsayim
sorgulanmaya baslanmistir[2, 3]. Ancak, iki bozukluk icin benzer niteliksel
Ozellikler tanilanmigsa da hastaligin siddetinin daha fazla olmasi ve sonucta
hastalarin daha fazla zarar gormesiyle sizofreni, noéropsikolojik iglev
agisindan bipolar bozukluktan oldukga farklilagir[1, 4].

Beyin  gelisim  slreclerinin  bipolar  bozukluk ve sizofreninin
patofizyolojisinde rol oynadigi dusundlmektedir[5]. Beyin gorintileme
tekniklerinin gelismesiyle, cesitli psikiyatrik hastaliklarda spesifik beyin
bdlgelerindeki morfolojik degisiklikleri saptamak icin yapilan goéruntileme
calismalarinin sayisi son zamanlarda artmistir ve beyindeki bazi morfolojik
anormalliklerin bipolar bozukluk ve sizofreni ile iligkili oldugu pek cok kez
gOsterilmistir. Norogoéruntileme calismalari da sizofreni ve bipolar bozukluk
arasindaki onemli yapisal benzerlikleri ve farkliliklari ortaya koymustur.
Ornegin; ventrikiiler genisleme her iki hastaigin da 6zelligi olabilir ancak
bipolar bozukluk bundan daha az etkilenmektedir[6], temporal lob hacimleri
sizofrenide azalmis olarak bulunmusken, bipolar bozuklukta genellikle artmig
olarak saptanmistir[7, 8]. Oksipital ve parietal kortikal kalinliklar sizofrenide
azalmis olarak bulunmusken, bipolar bozuklukta degisiklik saptanmamistir[9].
Ayrica psikotik bulgulu bipolar bozukluk bulunan hastalarin genetik ve yapisal
acidan psikotik bulgusu olmayan bipolar bozukluk hastalardan farkl oldugu,



daha ¢ok sizofreni benzeri olabilecedi 6ne suriimustur[10, 11]. Hastalklarin
bagslangic donemlerinde de bu degisikliklerin saptanmis olmasi, bipolar
bozuklukta ve sizofrenide nérogelisimsel teoriyi desteklemektedir[12].

Embriyolojik olarak, beyin orta hat yapilarindan korpus kallosum(CC),
septum pellucidum(SP), forniks ve hipokampal formasyon birbirleriyle iligki
icerisinde gelismektedir. CC ve SP’da anatomik farkliliklar bulunan kisilerde
komsu vyapilarda da embriyolojik gelisim bozukluklarinin olabileceqi
dusunulmektedir ve bu kigilerde noronal devrelerle ilgili oldugu bilinen
subkortikal limbik yapilarin gelismesinde de anormalliklerin oldugu
gOsterilmistir[13-15]. Bu yaplilar limbik sistemle ile yakindan iligkilidir ve limbik
sistemdeki  bozukluklar  psikiyatrik  hastaliklarin  etiyolojisinde  yer
almaktadir[16].

1.2.Calismanin Amaci

Literatirde klinik ve morfolojik olarak pek ¢ok benzerligi bulunan sizofreni
ve bipolar bozuklukta, beyin orta hat yapilari agisindan farkliliklarin
saptandigi pek ¢ok manyetik rezonans goriuntileme(MRG) calismasi ile ileri
surulmagstur. Aksini gosteren c¢alismalar da olsa; iki hastalikta da CC ve
forniks boyutlarinda kuagulme, cavum septum pellucidum(CSP) ve adezyo
intertalamica noksanh§ [absence adezyo intertalamica(AAI)] oraninda artma
saptanmistir[17-26]. Ancak bu bahsettigimiz beyin orta hat yapilarinin psikoz
ve duygudurum bozukluklari gruplarinda karsilastirildigi calismalar olsa da,
bildigimiz kadariyla spesifik olarak bipolar bozukluk sizofreninin bu agidan
kargilastirildigi ve bu kadar buyuk bir érneklem iceren bagka bir galisma
yoktur. Biz de calismamizda sizofreniyi ve bipolar bozuklugu yapisal
norogelisimsel farklari acisindan incelemeyi ve beyin orta hat anatomisi
acisindan karsilagtirmayi, bdylece iki hastaligin etiyopatogenezine ve ayrica

norogelisimsel kurama literatur olarak katki saglamay1 amacladik.



1.3.Calismanin Hipotezleri

Sizofrenide bipolar bozukluga gore yikim daha fazla oldugundan,
hipotezimizi sizofrenide beynin de yapisal olarak daha ¢ok etkilenmig olmasi

gerektigi Uzerine gore kurduk[1]. Buna gore:

1. Korpus kallosum ve forniks boyutlari, sizofrenide bipolar bozukluga
goOre daha kuguktdr.

2. Absense adezyo intertalamica orani ve kavum septum pellucidum
orani ve boyutlari sizofrenide bipolar bozukluga gore daha fazladir.

3. Ayrica bahsedilen yapilarin degisikliklerinin birbiri icinde boyutsal

iligkisi vardir.



ll. GENEL BILGILER

2.1.BiPOLAR BOZUKLUK
2.1.1.Tanim ve Tarihge

Bipolar bozukluk tekrarlayan manik, depresif ya da karma epizodlarla;
epizod aralarinda da o6timik donemlerle giden kronik bir hastaliktir[27]. Sik
yineleme, sosyal ve mesleki islevsellikte bozulma, evlilik yasaminda
bozulma, intihar riski gibi nedenlerle kisi ve c¢evresindekilerin yasamini
olumsuz yonde etkiler ve vyeti yitimine neden olur, siddetli ve kalici
bozukluklara yol acar[28-30]. Diinya Saglik Orgiti'ne gore yeti yitimine yol
agan hastaliklar arasinda 6. siradadir[31]. Hem dogrudan (tibbi kaynaklar),
hem de dolayh (kaybedilen is glici) olarak agir maddi ve sosyal kayiplara
sebep olan kronik bir hastaliktir[32].

Hipokrat, milattan ©nce(M.O.) 450 yilinda, istahsizlik, uykusuzluk,
umitsizlik, huzursuzluk, sinirlilik belirtileriyle tanimladigr agir ¢okkunluk igin
kara safra anlamina gelen melankoli terimini kullanmistir[33]. Mani s6zcugu
ilk defa ilyada Destan’'nda Homeros tarafindan kullaniimistir[34]. Milattan
sonra 150’de Kapadokya’'da Araeatus, ilk kez bugunku bipolar tanimina yakin
sekilde mani ve depresyon dénemlerini tanimlamig, bunlarin ayni hastaligin
iki ayri gérinimu oldugunu soylemistir[29, 30, 35]. 19. yuzyilda Falret, folie
circulaire (déngusel delilik); Baillarger, folie a double forme (deliligin cift
formu) adlariyla mani ve depresyonun klinik ve kavramsal agidan iligkili
oldugunu agiklamiglardir[34]. Esquirol, 1840 yilinda depresyon ve maninin
kronik akil hastaliklarindan farkli oldugunu soéylemistir[34, 36]. Kraepelin
1895'te, psikotik hastaliklari yozlagsma gdsteren (demantia praecox) ve

gOstermeyenler (manik-depresif psikoz) olmak Uzere iki grupta toplamis,



hastaligin mani ve depresyon donemlerinin klinik gérintmlerini tanimlamis,
manik- depresif psikozda rol oynayan biyolojik etmenler tGzerinde durmus ve
manik-depresif bozukluk spektrum kavramini gelistirmistir[34, 35]. 1980
yilinda Diagnostic Statistical Manual of Mental Disorders(DSM) Il siniflama
sisteminin kullanima girmesiyle “affektif bozukluklar” tanimi kullaniimig, major
depresyon ve bipolar bozukluk arasinda ayrim yapiimigtir. DSM IlI-R (1987)
siniflandirmasinda ise “duygu durum bozukluklar’” terimi kullaniimistir.
1994’te DSM-IV’te; bipolar |, bipolar Il, siklotimi ve bagka turld

adlandirilamayan bipolar bozukluk olarak 4 kategoride incelenmistir[34, 36].
2.1.2.Epidemiyoloji

Bipolar bozuklugun genel populasyonda yasam boyu gorilme sikhgi
%0,5-1,5 arasinda degismekle birlikte bipolar bozukluk | i¢in bu oran %0,4-
1,6’dir[37, 38]. Siklikla 15-19 yaslarinda baslamaktadir[39]. Gorulme sikhgi
iki cinsiyette de esittir; ancak erkeklerde manik dénemler, kadinlarda depresif
dénemler daha siktir[34, 37, 40]. ilk baslangic siklikla erkeklerde mani,
kadinlarda depresyon seklinde olur. intihar girigsimi, karma ve hizli déng,
eksen 2 es tani, antidepresanlarla manik kayma, migren ve tiroid hastaliklari
ek tanilari kadinlarda daha sik goriimektedir[38, 41, 42].

2.1.3.Etiyoloji

Bipolar  bozuklugun  etiyolojisi bugine kadar kesin olarak
goOsterilememekle birlikte genetik, biyokimyasal ve psikososyal etmenler
uzerinde durulmustur[43].

2.1.3.1.Genetik etmenler

5.,11.,18., kromozomlarin ve X kromozomunun, ayrica 18p bdlgesindeki
bir lokusun bipolar bozukluk i¢cin 6nem tasidigi 6ne surtlmustur[38, 44-46].
Dopamin tasiyici gen, 67T allelindeki homozigotisite erkeklerde hastaliga
yatkinlik yaratan bir etken olarak bulunmustur[47]. CACNALC, ODZ4, NCAN,
RHEBL1, DHH, TRPC4AP, SYNE1l genlerindeki varyasyonlar bipolar
bozukluk ile iligkili bulunmustur[48].

Bipolar bozukluk tanisi olan kigilerin ailelerinde bipolar bozukluk gelisme

riski %8,7 olarak bulunmustur[49]. Bipolar bozukluk | tanisi, ebeveynlerden



birinde varsa, c¢ocuklarda duygudurum bozuklugu gelisme olasiigi %25;
ikisinde de varsa, ¢ocuklarda duygudurum gelisme olasiligi %50-75 olarak
bulunmustur[43]. Hastaligin konkordansinin, monozigot ikizlerde (%79,5),
dizigot ikizlerden (%23) 3.5 kat daha ylUksek oldugu saptanmistir[44].

2.1.3.2.Norotransmitterler ve Biyokimyasal Etmenler

Bipolar bozukluk depresif epizodda serotonin, noradrenalin ve dopamin
aktivitesinde azalma, manik epizodda serotonin aktivitesinde azalmayla
birlikte noradrenalin(NA) ve dopamin(DA) aktivitesinde artis saptanmis olan
bulgulardir[50, 51]. Manik epizodda, NA’nin metaboliti olan 3-metoksi 4-
hidroksifenilglikol artmis olarak bulunmustur[34]. Bipolar bozuklugun saglhkli
kontrollere karsilastirildigi  bir meta-analizde, glutamat dlzeyi bipolar
bozuklukta daha ylksek bulunmustur[52]. Bipolar bozukluk tanili hastalarin
beyinlerinde limbik ve paralimbik bolgelerde gamma-aminobutirik
asiderjik(GABAerjik) ndron kaybi saptanmistir[53].

Manik epizodda sodyumun hucre igi duzeyinin arttigi, remisyonda ise
normale dondigu saptanmistir[34].

2.1.3.3.Psikososyal Faktorler

Yapilan galigsmalar, kiside psikiyatrik bir bozuklugun ortaya g¢ikmasina,
genetik yatkinhgin  yaninda, psikososyal wuyaranlarin da katkida
bulunabilecegini gostermektedir. Bipolar bozuklukta da bdyle oldugu
dusundlmektedir. Cocukluk ¢agi travmalari; erken baslangi¢c ve daha ylksek
sayida es tani ile iligkili bulunmustur[54]. Stresli yagsam olaylarinin, kiginin
beyninde norotransmitter ve hucreler arasi sinyal iletiminde degisiklige yol
actigi ve ilk atadi tetikledigi gdzlenmistir[55].

2.1.4.Norogoruntileme

Bipolar bozuklukta birgok beyin goruntileme galismasi yapiimistir ve bu
calismalarda; duygusal ve biligssel iglevlerin dizenlenmesinden sorumlu
merkezler olan anterior singulat korteks, hipokampus, amigdala ve korpus
kallosumda yapisal anormallikler gorulmustur[56]. Prefrontal korteks, anterior
singulat korteks, insula ve globus pallidus voliminde azalma, lateral
ventriklllerde genisleme, sol temporal lob ve sag putamende hacim artigi
saptanmisgtir[10, 57, 58]. ilk epizod bipolar bozuklukta CC’da kiiglilme[10],



neokortikal gri madde hacminde azalma[59], amigdala hacminde azalma|60],
striatumda genisleme saptanmigtir[61] pozitron emisyon tomografisi (PET) ve
fonksiyonel manyetik resonans goéruntileme (fMRI) ¢alismalarinda
hipofrontalite ve limbik hiperaktivite bulunmustur[62]. Bipolar bozuklukta
beyin orta hat yapilarinda saptanan degigsiklikler ilerleyen bolimlerde ayrintili
orneklendirilecektir.
2.1.5.Tanimlama Olgiitleri
DSM-1V Tani Olgutleri
DSM-IV-TR(Turkiye)'nin  duygudurum  bozukluklari  bolimundn ilk
kisminda yer alan duygudurum donemleri major depresif, manik, karma ve
hipomanik dénem olarak dort kisimda incelenir ve tani olgutleri su sekildedir:
DSM-IV-TR’ye gére major depresif donem igin tani dlgutleri:
A. iki haftalik bir dénem sirasinda, daha onceki islevsellik diizeyinde bir
degisiklik olmasi ile birlikte asagidaki belirtilerden besinin (ya da daha
fazlasinin) bulunmus olmasi; belirtilerden en az birinin ya depresif
duygudurum ya da ilgi kaybi ya da artik zevk alamama, olmasi gerekir.
1. Ya hastanin kendisinin bildirmesi [6rn. (6rnegin) kendisini Uzgun ya
da boslukta hisseder] ya da baskalarinin gézlemesi (6rn. aglamakh
bir gorinuma vardir) ile belirli, hemen hergun, yaklasik gin boyu
stiren depresif duygudurum
2. Hemen her gln, yaklasik gin boyu suren, tim etkinliklere kargi ya da
bu etkinliklerin ¢coguna kargi ilgide belirgin azalma ya da artik
bunlardan eskisi gibi zevk alamiyor olma (ya hastanin kendisinin
bildirmesi ya da bagkalarinca gézleniyor olmasi ile belirlendigi tGizere)
3. Perhizde degilken 6nemli derecede kilo kaybi ya da kilo aliminin
olmasi (6rn. ayda, vucut kilosunun %5’inden fazlasi olmak Uzere) ya
da hemen her gun istahin azalmig ya da artmig olmasi
4. Hemen her gin, insomnia (uykusuzluk) ya da hipersomnianin (asiri
uyku) olmasi
5. Hemen her gin, psikomotor ajitasyon ya da retardasyonun olmasi

(sadece huzursuzluk ya da agirlastigi duygularinin  oldugunun



bildirilmesi yeterli degildir, bunlarin bagkalarinca da gozleniyor olmasi
gerekir)

6. Hemen her gun, yorgunluk-bitkinlik ya da enerji kaybinin olmasi

7. Hemen her gun, degersizlik, asiri ya da uygun olmayan sucluluk
duygularinin (hezeyan duzeyinde olabilir) olmasi (sadece hasta
olmaktan 6turt kendini kinama ya da sugluluk duyma olarak degil)

8. Hemen her gun, diusinme ya da dusuncelerini belirli bir konu Uzerinde
yogdunlastirma yetisinde azalma ya da kararsizlik (ya hastanin kendisi
sOyler ya da baskalari bunu gézlemistir)

9. Yineleyen 6lum dusunceleri (sadece Olmekten korkma olarak degil),
Ozgul bir tasari kurmaksizin yineleyen intihar etme dusunceleri, intihar
girisimi ya da intihar etmek Gzere 6zgul bir tasarinin olmasi

B. Bu semptomlar bir karma donemin tani ol¢Utlerini karsilamamaktadir.
C. Bu semptomlar klinik agidan belirgin bir sikintiya ya da toplumsal, mesleki
alanlarda ya da énemli diger islevsellik alanlarinda bozulmaya neden olur.
D. Bu semptomlar bir madde kullaniminin (6rn. kéttye kullanilabilen bir ilag,
tedavi icin kullanilan bir ilag) ya da genel tibbi durumun (6rn. hipotiroidizm)
dogrudan fizyolojik etkilerine bagh dedgildir.
E. Bu semptomlar “yas” la daha iyi agiklanamaz, yani sevilen birinin
yitirimesinden sonra bu semptomlar 2 aydan daha uzun surer ya da bu
semptomlar, belirgin bir islevsel bozulma, degersizlik dlslnceleriyle hastalik
dizeyinde ugrasip durma, intihar diusunceleri, psikotik semptomlar ya da
psikomotor retardasyonla belirlidir.
DSM-IV-TR’ye gore manik donem igin tani olgutleri:
A. En az bir hafta (hastaneye yatirilmayi gerektiriyorsa herhangi bir stire)
suren, olagandigi ve surekli, kabarmig, taskin ya da irritabl, ayri bir
duygudurum déneminin olmasi
B. Duygudurum bozuklugu donemi sirasinda, asagidaki semptomlardan ugu
(ya da daha fazlasi) (duygudurum irritabl ise dérdl) belirgin olarak bulunur:

1. Benlik saygisinda abartili artma ya da grandiozite

2. Uyku gereksiniminde azalma (6rn. sadece 3 saatlik bir uykudan sonra

kendini dinlenmis hisseder)



3. Her zamankinden daha konugkan olma ya da konugmaya tutma
4. Fikir ugugsmalarn ya da dusuncelerin sanki yarisiyor gibi birbirlerinin
pesi sira gelmesi yasantisi
5. Distraktibilite (dikkat daginikligi) (yani, dikkat, Gnemsiz ya da ilgisiz bir
dis uyarana kolaylikla ¢ekilebilir)
6. Amaca yonelik etkinlikte artma (toplumsal yonden, iste ya da okulda,
cinsel agidan) ya da psikomotor ajitasyon
7. Koétu sonuglar dogurma olasiligi yuksek, zevk veren etkinliklere asiri
katilma (6rn. elindeki butin parayi aligverigse yatirma, duslncesizce
cinsel girisimlerde bulunma ya da aptalca is yatirimlari yapma)
C. Bu semptomlar karma dénemin tani élgutlerini karsilamamaktadir.
D. Bu duygudurum bozuklugu, mesleki islevsellikte, olagan toplumsal
etkinliklerde ya da baskalariyla olan iligkilerde belirgin bir bozulmaya yol
agacak ya da kendisine ya da baskalarina zarar vermesini onlemek igin
hastaneye yatirmayi gerektirecek denli agirdir ya da psikotik 6zellikler
gOsterir.
E. Bu semptomlar bir madde kullaniminin (6rn. kotuye kullanilabilen bir ilag,
tedavi icin kullanilan bir ilag ya da diger bir tedavi yontemi) ya da genel tibbi
bir durumun (6rn. hipertiroidizm) dogrudan fizyolojik etkilerine bagh dedgildir.
DSM-IV-TR’ye gore karma donem igin tani olgutleri:
A. En az bir haftalik bir ddbnem boyunca hemen her gin, hem bir Manik
Dénem hem de bir Major Depresif Donem igin tani olg¢ltleri (sure disinda)
kargilanmigtir.
B. Bu duygudurum bozuklugu, mesleki iglevsellikte, olagan toplumsal
etkinliklerde ya da baskalariyla olan iligkilerde belirgin bir bozulmaya yol
agacak ya da kendisine ya da baskalarina zarar vermesini onlemek igin
hastaneye yatirmayi gerektirecek denli agirdir ya da psikotik 6zellikler
gosterir.
C. Bu semptomlar bir madde kullaniminin (6rn. kétlye kullanilabilen bir ilag,
tedavi i¢in kullanilan bir ilag ya da diger bir tedavi yontemi) ya da genel tibbi

bir durumun (6rn. hipertiroidizm) dogrudan fizyolojik etkilerine bagh dedgildir.



Bipolar bozukluk 1 tanisi igin en az bir defa mani ya da karma donem
gegiriimesi gereklidir ve depresif ve iyilik hali donemleri klinik tabloya eslik
etmektedir[63].

2.2.SiZOFRENI
2.2.1.Tanim ve Tarihge

Sizofreni, algi, disince, davranis alanlarinda 6nemli bozulmalara yol
acan, genclik yillarinda baglayan, belirgin yeti yitimiyle sonuglanan kronik bir
beyin hastaligidir[38]. Sizofreni, kisinin ¢evreyle uyumunu zorlastirir, mesleki,
kisilerarasi iliskiler ve kendine bakim gibi 6nemli iglevsellik alanlarinda
bozulmaya yol acgar, kisinin kayiplari zamanla topluma yansir ve bu yonuyle

bir toplum sagligi sorunu haline gelir[64, 65].

Tarihte sizofreni belirtilerini konu alan ilk metinler M.O. 1400 vyillarina
kadar uzanmaktadir. Hint Veda metinlerinde c¢iplak gezen, 6z bakimi
azalmis, zehirleneceginden korkan insanlardan bahsedilmistir[66]. M.O.
400’lh yillarda Hipokrat, daginik ya da heyecanli dusunce sekilleri gosteren,
disincede bozulmalar ile giden durumlar igin “paranoia” terimini kullanmistir.
Pinel, psikotik hastalarin cogunu “dusunme yetenegdinin ortadan kalkmasi ya
da bozulmasi” diye adlandirdidi bir kategoride ele almistir[67]. Morel, 1860
yihinda kognitif yikim gobzlemledigi gen¢ hastalarda juvenil demansi
tanimlamistir. Ewald Hecker, 1871'de regresif davraniglar ve daginik
disunmeyle seyreden tabloyu hebefreni olarak tanimlamistir. Karl Kahlbaum,
1874’te kati postlr ve mutizm ve duygu bozuklugu sendromu ile karakterize
ettigi katatoni tanimini yapmistir[42, 64, 68]. Kraepelin, 1898'de bu u¢
tablonun ayni hastalik oldugunu ileri surerek, paranoid ve basit alt tiplerini de
ekleyerek hepsini tek cati altinda toplamis, dementia praecox olarak
adlandirmig, ayrica bu tabloyu niks ve remisyonlarla seyreden manik—
depresif psikozdan ayirmigtir[42, 67]. Bleuler, 1911°’de yayinladigi Dementia
Praecox ve Sizofreniler Grubu isimli kitabinda Yunanca aklin boélinmesi

anlamina gelen schizophrenia adini énermis ve her sizofreni hastasinda
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olmasi gerektigini dusiindugu sizofreninin temel 4A belirtisini tanimlamistir:
assosiasyon bozukluklari, affektte kkintlesme, autism, ambivalans. Sanri,
varsani, katatoni ve motor bozukluklari ise ikincil belirtiler olarak
tanimlamistirj42, 67]. Schneider, 1930’larda patogonomik oldugunu
dusundugu birincil sira belirtileri tanimlamigtir: diastince yayilmasi; disunce
sokulmasi; yorum yapan, emir veren ve tartisan sesler; sanrisal algilama([42,
55].

DSM-I'de, sizofreni ve sizofrenik reaksiyonlar olarak tanimlanmistir. DSM-
[lIR’de, Schneiderien belirtilerinin oldugu akut dénemin bulunmasi, organik
nedenlerin ve duygudurum bozukluklariin diglanmasi kosullari getiriimis;
DSM-IV’te, sizofreni ve diger psikotik bozukluklar basligl altinda
siniflandinimistir[38, 69].

Sizofreni, glinimuzde tek bir hastalik olarak gérilmemekte, farkli etiyolojileri
olan, Klinigi, prognozu, tedavisi hastadan hastaya degisen bozukluklar
kimesi olarak kabul edilmektedir[70].

2.2.2.Epidemiyoloji

Sizofreni, tim toplumlarda ve cografi bélgelerde gorilmektedir. Uzun yillar

boyunca siklik ve yayginlik oranlari diunyanin her yerinde hemen hemen
esittir dendiyse de, son 10 yilda yapilan galismalarda yayginhgin degisiklik
gosterdigi  saptanmisgtir[71, 72]. Prevalansi %0,4 - 0,7 arasinda
degismektedir. Dunya Saghk Orgiti verilerine goére Amerika Birlesik
Devletleri ve Avrupa’da ortalama siklik orani %0,85, yasam boyu yayginligi
%0,5-1 arasindadir. 15-45 yas arasindaki nufusta yasam boyu sizofreni
olasiligi %1 civarindadir[42]. Turkiye’de yayginlik otalamasi 8,9/1000 olarak
saptanmistir[73].
En sik olarak, erkeklerde 15-25; kadinlarda 25-35 yaslar arasinda ortaya
cikar. Hastalik belirtileri erkek hastalarin %61,6'sinda, kadin hastalarin
%47’sinde, 25 yasindan 6nce ortaya cikar ve erkek hastalarin yarisindan
¢ogu, kadin hastalarin ise Ugte biri 25 yagindan 6nce, en az 1 kere psikiyatri
klinigine yatirlmig olmaktadir[28, 74, 75].

Yas ilerledikge, Ozellikle 40 yasindan sonra, kadinlarda gorilme sikhgi

artar, ancak Dinya Saglik Orgiti’niin calismasina gore kadin ve erkek risk
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orani esit olarak bulunmustur[67, 76]. Yeni yapilan c¢alismalarda ise,
erkeklerde daha sik oldugu gozlenmis, erkek/kadin orani 1,4/1 olarak
saptanmistir[77, 78].

intihar, sizofreni icin &nemli bir 6lim nedenidir ve her 10 hastadan biri
intihar ile yagsamini yitirmektedir[70].

2.2.3.Etiyoloji

Sizofreninin olusum nedenleri henuz kesin olarak aydinlatilamamigtir.
Biyo—psiko—sosyal olarak tartisiimakla birlikte son yillarda artan bir siklikla
beynin gelisimsel bir bozuklugu olabilecegi dusunulmektedir. Sizofreniyle ilgili
yapilan ¢ok sayidaki genetik, beyin goruntileme, nérokimya ve noéropatoloji
arastirmalari etiyolojiyi aydinlatmaya yodnelik dnemli bilgiler saglamistir[67,
79].

2.2.3.1.Genetik

Yapilan g¢alismalarda Dopamin-2 reseptérinun yerlesme noktasi olan 5.,
11. kromozomlar ve X kromozomu ayrica 18. kromozomun uzun, 19.
kromozomun kisa kolu Uzerindeki belirteclerle sizofreni arasinda iligki
bildirilmistir[80-82]. Disbyndin’in, Norogulin 1 (NRG1) ve reseptorleri olan
ERBB 2, 3 ve 4’Un, 1942.1 bdlgesinde bulunan DISC1 ve DISC2 genlerinin,
ayrica 22g11 bolgesinde silinmenin SCH gelisiminde rol oynayabilecegi
disundlmektedir. 22. kromozom Uzerinde yer alan katekol-O-metiltransferaz
enzim kodlanmasini saglayan gen, G-protein sinyal duzenleyicisi-4,
sinaptozom iligkili protein-25, G72, GRM-3, alfa 7 nikotinik reseptorler ile ilgili
de galismalar vardir[38, 83, 84].

Sizofreni hastasina genetik yakinhk ne kadar fazla ise hastalanma
olasiligi o kadar yuksek olmaktadir[80]. Arastirmalara goére, cocuklarda
hastalik riski ebeveynlerden biri hasta ise %12,5 — 13,5 arasinda; ikisi de
hasta ise %35-46 arasindadir. Anne-baba saglikl, fakat c¢ocuklardan biri
hasta ise kardeslerde sizofreni riski %6,7-8,2'dir. ikiz ¢alismalarinda risk, ¢ift
yumurta ikizlerinde %12-28; tek yumurta ikizlerinde %31-78 arasinda
bildirilmistir[42].

Evlat edinme c¢alismalarinda, sizofreni hastalarinin saglikli ailelerde

yetisen gocuklarinda sizofreni daha sik gérulmastir[65].
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2.2.3.2.Cevresel Etmenler

Obstetrik komplikasyonlar, madde kullanimi, diguk sosyoekonomik dluzey
sizofreni etiyolojisinde rol aldigi disunulen faktérlerdir. Anneyle ilgili nedenler
arasinda; ¢ok sayida dogum, alkol-sigara kullanimi, aglik, preeklempsi, Rh
uyusmazhgi sayilabilir. Perinatal oksijen yetersizligi, asfiksi, toksemi gibi
komplikasyonlarin sizofreni riskini 1,3-2 kat arttirdigi dugunulmektedir[67, 80].
Gebelikte; influenza, rubella, sitomegalo viris, herpes simplex tip 2 ve
toxoplazma gondi enfeksiyonu gegiren kadinlarin gocuklarinda sizofreni
riskinin arttigi dusunulmektedir[65, 85-88]. Bunda, maternal enfeksiyon
sonrasinda uretilen, sinaps gelisimi ve apopitozda rol oynayan sitokinlerin
ndrotoksisitesinin rol oynayabilecegi belirtimektedir[65].

Go6¢ etmenin sizofreni riskini arttirdigini gosteren ¢alismalar vardir[89].

lleri paternal yagin riski arttigini gésteren galismalar vardir[90].

Dusuk sosyoekonomik duzey ve sizofreni arasindaki iligkiyi agiklamaya
yonelik ilk varsayim; stresli yasam olaylarinin sizofreni riskini arttirdigidir.
ikinci varsayim; sizofreninin, bireyin sosyal ve is yasamindaki islevselligini
bozdugu ve bunun sonucunda hastanin sosyoekonomik dizeyinin dususune
yol actigidir[65].

2.2.3.3.Norotransmitterler

a) Dopamin: Mezokortikal yolakta dopaminerjik etkinlikte azalma oldugu
ve bunun sizofrenide goériulen negatif ve bilissel belirtilerden sorumlu oldugu;
mezolimbik yolakta dopamin etkinliginde artis oldugu, bunun da pozitif
belirtilerden sorumlu oldugu dusunulmektedir[91, 92].

b) Serotonin: Sizofrenideki rollintin, dopamine etkisi Uzerinden olabilecegi
dusunidlmektedir[93]. Sizofreni hastalarinin kortekslerinde, 5-
hidroksitriptamin2A(5HT2A) reseptor sayisinda azalma, 5HT1A reseptor
sayisinda artma oldugu bildirilmigtir[94].

c) Noradrenalin: Dopaminerjik aktiviteyi dizenledidi, sizofreni hastalarinin
bir kesiminde, beyinde ve beyin omurilik sivisinda noradrenalinin yuksek
oldugu saptanmistir[42, 55].

d) Gamma-aminobutirik Asit(GABA): Sizofreni hastalarinin

hipokampustiinde GABA’erjik noéronlarin azalmis oldugu ve inhibitor

13



GABA’erjik noron kaybinin dopaminerjik ve noradrenerjik noéronlarda
hiperaktiviteye yol actigi ileri sirulmektedir[55].

e) Glutamat: Postmortem c¢alismalarsa sizofreni tanili hastalarin
hipokampus ve talamuslarinda N-metil-d-aspartik asit(NMDA) reseptorlerinde
azalma saptanmigtir[95]. PET/single photon emission tomography(SPECT)
calismalarinda NMDA reseptor hipofonksiyonu saptanmigtir.[96] NMDA
reseptor blokaji yapan, ketamin, fensiklidin gibi ilaglar, sizofreni benzeri
klinige yol agmaktadir[97].

f) Asetilkolin: Biligssel bozukluklarda, nikotinik kolinerjik sistemle; 6zellikle
de alfa 7 nikotinik asetilkolin reseptoruyle iligkili olabilecegi digunulmekte ve
sizofreni tanili hastalarda sigara icme oraninin yliksek olmasinin bu sebeple
olabilecegi dustnulmektedir. Postmortem calismalarda sizofreni hastalarinin
beyinlerinde alfa 7 nikotinik asetilkolin  reseptorlerinde  azalma
saptanmistir[98, 99].

2.2.3.4.Norogelisim Hipotezi

Norogelisimsel modele gore, sizofreni etiyopatogenezinde, intrauterin ve
perinatal donemde beyin gelisiminde meydana gelen yapisal ve fonksiyonel
degisikliklerin rol aldigi dusulmektedir[100]. Buna gore, klinik belirtiler ortaya
¢clkmadan ¢ok once, cgesitli genetik ve cevresel etkenlere bagll olarak
norogelisimsel slrecte anormallikler meydana geldigi dustntlmektedir[92,
101].

Noérogelisim evrelerine gore; fetal yasamin yaklasik 15. glintiinde, embriyo
yuzeyindeki ektodermal hucreler, noéral plak dokusunu yapmak Uzere
¢ogalirlar. Sonrasinda néral tup bogumlanarak prozonsefalon, mezensefalon
ve rombonsefalonu olustururlar. Prozonsefalondan, telensefalon ve
diensefalon gelisir. Telensefalondan neokorteks, striatum, hipokampls ve CC
gelisir. Diensefalondan talamus, subtalamus, epitalamus, ve hipotalamus
gelisir[102]. Hlcre gogu ve sinaps olusumu ile aksonal baglantilarin temel
yapilanmasi baslamis olur. Go¢ eden hicreler hedeflerine vardiklarinda,
diger noronlar ile baglantilarini saglayacak uzantilar olusturmaya baslar[102].

Bu islemde gelisebilecek herhangi bir sorun, baglantilardaki basarisizlikla
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sonuglanabilir. Eger, aksonlar, baglanacak bir bolge lokalize edemezlerse,

gelisiguzel baglanirlar[80].

Sizofreni hastalarinda, 6zellikle prefrontal korteks olusumunda go¢
sirasinda sorun oldugu; kortekse ulagsamayan noronlarin, daha derin
katmanlarda toplandigi ya da komgu noronlarla iligki gergeklestiremedigi,
yetersiz baglantilar kuruldugu dusunulmektedir. Sizofreni hastalarinda,
ektopik gri cevher dokusunun daha fazla tespit edilmesi bunu
desteklemektedir[103].  Ayrica, hipokampulste  bulunan  noéronlarda,
dezorganizasyon varligi ve kortekste derin katmanlarda daha fazla piramidal
hicre oldugu gosterilmistir[65]. Temel baglantilar gergeklestikten sonra,
aksonlarin miyelinizasyonu ile giden beyaz cevherin ikinci mattrasyon fazi
yaklagik 10. haftada baslar, erigkinlige kadar devam eder[104, 105]. Hayatin
ilk 5-10 yihnda meydana gelen gri cevher hacmindeki artis; hiicre bluyimesi,
dallanmasi ve sinaptogenez ile iliskilidir. Sinapslarin yani sira, aksonlar,
dendritler ve dendritik cikintilar baglangicta fazla uretilirf106]. Sinaptogenez
gebeligin 27. haftasinda baslar[107]. Serebral korteks ortalama 12 yasta en
blylk hacmine ulasir[104]. Ergenlik ve erken yetiskinlik doneminde devam
eden beyin matlrasyonu sirasinda gergeklesen sinaptik budanmaya bagli
olarak, gri cevher hacminde buyluk oranda azalma olur ve kortikal sinapslarin
yaklasik %401 elimine olur[108, 109]. Prefrontal korteksteki budanma
isleminin, norotransmisyonun da artmasiyla beraber, bilissel islevleri ve
yuruttcu islevleri gelistirdigi disuntlmektedir[110]. Sizofreni hastalarinda bu
gelisimsel budanmanin bozuldugu ve geredinden fazla gerceklestigi one
surilmektedir[111]. Erken erigkinlik donemlerinde, beyin gelisimi
tamamlanincaya kadar hatali noronal baglantilarin klinik belirti vermemesi,
gen¢ beynin daha fazla kompanzasyon kapasitesine sahip olmasi ile
aciklanmaktadir. Buna Kennard prensibi denir[112].

2.2.3.5.Norodejenerasyon Hipotezi

Sizofreni hastalarinin 6énemli bir kisminda, hastalik basladiktan sonra
klinik olarak kotulesme gorulmesi, hastalik surecinde beyinde serebral
hacimde azalma, ventrikiler genisleme gibi degisikliklerin saptanmasi,

hastaligin seyri sirasinda néron fonksiyonlarinda progresif kayba yol acan,
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norodejeneratif bir sirecin devam ettigini disundirmuasttr[113]. Bu hipoteze
gore, hastalik gelisimsel evrelerde sorun yasanmadan, sonradan olusan
norodejenerasyona bagli olarak ortaya ¢ikmaktadir. Ancak, noronal hasarda
gliozis mutlaka bulunmalidir ve sizofrenide gliozisin bulunmamasi,
sizofreninin; norodejeneratif sdrecglere, inflamatuar olaylara, enfeksiyoz
sebeplere, iskemik olaylara bagh gelistigi hipotezinden uzaklagtirmaktadir.
Ayrica gliozisin bulunmamasi, sizofrenide gozlenen degisikliklerin, gebeligin
14.-28. haftalarinda basladigi bilinen gliotik yanittan énce gercgeklestiginin bir
kaniti olarak kabul edilmektedir[114]. Bu durum da norogelisimsel kusuru
destekleyen guclu bir kanit olusturmaktadir.

2.2.4.Norogoruntileme

Sizofrenide noéronal sistem iletisiminde genis c¢apli bozulmalar oldugu
bilinmektedir[115] ve bu ylzden sizofreniyi beyin baglanti bozuklugu olarak

degerlendiren ¢aligmalar vardir[116].

Bilgisayarli Tomografi calismalarinda; 3. ventrikul ve lateral ventrikullerde
bidyime ve kortikal atrofi saptanmistir. MRG c¢alismalarinda; hipokampdus,
amigdala ve parahipokampal girus hacminin ve frontal lob hacminin azaldigi
gosterilmistir.  PET c¢alismalarinda; frontal loblarda hipoaktivite, bazal
gangliyonlarda hiperaktivite oldugu bulunmustur[117].

ik epizod sizofreni hastalarinda beyinde saptanan yapisal degisiklikler;
tum beyin hacminde ve hipokampal hacimde kugulme, lateral ventrilkullerde
genisleme, frontal loblarda, sol Ust temporal girusta, Heschl girusunda, sol
planum temporalede, gri cevherde ve CC’da atrofi seklindedir[118-123]. Gri
cevher atrofisi, prefrontal alanlarda daha belirgindir ve bunun orbitofrontal
kortekste ve medial temporal bdlgede degisikliklere sebep olabilecedi
dusunulmektedir[124]. Kroniklesen hastalar yani tanili  hastalarla
kargilastirildiginda, bu degisikliklerin hastaligin erken doéneminde geg¢
donemine gore daha dramatik sekilde oldugu ve hastaligin ilk 20 yilinda daha
belirgin oldugu gézlenmistir[125]. Sizofreni hastalarinin baslangigtaki ve 2 yil
sonra kranial MRG goéruntuleri karsilastirildiginda; frontal, parietal, temporal
bolgelerde, serebellumda ve oksipital lobda gri cevherde azalma

bulunmustur[126].
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Kronik sizofreni hastalarinda beyninde yapisal degisiklikler; tim gri ve
beyaz cevher, beyin omurilik sivisi, lateral ventrikuller, 3. ventrikdl,
subaraknoid serebrospinal sivi, prefrontal korteks, dorsolateral prefrontal
korteks, orbitofrontal korteks, CSP, singulat girus, anterior singulat girus,
talamus, amigdala, hipokampus, planum temporale, Heschl girusu,
serebellum, insular korteks, nukleus accumbens, striatum, superior temporal
girus, olfactor bulbus ve bazal c¢ekirdeklerde anomaliler saptanmistir[127,
128]. Sizofrenide beyin orta hat yapilarinda saptanan degisiklikler ilerleyen
bdlumlerde ayrintili 6rneklendirilecektir.

2.2.5.Tanimlama Olgiitleri

Sizofreni DSM-1V Tani Olgdtleri

A. Karakteristik belirtiler: bir aylik bir ddbnem boyunca (basariyla tedavi

edilmigse daha kisa bir sure), bu surenin onemli bir kesiminde
asagidakilerden ikisinin (ya da daha fazlasinin) bulunmasi:
1. Hezeyanlar (sanrilar),
2. Halusinasyonlar (varsanilar),
3. Dezorganize (karmasik) konusma ( 6rn. Cagrisimlarda daginikhk
[sik sik konu disI sapmalar gdsterme] ya da enkoherans),
4. lleri derecede dezorganize ya da katatonik davranis,
5. Negatif belirtiler, yani duygulanim ifadesindeki donukluk
(tekdlzelik), alojji (konusamazlik) ya da avolisyon.
Not: hezeyanlar bizar ise ya da hallsinosyonlar kiginin davranis uya da
dusunceleri Uzerine surekli yorum yapmakta olan seslerden ya da iki ya da
dha fazla sesin birbiriyle/birbirleriyle konusmasindan olusuyorsa A Tani
Olgutiinden sadece bir belirtinin bulunmasi yeterlidir.

B. Toplumsal/mesleki islev bozuklugu: Is, kisilerarasi iligskiler ya da
kendine bakim gibi dnemli iglevsellik alanlarindan bir ya da birden fazlasi, bu
bozuklugun baglangicindan beri gegen surenin 6nemli bir kesiminde, bu
bozuklugun basglangicindan once erigilen duzeyin belirgin olarak altinda
kalmistir (baslangici ¢ocukluk ya da ergenlik ddénemine uzaniyorsa,
kisilerarasi iligkilerde, egitimle ilgili ya da mesleki basarida beklenen duzeye

erisilememistir).
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C. Sure: Bu bozuklugun sure giden belirtileri en az 6 ay sureyle kalici

olur.
Bu 6 aylik sure, en az bir ay sureyle (basariyla tedavi edilmigse daha kisa bir
stre) A Tani Olgutiinu karsilayan belirtileri kapsamalidir; prodromal ya da
tortu belirtilerin bulundugu dénemleri kapsayabilir. Bu bozuklugun belirtileri,
prodromal ya da tortu donemlerde, sadece negatif belirtilerle ya da A Tani
Olgutiinde siralanan iki ya da daha fazla belirtinin daha hafif bigimleriyle (6rn.
acayip inaniglar, olagandisi algisal yasantilar) kendilerini gdsterebilir.

D. Sizoaffektif Bozuklugun ve Duygudurum Bozuklugunun dislanmasi:
Sizoaffektif Bozukluk ve Psikotik Ozellikler Gésteren Duygudurum Bozuklugu
diglanmistir, ¢inkl ya aktif-evre belirtileri ile birlikte ayni zamanda Major
Depresif, Manik ya da Mikst Epizodlar ortaya ¢cikmamistir ya da aktif-evre
belirtileri sirasinda duygudurum ataklari ortaya ¢gikmigsa bile bunlarin toplam
suresi aktif ve tortu donemlerin siresine gore daha kisa olmustur.

E. Madde kullaniminin/genel tibbi durumun dislanmasi: Bu bozukluk bir
maddenin (6rn. Koétliye kullanilabilen bir ilag, tedavi i¢in kullanilan bir ilag)
dogrudan fizyolojik etkilerine ya da genel tibbi bir duruma bagli olarak ortaya
cilkmamistir.

F. Bir Yaygin Gelisimsel Bozuklukla olan iligkisi: Otistik Bozukluk ya da
diger bir Yaygin Gelisimsel Bozukluk 6ykusl varsa, ancak en az bir ay
sureyle (basariyla tedavi edilmisse daha kisa bir sure) belirgin hezeyan ya da

halUsinasyonlar da varsa sizofreni ek tanisi konabilir[63].

2.3. BEYIN ORTA HAT YAPILARI

2.3.1.Septum Pellucidum

Septum pellucidum, lamina terminalisten korpus kallosumun spleniumuna
kadar uzanan, translusent yapida, genisligi 1.5-3.0 milimetre (mm) arasinda
degisen, glial hicreler, sinir lifleri ve koroid plexusla iligkili venleri barindiran
bir yapidir[10, 129].

Limbik sistemin parcasi olan SP, lateral ventrikilin medial duvarindan

gelisen, gri ve beyaz madde iceren 2 ince laminadir[14]. Laminalar gebeligin
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12. haftasinda olusur[130]. Bu laminalarin arasinda olugan acgikliga kavum
septum pellucidum denir[14]. Fetal gelisimin 6. ayinda, laminalarin arka
yapraklari birlesir ve CSP’un arka duvarini olusturur[14]. CSP, fetus ve yeni
doganlarin %100’ande bulunur, dogum sonrasi gelisimin 3.-6. aylarinda, 6n
yapraklar flizyona ugrar ve CSP kapanir[14, 131]. insanlarin dogum sonrasi
normal gelisiminde 1. ayda %15’inde, 6. ayda %85inde CSP kapanmis
olur[14]. Arkadan 6ne dogru olan bu kapanma, SP’un komsuluk gosterdigi
CC, hipokampus, amigdala gibi limbik yapilarin gelisimi ile olur[130]. SP’un
hi¢ fluzyona ugramamasina cavum vergea denir ve CSP’un en siddetli
formudur. CSP'un o6nidnde, CC’'un genusu; Uzerinde, CC’un gdvdesi;
arkasinda forniksin ©6n kolu; tabaninda CC’un rostrumu ve anterior
commissur ve yanlarda SP’un yapraklari bulunur[132]. ileriki yasamda
CSP’un varhigi CC, hipokampus, forniks gibi yapilarda gelisimsel anomalilere
isaret edebilir[130]. Buna gore CSP, limbik sistem disgenezisi ya da orta hat
gelisim anomalileri igin bir marker olarak dustnulebilir[133]. CSP insidansi
saglikli erigskinlerde %1-%85 arasinda bulunmustur, ancak 6 mm’den kuguk
olan CSP’lar normal anatomik varyant olarak kabul edilmektedir[134].

SP, hipotalamus ve hipokampuse bilgi iletiminde rol alir. Forniks
araciligiyla hipokampuse baglanir. Hipotalamik otonomik sistem vasitasiyla
visseral bilgiyi hipokampus, amigdala ve beyin sapindaki retikiler
formasyona aktarir. Bu nedenle, uyku-uyaniklik siklusu ve emosyonel yanitta
rol oynar[14].

Erigkinlerde CSP varhginin klinik énemi belirsiz olsa da, genis CSP’un
noropsikiyatrik anomalilerin gelisimine katkida bulunabilecegi
dusundlmektedir[17, 134]. Bircok calismada CSP ile sizofreni [134] ve affektif
bozukluklar [135], [136] arasinda iligki gosterilmistir. Bipolar bozuklukta
saglikli kontrollere gbére daha sik bulunmustur[18]. Yeni tani sizofrenide
saglikhlara gore daha sik bulunmustur [17], cocukluk ¢agi baslangicli
sizofrenilerde sikligi daha fazla gosterilmistir[133]. CSP’u; ailedeki sizofreni
oykusuyle iligkili [137], zeka seviyesiyle ters iligkili [138] bulan ¢aligmalar
vardir. Tedaviye direngli sizofreni ile iligkilendirilmistir[139]. Ayrica 3 yildan

uzun slre hastane vyatisi olan sizofreniler, daha az yatisi olanlarla
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karsilagtinldiginda ilk grupta CSP sikhdi daha fazla bulunmustur[135].
Sizofreni tanili hastalar ile saglikli kontrollerin karsilastirildigi bir ¢calismada
CSP boyut ve prevalansi arasinda anlaml fark bulunmamistir[20]. Ayrica
fetal alkol sendromu[140], apert sendromu[141], sotos sendromu[142] gibi
bagka patolojilerle de iligkili bulunmustur.

2.3.2.Korpus Kallosum

Korpus kallosum; intrahemisferik ve interhemisferik bolgeleri birbirine
baglayan, 200-800 milyon arasi akson lifi iceren, beynin en buyuk sinir lifi
yolagidir[143]. 2. ylzyllda Bergamali Galenus, kemiksi yapisindan dolayi
callus isminden esinlenerek bu adi koymustur[144]. Anatomik olarak dnunde
ve ustinde singulat girus, arkasinda ise singulat girusun isthmusu bulunur.
Altinda lateral ventrikiller, SP ve vejetatif merkezler bulunur. insula ile de
komsulugu vardir. Cevresini hipotalamus, hipokampdus, girus singuli, forniks,
amigdala ve mamillar cisimciklerden olusan limbik sistem sarar. Yakin
komsulugundan dolayi, CC’un limbik sistemle dolaylh olarak iligkisi oldugu
dusundlmektedir[145].

CC beyinde, iki hemisferin karsilik gelen homolog alanlari arasinda;
duyusal batinlesme, inhibisyon ve dikkat slrecleri arasinda iletisim kurmakta
pivot rol oynar[146]. CC buyuklugu ol¢ulurken siklikla, kendileri de iclerinde
ayri alt segmentlere ayrilan 3 ana segmentten olusan, orta hat goruntisu
kullanilir. Bu segmentler: 6n (rostrum, genu, 6n gobvde); govde, arka
(isthmus, splenium) seklindedir[147]. Genu, motor fonksiyonlar dizenleyen
on serebral hemisferleri ve prefrontal bdlgeyi; gdévde, motor,
somatosensoriyal ve isitsel kortikal alanlari baglar[148]. Arka segment;
temporal, pariyetal ve oksipital loblari baglar. Splenium; isitsel, gorsel ve dil
suregleri ile birlikte interhemisferik iletisimde yer alir[149]. Prefontal ve
parieto-temporal bolgeleri (assosiasyon merkezi) birbirine baglayan genu ve
spleniumda, kuguk caplh lifler yaygindir, buna karsilik gorsel, isitsel ve
somatosensoriyal alanlari baglayan gdévde ve isthmusta genis c¢apl lifler
bulunur[150, 151].
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CC gelisimi gebeligin 8. haftasinda basglar[152]. CC’'un lifleri; 6nce
rostrum, ardindan govde ve son olarak da splenium yodnunde gelisir.
Govdesi, gebeligin yaklasik 16. haftasinda, splenium ise 20. haftada
belirmeye baslar[102]. CC, dikkat, bellek, dil, zeka gibi primer kognitif
iglemleri destekler[153]. Bu islemlerin sorumlusu olan kortikal alanlar,
cocukluk ve ergenlikte gelistikce, CC ile yeni baglantilar yaparlar. Olasilikla
CC’un erigkinlige kadar  buylmesinin sebebi devam  eden
miyelinizasyondur[154]. insan beyin gelisimi siirecinde, otuzlu vyaslarin
ortalarindan sonra, miyelinizasyonun azalmasina bagll olarak CC
boyutlarinda azalma basglar; bu dogrultuda artan yasla beraber

interhemisferik bilgi islem hizi azalmaya bagslar[155-158].

CC'un hemisferik asimetrinin  gelisiminde ©6nemli rol oynadigi
distunilmektedir. iki ayri goriintiiniin tek goriintii olarak algilanmasinda, tc
boyutlu gorisin saglanmasinda, ogrenilmis goruntuler arasindaki benzerlik
ve farkhliklarin saptanmasinda, hemisferlerde olusan goérintilerin orta hat

fuzyonunda ve ses lokalizasyonunda islev gordugu dusunulmektedir.

CC’un yapisi ile iligkili anormalliklerin; sizofreni, otizm, zeka geriligi, Down
sendromu, dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu ve gelisimsel dil
bozukluklari gibi psikiyatrik ve gelisimsel bozukluklar ile birlikte gorulmesi
dikkat cekmektedir[143]. CC morfolojisindeki anormallikler, bilissel
bozukluklarin patofizyolojisinde rol oynayabilecek interhemisferik baglanti
degisikliklerine yol acabilir[159]. Bipolar bozukluk ve sizofreninin erken
doénemlerinde de CC farkliliklari olabildigi saptandigindan beri, bu yapi igin
yapilan arastirmalar artmistir[160, 161]. Bipolar bozukluk tanili hastalarla
saglkh kontroller karsilastinidiginda, CC boyutlari daha klguk olarak
Olculmustur ve sinyal yogunlugu daha az saptanmigtir; bunun kallosal
miyelinizasyonda azalmaya bagl interhemisferik iletimde azalmadan dolayi
olabilecegi dusunulmustur[23, 162]. Bipolar bozukluk tanili hastalar ile
saglhkh kontrollerin karsilastirildigi bir meta-analizde, CC boyutlar bipolar
bozukluk tanili hastalarda daha kiguk bulunmustur[163]. Bir ¢alismada,

CC’un anteriorunda olan kugilme, isitsel varsani ile iligkili bulunmustur[164].
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Sizofreni ile saglikli kontrollerin karsilastirildigi 23 c¢alismanin incelendigi bir
meta-analizde, CC boyutlari sizofrenide daha kuguk saptanmistir[24]. Ancak,
bu farklihgl saptamayan calismalar da vardir. Sizofreni ve bipolar bozuklugun
saglkh kontroller ile karsilastirildigi bazi c¢alismalarda CC boyutlarinda
anlamli farkhlik saptanmamistir[165, 166].

2.3.3.Forniks

Forniks, limbik sistemin merkezinde yer alir ve talamus, hipokampus,
nukleus accumbensten gelen, emosyonel regulasyon ve odul isleme igin
onemli olan beyin bdlgelerine uzanan yolaklar igerir[167-172]. Hlcre govdesi
hipokampuste bulunan, mamiller cisimde sonlanan yodun akson
demetlerinden olusur ve kontralateral hipokampus ve talamusa projeksiyonda
gorev alir[173]. Hipokampal formasyonu, hipotalamus ve subkortikal beyin
bdlgelerine baglayan major iletim yoludur, ayrica, hipokampdus ile prefrontal
korteks arasinda indirek baglanti saglar[25, 174]. Hipokampus, mamiller
cisim ve singulum ile beraber, yeni ani iglenmesinde gorev alan papez
halkasinin bir elemanidir[175]. Sizofrenide etkilenmis olan; bellek geri
cagirma[l176], isitsel bellek[176], kesitsel bellek sureglerine[10] dahil
olabilir[177].

Forniksin tum bu iglevleri géz 6nune alindiginda forniksle ilgili yapilan
calismalar oldukga azdir. Forniks patolojilerini artmig motor aktiviteyle iligkili
bulan bir ¢alisma vardir[178]. Fornikse basi yapan interventrikiler timoru
olan bir olguda; irritabilite ve hipomanik semptomlar tariflenmigstir[179].
Bipolar bozukluk tanili ergenlerle yapilan bir ¢alismada, fornikste beyaz
maddede bozulma oldugu belirtiimistir[180]. Sizofreni tanih hastalar ve
saglikli kontrollerin karsilastiriidigi bir galismada, forniks hacimleri arasinda
fark bulunmamistir[181]. Psikotik bulgulu hastalar, erken baslangigli sizofreni
tanih hastalar ve saglikli kontrollerin karsilastirildigi bir ¢alismada, forniks
boyutlari; sizofreni tanili hastalarda geniglemis saptanmis, psikotik bulgulu
hastalar ve saglikli kontroller arasinda fark saptanmamistir[25]. Sizofrenide;
hipokampal hacim, ortalama forniks diflzivitesiyle iligkili bulunmustur, bu

sonug¢ aralarindaki dnemli yapisal iligkiyi gostermektedir[182]. Sizofreni tanil
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hastalarda, forniksteki fiber sayisi hastalikla iligkili bulunmamistir, ancak,
sizofreni tanil erkek hastalarda forniks fiber dansisitesi artmig

saptanmistir[183].
2.3.4.Adezyo intertalamica(Al)

Adezyo intertalamica (Al), massa intermedia olarak da adlandirilir; 3.
ventrikil boyunca her iki talamusun medial sinirlarini birbirine baglayan, glial
hicrelerden olusan, genellikle gebeligin 13.-14. haftalarinda flizyona
ugrayan, bir orta hat yapisidir[184]. Bu yapi, hayvanlarda bircok onemli
nukleus ve interhemisferik baglanti icerir ve memelilerde iyi gelismistir[185].
insanlarda hayvanlara gére daha kiiclktir ve nukleus rhomboideusun bir
kismini icerir[186]. Talamusun Al'yi barindiran orta hat cekirdegi, amigdala
ile efferent baglantilar yapar ve ayrica bazal ganglionlardan dopamin
salgilanmasini regiile eder[187]. Ai'nin insanlarda islevi hala net degildir
ancak, hayvan deneylerinde, AP'nin bazal ganglionlardan dopamin
salinmasinin regulasyonuna ve nigrostriatal dopaminerjik yolaklarin
resiprokal reglilasyonuna dahil olabilecegi gosterilmistir[187, 188]. Al'dan
limbik bolgere giden efferent liflerin, sosyal ve duygusal regulasyonla iliskili
oldugu disiinilmektedir[189]. Ayrica, primatlarda Ai’dan motor ve prefrontal
neokortikal alanlara olan baglantilar bulunmustur[190]. Onden arkaya boyutu
yaklasik 1 cm’dir[191]. Yas ilerledik¢e, 6zellikle 30 yasindan sonra boyu
kisalmaya baslar, hatta yasl kisilerde tamamen yok olabilir ve erkeklerde
kadinlara gore daha kisadir[184, 192-194].

Postmortem galismalarda insanlarin yaklagik %15-25'inde Al'nin olmadig
(absent adezyo intertalamica) gdsteriimistir[195]. AAi oranini, erkeklerde
kadinlara gore fazla oldugunu saptayan galismalar vardir[192, 195]. Al erken
gestasyonel dénemde gelistiginden, AAl'y1 erken ndrogelisimsel sorunlarin
sonucu olarak degerlendirenler vardir[184]. Sizofreni hastalarinda, AAI ile
disiik amigdala hacmi iliskili bulunmusken, saghkli kontrollerde AAI ile
amigdala hacmi arasinda iliski saptanmamistir[21]. AAI orani psikoz ve
duygudurum bozukluklarinda saglikli  kontrollere gére daha fazla

bulunmustur[185, 196]. Kronik sizofreni tanili hastalarin saglikli kontrollerle
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kargilastirildigi bir calismada, sizofreni tanili hastalarda Al boyutlari daha
kiicik ve AAI orani daha fazla bulunmustur[197]. Al atrofisi ile negatif
semptomlar arasinda iliski bulan galismalar vardir[197]. Ancak klinik bulguyla
Al arasinda iliski saptamayan calismalar da vardir[26]. Saglikli kontrollerle
bipolar bozukluk tanili hastalarin karsilastirildigi bir galismada, Al uzunluklari
bipolar bozuklukta daha kisa saptanmistir[19]. Sizofreni hastalar ile saghkli
kontroller AAI orani acgisindan karsilastirildiginda anlamli fark bulunmayan
calismalar da vardir[198]. Sizofreni igin konkordant, diskordant ve saglikli
gruplarin oldugu monozigotik ikiz ¢alismasinda gruplar arasinda AAI orani

acisindan fark bulunmamistir[199].
2.3.5.Septum Pellucidum, Korpus Kallosum ve Forniksin iligkisi

Embriyolojik olarak, beyin orta hat yapilarindan CC, SP, forniks ve
hipokampal formasyon birbirleriyle iligki igerisinde gelismektedir. CC ve
SP’da anatomik farkhliklar bulunan kisilerde, komsu yapilarda da embriyolojik
gelisim bozukluklarin olabilecegi dugsunulmektedir ve bu kigilerde noéronal
devrelerle ilgili oldugu bilinen subkortikal limbik yapilarin gelismesinde de
anormalliklerin  oldugu gosterilmistir[13-15]. Limbik sistemde; parietal,
temporal ve oksipital loblardan gelen duyusal bilgiler temporal lob etrafinda
CC Uzerinden gecerek singulat girusta toplanir. HipokampuUstun ¢iktilari
alveusta baslar, forniksten geger, CC’un spleniumu 6nunde birlesir ve SP’un
onunden gecer, foramen monro seviyesinde fornikse geri doner ve komissura
anterior seviyesinde septal nukleus ve mamillar cisim Uzerinde dagilir ve
singulat girusta sonlanir[200]. Goruldigu Uzere bu yapilar limbik sistemle ile
yakindan iligkilidir ve limbik sistemdeki bozukluklar psikiyatrik hastaliklarin

etiyolojisinde yer almaktadir[16].

24



lILGEREG ve YONTEM

Calisma icin oncelikle, Manisa Celal Bayar Universitesi Hastanesi
Bashekimligi'nden retrospektif calisma yapilabilmesi amaciyla hastalarin
verilerinin elde edilmesi icin izin ve Manisa Celal Bayar Universitesi Klinik

Aragtirmalar Etik Kurulu’ndan etik onay alinmistir.
3.1.Hastalar

Aragtirmanin orneklem grubunu; 2012 yili Nisan ayi ile 2017 yih Aralik
ay! tarihleri arasinda Manisa Celal Bayar Universitesi Hastanesi Psikiyatri
Klinigi'nde yatarak tedavi gérmuis olan ve DSM-IV’e gére bipolar | bozukluk
ve sizofreni tanisi almis olan hastalar olusturmustur. Belirtilen tarihlerde
yatarak tedavi gérmus olan hastalarin dosyalar taranmis ve klinik izlem
sonucunda sizofreni ve bipolar bozukluk tanisi almis olan hastalar
belirlenmistir. Belirlenen hastalarin yas, cinsiyet, meslek, egitim durumlari,
maddi durumlari, 6z ve soy gecmiglerinde psikiyatrik hastalik oOykusu,
hastaligin baslangi¢c yasi, hastaneye yatis sayisi, kullandigi ilaglar, ek
bedensel hastalik gibi sosyodemografik ve klinik veriler hastalarin yatis
dosyalarindan taranarak saptanmistir. Arastirmaya dahil olma kriterleri: 18—
65 yas araliginda olmak; yatigi sirasinda yapilan klinik gdézlem sonucunda
DSM-IV’e goére bipolar | bozukluk ya da sizofreni tanisi almis olmak ve beyin
MR goéruntilenmesinin olmasi olarak belirlenmistir. Diglama kriterleri ise:
nikotin bagimhhgi, sizofreni ve bipolar | bozukluk digsinda DSM-IV’e gore
bagka bir Eksen | psikiyatrik bozukluk tanisinin varhgi, mental retardasyon
varhgi, ek norolojik tani varhgi olarak belirlenmistir.

3.2.MR Goruntilleme ve Boyut Hesaplama

MRG incelemeleri 1.5 Tesla MRG cihaziyla (Signa General Electrics,

Milwakuee, Wisconsin USA) yapilmistir. Tarama protokoll sagital dizlemde
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spin eko T1 agirlikh goruntuler (TR 650 ms, TE 14 ms, uyar sayisi 1, kesit
kalinligi 5 mm ve kesit araligi 1 mm) ve koronal duzlemde hizli spin eko T2
agirhikh (TR 3800 ms, TE 90 ms, kesit kalinhdr 5 mm ve kesit araligi 1 mm)
goruantiler kullaniimigtir. Sagittal kesitte korpus kallosumun ve forniksin
gorundugu tam ortadan gecgen kesit referans noktasi olarak kullaniimistir. Bu
kesitlerde korpus kallosum ve forniksin alanlari serbest el teknigi ile dlguimus
ve orta hat alani bulunmustur. Ayrica goruldukleri her bir kesitte korpus
kallosumun ve forniksin alanlari serbest el teknigi ile tek tek olgllerek elde
edilen sonuglar toplanmis ile volim hesaplanmasi yapilimistir. Koronal
goruntilerde kavum septum pellucidum degerlendiriimesinde intakt
gérinime grade 0 denerek artan acikhga goére 5 evrede (Grade O: yok,
Grade 1: kuskulu, Grade 2: hafif, Grade 3: orta, Grade 4: siddetli)
siniflandinimigtir. Buna gore grade 0: butun kesitlerde intakt SP izlenir; grade
1: belirsiz CSP; grade 2: septumun kalinligindan daha genis olmayan CSP;
grade 3: septumun kalinligindan daha genis olan, ancak ventrikiler hacmin
yarisindan daha az yer kaplayan CSP; grade 4: ventrikiler hacmin
yarisindan fazla yer kaplayan CSP seklinde siniflandiriimistir[201]. Koronal
kesitlerde CSP transvers ¢api ve uzunlugu olgulmustur. Koronal kesitte kag
kesit devam ettigi verilerde kullanilmigtir.  Koronal kesitlerde adezyo

intertalamicanin varhigina bakilmistir.
3.3.istatistiksel Analiz

Arastirma istatistikleri bipolar | bozukluk ve sizofreni olmak Uzere iki
grubun karsilastirimasi Uzerine kurulmustur. Bu c¢ergevede kategorik
degiskenler icin Ki-Kare Testi, sUrekli degiskenler icin ise t-Testi
uygulanmigtir. Bipolar | bozuklugu olan hastalar da kendi iclerinde psikotik
bulgulu olanlar ve psikotik bulgulu olmayanlar seklinde alt gruplara ayrilarak
birbiri icinde ve sizofreni grubu ile kargilastiriimaya tabi tutulmustur. Sayisal
degiskenlerin ortalamalarinin dagilimlari Levene Testiyle kontrol edilmistir. iki
sayisal (sUrekli) degiskenin karsilastirimasinda Pearson Korelasyon Testi
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kullanilmistir. istatistiksel degerlendirmede istatistiksel anlamlilik igin p<0.05
kabul edilmigtir. Arastirmanin istatistikleri Statistical Program for Social

Sciences version 20.0 (SPSS v20) ile yapilmistir.
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IV.BULGULAR

Arastirma igin 131 bipolar bozukluk hastasinin ve 104 sizofreni hastasinin
dosyasi incelenmigtir. Bunlarin incelenmesi sonucunda 19 bipolar bozukluk
hastasi ve 17 sizofreni hastasi; madde bagimliligi bulunmasi, 65 yasindan
buyuk olmalari, norolojik hastaliga sahip olmalari gibi nedenlerle diglanmigtir.
Arastirma, dahil edilme Olgutlerini kargilayan 112 bipolar bozukluk tanili, 87

sizofreni tanili; toplam 199 hastanin verileri ile yaratalmustar.
4.1.Tanimlayici Bulgular
4.1.1.Sosyodemografik Ozellikler

Arastirmaya alinan sizofreni grubunun yas ortalamasi 35.39+11.75,
bipolar bozukluk grubunun yas ortalamasi 36.49+12.24 olarak tespit
edilmistir. Gruplarin yas olarak eslestikleri gdzlenmistir (t=0.640 p=0.523).

Sizofreni grubunun 46’si (%52.9) erkek, 471'i (%47.1) kadin, bipolar
bozukluk grubunun 53U (%47.3) erkek, 59'u (%52.7’si) kadin idi ve Ki-Kare
Testi ile karsilastinildiginda gruplar arasinda fark saptanmamistir (x2=0.604,
p=0.437).

Gruplar medeni hal agisindan karsilastirildiklarinda, sizofreni grubunun
27’sinin (%31) evli, 11’inin (%12.6) bosanmis, 49’unun ise (%56.3) hig
evlenmemis oldugu; bipolar bozukluk grubunun 53’Unin (%47.3) evli, 17’sinin
(%15.2) boganmig, 42’sinin ise (%37.5) hi¢ evlenmemis oldugu gdzlenmistir.
Veriler Ki-Kare Testi ile kargilastirildiklarinda anlaml fark saptanmigtir ve
bipolar bozukluk grubunun daha vyuksek evlilik oranina sahip oldugu
gOzlenmigtir (x2=7.248, p=0.027).

Gruplarin egitimleri degerlendirildigine, sizofreni grubunun 1’inin (%1.1)
okuma yazmasi yok iken, 3’Unun (%3.4) okuma yazmasi bulunmaktadir, 20’si
(%23) ilkokul, 24’0 (%27.6) ortaokul, 25’i (%28.7) lise, 14’0 (%16.1) Universite

mezunu idi. Bipolar bozukluk grubunun 1’inin (%0.9) okuma yazmasi yoktu,
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3’Uunun (%2.7) okuma yazmasi vardi, 29'u (%26.1) ilkokul, 14’4 (%12.6)
ortaokul, 43’4 (%38.7) lise, 21'i (%18.9) Universite mezunu idi. Gruplar egitim
durumu acisindan Ki-Kare Testi ile karsilastiriidiginda anlamh farkhlik

saptanmamistir (x2=7.653, p=0.176).

Sizofreni grubunun meslek dagilimlarina bakildiginda 52’si (%59.8) issiz,
7’si (%8) is¢i, 6’s1 (%6.9) memur, 2’si (%2.3) esnaf, 9'u (%10.3) édrenci, 2’si
(%2.3) serbest galisan, 6’si (%6.9) emekli, 1’i (%1.1) ciftgi, 2'si (%2.3)
siniflandinimamis grupta idi. Bipolar bozukluk grubunun meslek gruplarina
bakildiginda 40’1 (%35.7) issiz, 13’0 (%11.6) isci, 12’si (%10.7) memur, 17’si
(%15.2) 6grenci, 15’1 (%13.4) serbest galisan, 12’si (%10.7) emekli, 1’i
(%0.9) ciftci, 2'si (%1.8) siniflandiriimamig grupta idi. Gruplarin g¢alisma
durumlari kargilastinldiginda anlamli fark saptandi ve igsizlik oraninin

sizofreni grubunda daha fazla oldugu gézlenmistir (x2=18.926, p=0.015).

Gruplar ekonomik durum agisindan incelendiklerinde; sizofreni grubunun,
31’1 (%35.6) kotu, 48’ (%55.2) orta, 8’1 (%9.2) iyi maddi duruma sahip;
bipolar bozukluk grubunun, 20’si (%17.9) koétu, 74’0 (%66.1) orta, 18’
(%16.1) iyi maddi duruma sahip idi. Iki grup Ki-Kare Testi ile
karsilastirildiklarinda anlamli fark saptanmistir ve sizofreni grubunun daha

dUsuk maddi duruma sahip oldugu goézlenmistir (x2=8.757, p=0.013).

Gruplar yasadiklari yere gore karsilastirildiklarinda; sizofreni grubunun,
4’0 (%4.6) koyde, 42’si (%48.3) ilgede, 41’i (%47.1) kentte; bipolar bozukluk
grubunun, 3’0 (%2.7) kdyde, 50’si (%44.6) ilgede, 59u (%52.7) kentte
yasiyor oldugu gorulmustir ve yasadiklari yer acisindan Ki-Kare testi ile
kargilastirildiginda  yasadiklari yerler arasinda anlamli  farklhlk

saptanmamistir (x2=0.953, p=0.621).

Hastalarin ailelerinde psikiyatrik hastalik dykisu arastirildiginda sizofreni
grubunun 14’Gndn (%16.1); bipolar bozukluk grubunun 33’Unin (%29.5)
ailesinde psikiyatrik hastalik dykisiinin oldugu saptanmistir. iki grup bu
acidan Ki-Kare testi ile karsilastinldiginda anlamh fark saptanmistir ve
bipolar bozukluk grubunun ailede psikiyatrik hastalik dyklsine daha fazla

sahip oldugu saptanmistir (x2=4.854, p=0.028).
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Aragtirmaya alinan

sizofreni ve Dbipolar

sosyodemografik 6zellikleri Tablo 1'de 6zetlenmistir.

bozukluk

gruplarinin

Tablo 1: Arastirmaya alinan SCH ve BPB gruplarinin sosyodemografik

ozelliklere gore dagilimi

SCH BPB
Degisken n:87 n:112
Sayi % Say1 % istatistik
Sayi
Yas (ort. £ ss) 35.39+11.75 36.49+12.24  t=0.640
p=0.523
. . Erkek 46 52.9 53 47.3  x2=0.604
Cinsiyet Kadin 41 471 59 527  p=0.437
. Bekar 49 56.3 42 37.5
Medeni Durum Evli 27 310 53 473 x2=7.248
Bosanmis 11 12.6 17 152  p=0.027*
Okur-Yazar degil 1 11 1 0.9
Okur-Yazar 3 34 3 2.7
ilkokul 20 230 29 261 x2=7.653
Cugn = . Ortaokul 24 27.6 14 12.6 p=0.176
Egitim Diizeyi Lise 25 287 43 387
Universite 14 161 21 189
Calismiyor 52 59.8 40 35.7
Isci 7 8.0 13 116
Memur 6 6.9 12 10.7
Esnaf 2 2.3 0 0.0
Meslek Ogrenci 9 103 17 152 x2=18.926
Serbest 2 2.3 15 134  p=0.015*
Emekli 6 6.9 12 10.7
Ciftci 1 1.1 1 0.9
Diger 2 2.3 2 1.8
Maddi Durum Kot 31 356 20 17.9
Orta 48 55.2 74 66.1  x2=8.757
lyi 8 9.2 18 161 p=0.013*
Yasadig: Yer Koy/Kasaba 4 4.6 3 2.7
ilce 42 483 50 44.6 x2=0.953
Kent 41 471 59 527 p=0.621
Ailede Psikiyatrik Yok 73 839 79 705 x2=4.8534
Hastalik 6ykﬁsii Var 14 16.1 33 29.5 p=0.028*

SCH-=sizofreni, BPB=bipolar bozukluk, ort=ortalama, ss=standart sapma,*=p<0.05
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4.1.2.Hastalarin Klinik Ozellikleri ile ilgili Bulgular

Sizofreni grubunda hastalik suresi 11.28+9.49 yil, hastaligin baslangic
yasl 24.43+8.79, hastalarin hastaneye ilk yatis yasi 28.95+10.33, hastalarin
hastaneye yatis sayisi 2.86+£3.46 idi. Bipolar bozukluk grubunda hastalik
suresi 11.45£10.63 yil, hastaligin baglangi¢ yasi 25.08+10.09, hastalarin
hastaneye ilk yatis yasi 30.02+11.42, hastalarin hastaneye yatis sayisi
2.72+3.20 idi. Bipolar bozukluk grubunda epizod sayisi 4.40+2.57 olarak

bulunmustur.

Gruplar arasinda hastalik suresi (t=-118, p=0.907); hastaligin baslangi¢
yas! (t=-480, p=0.632); hastalarin hastaneye ilk yatis yasi (t=-679, p=0.498);
hastaneye yatis sayisi (t=292, p=0.770) Oozellikleri acisindan t Testi ile

kargilastirildiginda anlamli  farklihk saptanmamistir. Hastalarin  klinik
Ozellikleri ile ilgili bulgular Tablo 2’de verilmistir.
Tablo 2: Hastalarin klinik 6zellikleri ile ilgili bulgular
SCH BP istatistiksel
n:87 n:112 Degerlendirme
Ortalama SS Ortalama SS t Testi
Hastalik Suresi 11.28 9.49 11.45 10.63 t=-0.118
(yih) p=0.907
Hastaligin 24.43 8.79 25.08 10.09 t=-0.480
Baslangi¢ Yasi p=0.632
Hastaneye ilk 28.95 10.33 30.02 11.42 t=-0.679
Yatis Yasi p=0.498
Hastaneye Yatis 2.86 3.46 2.72 3.20 t=0.292
Sayisi p=0.770
SCH=sizofreni, BPB=bipolar bozukluk, ss.=standart sapma
Tedavide EKT 0&ykusu; sizofreni grubunun 6’sinda (%6.9); bipolar

bozukluk grubunun 13’Gnde (%11.6) vardi. iki grup Ki-Kare Testi ile
karsilastinldiklarinda EKT &ykusu agisindan anlamh fark saptanmamigtir
(x2=1.258, p=0.262). Gruplardaki EKT tedavisi ile ilgili 6zellikler Tablo 3’te

verilmigtir.
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Tablo 3: Hastalarin EKT tedavisi ile ilgili 6zellikleri

SCH BP istatiksel
n:87 n:112 Degerlendirme
.. EKT . n % n % Ki-Kare Testi
Oykusi
Var 6 6.9 13 11.6 ¥x2=1.258
Yok 79 93.1 99 88.4 p=0.262

SCH=sizofreni, BPB=bipolar bozukluk, EKT=elektro konvililsif tedavi

4.2 Manyetik Rezonans Gériintiileme ile ilgili Bulgular
4.2.1.Cavum Septum Pellucidum Boyutlarinin Degerlendirilmesi

Hasta gruplari CSP varligina gore incelendiginde; sizofreni grubunda 68
(%78.1) hastada, bipolar bozukluk grubunda 67 (%50.9) hastada herhangi bir
boyutta CSP oldugu saptandi. Hastalarda CSP varliginin degerlendirmesi
Tablo 4’te gosterilmigtir.

Tablo4: Calismaya alinan hastalarda CSP varhiginin degerlendirmesi

SCH BPB
n:87 n:112
n % n %
CSP 19 21.8 55 49.1
Yok
CSP Var 68 78.1 67 50.9

SCH=sizofreni, BPB=bipolar bozukluk, CSP=cavum septum pellucidum

Hastalarda grade dagilimi; sizofreni grubunda 19 hastada (%21.8) grade
0, 8 hastada (%9.2) grade 1, 41 hastada (%47.1) grade 2, 15 (%17.3)
hastada grade 3, 4 hastada (%4.6) grade 4; bipolar bozukluk grubunda 55
hastada (%49.1) grade 0, 5 hastada (%4.5) grade 1, 34 hastada (%30.3)
grade 2, 16 hastada (%14.3) grade 3, 2 hastada (%1.8) grade 4 seklinde
bulunmustur. Hastaliklarda CSP grade degerleri ile ilgili veriler Tablo 5’te

verilmigtir.
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Tablo 5: Caligmaya alinan hastalarin gruplara gore CSP grade verileri

SCH BPB Tim Hastalar
n:87 n:112 n:199
n % n % n %

Grade 0 19 21.8 55 49.1 74 37.2
Grade 1 8 9.2 5 4.5 13 6.5
Grade 2 41 47.1 34 30.3 75 37.7
Grade 3 15 17.3 16 14.3 31 15.6
Grade 4 4 4.6 2 1.8 6 3.0

SCH=gizofreni, BPB=bipolar bozukluk

Sizofreni grubunda CSP geniglik ortalamasi 1.90+£1.97 mm, CSP uzunluk
ortalamasi 4.09+3.73 mm, CSP grade ortalamasi 1.76+1.16 olarak saptandi.
Bipolar bozukluk grubunda CSP geniglik ortalamasi 1.07£1.38 mm, CSP
uzunluk ortalamasi 2.85+3.66 mm, CSP grade ortalamasi 1.15£1.23 olarak
saptandi. iki grup CSP boyutlari agisindan bagimsiz gruplarda t testi ile
karsilastirildiginda CSP geniglik ortalamasi (t=3.484, p=0.001), CSP uzunluk
ortalamasi (t=2.337, p=0.020), CSP grade ortalamasi (t=3.570, p=0.000)
degiskenleri agisindan iki hastalik arasinda anlamli fark saptanmistir. Buna
gore, sizofreni grubunda bipolar bozukluk grubuna gére; CSP genislik,
uzunluk, grade ortalamalari daha yuksek idi. CSP boyutlarinin hastalik

gruplarina goére degerlendirmesi Tablo 6’da gdosterilmistir.
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Tablo 6: CSP boyutlarinin galigmaya alinan SCH ve BPB gruplarina gore

degerlendirmesi

SCH BP istatistiksel
n:87 n:112 Degerlendirme

CSP Ortalama SS Ortalama Ss t Testi

Genislik(mm) 1.90 1.97 1.07 1.38 t=3.484
p=0.001*

Uzunluk(mm) 4.09 3.73 2.85 3.66 t=2.337
p=0.020*

Grade 1.76 1.16 1.15 1.23 t=3.570
p=0.000*

SCH-=sizofreni, BPB=bipolar bozukluk, CSP=cavum septum pellucidum, ss=standart sapma

*=p<0.05, mm=milimetre

Bipolar bozukluk grubu; kendi icinde psikotik bulgulu olup olmamasina
gore incelendiginde alt gruplar: 79 hasta psikotik bulgusu olmayan, 33 hasta
psikotik bulgusu olan seklindeydi. Bu iki alt grubun CSP boyutlari
incelenmigtir ve iki alt grup birbiriyle karsilastirlmistir. Psikotik bulgulu
olmayan bipolar bozukluk alt grubunun; CSP genislik ortalamasi 0.95+1.38
mm, CSP uzunluk ortalamasi 2.48+3.67 mm, grade degeri 1.01+£1.18 idi.
Psikotik bulgulu olan bipolar bozukluk alt grubunun CSP geniglik ortalamasi;
1.43+1.36 mm, CSP uzunluk ortalamasi 3.90+3.53 mm, grade ortalamasi
1.54+1.27 idi. Iki grup birbirleri badimsiz gruplarda t Testi ile
kargilastirildiginda; CSP genislik (t=-1.699, P=0.092) ve CSP uzunluk (t=-
1.878, p=0.063) ortalamalari arasinda anlaml fark saptanmamistir, CSP
grade ortalamasinda (t=-2.108, p=0.037) anlamh fark saptanmigtir. Buna
gore psikotik bulgulu olan bipolar bozukluk alt grubunun grade ortalamasi,
psikotik bulgulu olmayan bipolar bozukluk alt grubuna gére daha buyuk
bulundu. CSP boyut ortalamalarinin psikotik bulgulu olan bipolar bozukluk alt
grubu ve psikotik bulgulu olmayan bipolar bozukluk alt grubunda

degerlendirmesi Tablo 7’de gdsterilmistir.
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Tablo 7: CSP boyutlarinin psikotik bulgulu olan BPB ve psikotik bulgulu

olmayan BPB alt gruplarina gore degerlendirmesi

Psikotik Bulgulu Psikotik Bulgulu istatistiksel
Olmayan BPB Olan Degerlendirme
n:77 BPB
n:33
CSP Ortalama SS Ortalama Ss t Testi
Genislik(mm) 0.95 1.38 1.43 1.36 t=-1.699
p=0.092
Uzunluk(mm) 2.48 3.67 3.90 3.53 t=-1.878
p=0.063
Grade 1.01 1.18 1.54 1.27 t=-2.108
p=0.037*

BPB=bipolar bozukluk, CSP=cavum septum pellucidum, ss=standart sapma, *=p<0.05,

mm=milimetre

Bipolar bozukluk psikotik bulgulu olan ve olmayan seklinde alt gruplara
ayrildiktan sonra sizofreni grubu ile ANOVA Testi ile karsilastirilarak CSP
boyutlari arasindaki farklara bakilmistir. Buna goére sizofreni ile psikotik
bulgulu olmayan bipolar bozukluk alt grubu arasinda; CSP genislik (p=0.001),
CSP uzunluk (p=0.019) ve CSP grade (p=0.000) ortalamalari acgisindan
anlamli fark saptanmistir. Sizofreni ile psikotik bulgulu bipolar bozukluk alt
grubu karsilastirildiginda; CSP geniglik (p=0.363), CSP uzunluk (p=0.969),
CSP grade (p=0.647) ortalamalari acisindan anlamh fark bulunmamistir.
Buna gore sizofreni hastalari psikotik bulgulu olmayan bipolar bozukluk ile
kargilastirildiginda; sizofreni hastalarinda CPS geniglik, uzunluk, grade
ortalamalari daha buyuk bulunmustur. CSP boyutlarinin sizofreni ve bipolar

bozukluk alt gruplarinda karsilastiriilmasi Tablo 8’de gosterilmistir.
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Tablo 8: SCH ile BPB alt gruplarinda CSP boyutlarinin karsilastiriimasi

Degisken Tani Tani istatistiksel
Degerlendirme
CSP Genisligi SCH Psikotik bulgulu p=0.001*
Ortalamasi olmayan BPB
Psikotik bulgulu olan p=0.363
BPB
CSP Uzunlugu SCH Psikotik bulgulu p=0.019*
Ortalamasi olmayan BPB
Psikotik bulgulu olan p=0.969
BPB
CSP Grade SCH Psikotik bulgulu p=0.000*
Ortalamasi olmayan BPB
Psikotik bulgulu olan p=0.647
BPB

SCH-=sizofreni, BPB=bipolar bozukluk, CSP=cavum septum pellucidum, *=p<0.05

4.2.2 . Korpus Kallosum Boyutlarinin Degerlendirilmesi

Sizofreni grubunda CC kesit alanlar toplamlarinin  ortalamasi
1703.15+401.35 mm? olarak, CC orta kesit alan ortalamasi 607.35+91.86
mm? olarak saptanmistir. Bipolar bozukluk grubunda ise; CC kesit alanlari
toplamlarinin ortalamasi 1696.38+370.62 mm? olarak, CC orta kesit alan
ortalamasi 611.66+100.78 mm?2 olarak saptanmistir. iki grup CC boyutlari
agisindan bagimsiz gruplarda t Testi ile karsilastiriidiginda; CC kesit alanlari
toplami ortalamasi (t=0.123, p=0.902) ve CC orta kesit alani ortalamasi (t=-
0.311, p=0.726) degiskenleri agisindan anlamh fark saptanmamigtir. CC
boyutlarinin  hastalik gruplarina goére degerlendirmesi Tablo 9'da

gOsterilmigtir.
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Tablo 9: CC boyutlarinin galismaya alinan hastalik gruplarina gore

degerlendirmesi

SCH BP istatistiksel
n:87 n:112 Degerlendirme
CcC Ortalama SS Ortalama SS t Testi
Kesit Alan 1703.15 401.35 1696.38 370.62 t=0.123
Toplamlar (mm?) p=0.902
Orta Kesit Alani 607.35 91.86 611.66 100.78 t=-0.311
(mm?) p=0.726

SCHs=gizofreni, BPB=bipolar bozukluk, CC=korpus Kkallosum ss=standart sapma,

mm?2=milimetre kare

Bipolar bozukluk grubu icinde psikotik bulgulu olup olmamasina gore alt
gruplarin CC boyutlari incelenmistir ve karsilastirnimistir. Psikotik bulgulu
olmayan bipolar bozukluk alt grubunun; CC kesit alanlar toplamlarinin
ortalamasi 1685.51+£379.48 mm?, CC orta kesit alan ortalamasi
605.74+104.00 mm? idi. Psikotik bulgulu olan bipolar bozukluk alt grubunun;
CC kesit alanlari toplamlarinin ortalamasi 1703.02+341.06 mm?, CC orta
kesit alan ortalamasi 622.71+90.06 mm?2 idi. iki alt grup CC boyutlari
agisindan bagimsiz gruplarda t Testi ile karsilastiriidiginda; CC kesit alanlari
toplami ortalamasi (t=-0.228, p=0.820) ve CC orta kesit alani ortalamasi (t=-
0.815, p=0.417) degiskenleri acisindan anlamh fark saptanmamigtir. CC
boyutlarinin psikotik bulgulu olan bipolar bozukluk alt grubu ve psikotik
bulgulu olmayan bipolar bozukluk alt grubunda degerlendirmesi Tablo 10’da

gOsterilmigtir.
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Tablo 10: CC boyutlarinin BPB alt gruplarina goére degerlendirmesi

Psikotik Bulgulu Psikotik Bulgulu istatistiksel
Olmayan BPB Olan Degerlendirme
n:79 BPB
n:33
CcC Ortalama SS Ortalama Ss t Testi
Kesit Alanlari 1685.51 379.48 | 1703.02 | 341.06 t=-0.228
Toplami p=0.820
Ortalamasi (mm?)
Orta Kesit Alani 605.74 104.00 622.71 90.06 t=-0.815
Ortalamasi(mm?) p=0.417
SCH=gizofreni, BPB=bipolar bozukluk, CC=korpus kallosum, ss=standart sapma,

mm2=milimetre kare

Bipolar bozukluk psikotik bulgulu olan ve olmayan seklinde alt gruplara
ayrildiktan sonra sizofreni grubu ile ANOVA Testi ile karsilastirilarak CC
boyutlari arasindaki farklara bakilmistir. Buna goére sizofreni ile psikotik
bulgulu olmayan bipolar bozukluk arasinda; CC kesit alanlari toplami
(p=0.989) ve CC orta kesit alani fark

saptanmamistir. Sizofreni ile psikotik bulgulu bipolar bozukluk arasinda; CC

(p=1.000) agisindan anlamli

kesit alanlar toplami ortalamasi (p=0.999) ve CC orta kesit alani ortalamasi
(p=0.689) degiskenleri agisindan anlaml fark bulunmamigtir. CC boyutlarinin
sizofreni ile bipolar bozukluk alt gruplar arasinda karsilastirilmasi Tablo

11°de gosterilmigtir.
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Tablo 11: SCH ile BPB alt gruplar arasinda CC boyutlarinin

karsilastiriimasi

Degisken Tani Tani istatistiksel

Degerlendirme

CC Kesit SCH Psikotik bulgulu olmayan p=0.989
Alanlari Toplami BPB

Ortalamas: Psikotik bulgulu olan BPB p=0.999

CC Orta Kesit SCH Psikotik bulgulu olmayan p=1.000
Alani BPB

Ortalamasi Psikotik bulgulu olan BPB p=0.689

SCH-=sizofreni, BPB=bipolar bozukluk, CC=korpus kallosum

4.2.3.Forniks Boyutlarinin Degerlendirilmesi

Sizofreni grubunda; forniks kesit alani ortalamasi

171.32+51.55 mm? olarak; forniks orta kesit alan ortalamasi 67.68+21.11

toplamlarinin

mm? olarak saptanmistir. Bipolar bozukluk grubunda ise; forniks kesit alani
toplamlarinin ortalamasi 175.68+65.78 mm? olarak forniks orta kesit alan
ortalamasi 69.51+28.36 mm? olarak saptanmistir. iki grup forniks boyutlari
acgisindan bagimsiz gruplarda t Testi ile karsilastirildiginda; forniks kesit

alanlari toplami ortalamasi (t=-0.509, p=0.611) ve forniks orta kesit alani

ortalamasi (t=-0.502, p=0.616) degiskenleri acgisindan anlamh fark
saptanmamistir. Forniks  boyutlarinin hastallk  gruplarina  gore
degerlendirmesi Tablo 12’de gdsterilmistir.
Tablo 12: Forniks boyutlarinin galigmaya alinan SCH ve BPB
gruplarinda degerlendirmesi
SCH BP istatistiksel
n:87 n:112 Degerlendirme
Forniks Ortalama SS Ortalama SS t Testi
Kesit Alanlari 171.32 51.55 1696.38 370.62 t=-0.509
Toplami (mm?) p=0.611
Orta Kesit Alani 67.68 21.11 175.68 65.78 t=-0.502
(mm?) p=0.616

SCH=gizofreni, BPB=bipolar bozukluk, mm?=milimetre kare, ss=standart sapma
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Bipolar bozukluk grubu iginde psikotik bulgulu olup olmamasina gore alt
gruplarin forniks boyutlari incelenmistir ve karsilastiriimistir. Psikotik bulgulu
olmayan bipolar bozukluk alt grubunun; forniks kesit alanlari toplamlarinin
ortalamasi 179.51+68.19 mm?, forniks orta kesit alan ortalamasi 68.83+27.39
mm? idi. Psikotik bulgulu olan bipolar bozukluk alt grubunun; forniks kesit
alanlari toplamlarinin ortalamasi 170.27+60.60 mm?, forniks orta kesit alan
ortalamasi 70.53+31.27 mm?2 idi. iki alt grup forniks boyutlari agisindan
badimsiz gruplarda t Testi ile karsilastirildiginda; forniks kesit alanlari toplami
ortalamasi (t=0.672, p=0.503) ve forniks orta kesit alani ortalamasi (t=0.362,
p=0.776) dediskenleri acgisindan anlamli fark saptanmamigtir. Forniks
boyutlarinin psikotik bulgulu olan bipolar bozukluk alt grubu ve psikotik
bulgulu olmayan bipolar bozukluk alt grubunda degerlendirmesi Tablo 13’te
gOsterilmisgtir.

Tablo13: Forniks boyutlarinin psikotik bulgulu olan BPB ve psikotik

bulgulu olmayan BPB alt gruplarina gore degerlendirmesi

Psikotik Bulgulu Psikotik Bulgulu istatistiksel
Olmayan BPB Olan Degerlendirme
n:79 BPB
n:33
Forniks Ortalama SS Ortalama SS t Testi
Kesit Alanlarn 179.51 68.19 170.27 60.60 t=0.672
Toplami p=0.503
Ortalamasi (mm?)
Orta Kesit Alani 68.83 27.39 70.53 31.27 t=0.362
Ortalamasi (mm?) p=0.776

SCH-=sizofreni, BPB=bipolar bozukluk, ss=standart sapma, mm>?=milimetre kare

Bipolar bozukluk psikotik bulgulu olan ve olmayan seklinde alt gruplara
ayrildiktan sonra sizofreni grubu ile ANOVA Testi ile karsilastirilarak CC
boyutlari arasindaki farklara bakiimistir. Buna goére sizofreni ile psikotik
bulgulu olmayan bipolar bozukluk arasinda; forniks kesit alanlari toplami
ortalamasi (p=0.630) ve forniks orta kesit alani ortalamasi (p=0.947)

degiskenleri agisindan anlamh fark saptanmamigtir. Sizofreni ile psikotik
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bulgulu bipolar bozukluk arasinda; forniks kesit alanlari toplami ortalamasi
(p=0.998) ve forniks orta kesit alani ortalamasi (p=0.844) acisindan anlaml
fark bulunmamigtir. Forniks boyutlarinin sizofreni ve bipolar bozukluk alt

gruplarinda karsilastiriimasi Tablo 14’te gdsterilmistir.

Tablo 14: SCH ile BPB alt gruplari arasinda forniks boyutlarinin

karsilagtirnimasi

Degisken Tani Tani istatistiksel
Degerlendirme
Forniks Kesit SCH Psikotik bulgulu p=0.630
Alanlari Toplami olmayan BPB
Ortalamasi Psikotik bulgulu olan 0=0.098
BPB
Forniks Orta Hat SCH Psikotik bulgulu p=0.947
Alani olmayan BPB
Ortalamasi Psikotik bulgulu olan p=0.844
BPB

SCH=gizofreni, BPB=bipolar bozukluk

4.2.4.Adezyo intertalamicanin Degerlendirilmesi

Calismaya alinan 199 hastanin 138’inde (%69.3) Al’nin olustugu, 61’inde
(%30.7) AP'nin olugsmadigi gozlenmistir. Al var olanlar hastalarin yas
ortalamasi 34.15+11.00, noksan olanlarin yas ortalamasi 40.21+13.18 idi. iki
grup yas acisindan bagimsiz gruplarda t Testi ile karsilastirildiginda anlamli
fark saptanmistir (t=3.139, p=0.02). Buna gore, drneklem grubunda ileri yasta
daha fazla noksan oldugu goézlenmistir. Al ve vyas iliskisi Tablo 15te

verilmistir.

Tablo 15: Al varliginin yas ile iliskisi

Ortalama Ss t Testi
~ Adezyo Var (n=138) 34.15 11.00 | t=3.139
Intertalamica Yok (n=61) 40.21 13.18 | p=0.02*

ss=standart sapma, *=p<0.05

Al varligi cinsiyete gére degerlendirildiinde; calismaya alinan 100
kadinin 23'linde (%23.0), 99 erkegin 38’inde (%38.4) Ai'nin olusmadigi
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g6zlenmistir.  Cinsiyet ve AAl  degiskenleri Ki-Kare Testi ile
kargilastirildiklarinda anlamli fark saptanmigtir ve AAI oraninin erkeklerde
daha sik oldugu gdzlenmistir (x2=5.539, p=0.021). Cinsiyet ve Al ile ilgili
bulgular Tablo 16’da gdsterilmistir.

Tablo 16: Galismaya alinan hastalarda Al varhginin hastalarin

cinsiyetlerine gore degerlendirilmesi

Kadin Erkek istatiksel
n:100 n:99 Degerlendirme
n % n % Ki-Kare Testi
Var 77 77.0 61 61.6 ¥2=5.539
Adezyo 0=0.021*
intertalamica Yok 23 23.0 38 38.4 )

*=p<0.05

Hastalik gruplari incelendiginde; sizofreni tanili hastalarin 54’lGnde
(%62.1), bipolar bozukluk tanili hastalarin 84’linde (%75.0) Al'in var oldugu
g6zlenmistir. ki hastallk grubu Ki-Kare Testi ile Al varligi agisindan
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamh fark saptanmamistir (x2=3.852,
p=0.063). Ancak, AAI oraninin sizofrenide daha yiiksek oldugu gézlenmistir.

APnin hastalik gruplarina gére degerlendirilmesi Tablo17’de gdsterilmistir.

Tablo 17: Ai’nin hastalik gruplarinda degerlendirilmesi

SCH BPB istatiksel
n:87 n:112 Degerlendirme
n % n % Ki-Kare Testi
Var 54 62.1 84 75.0 ¥X2=3.852
Adezyo p=0.063
intertalamica Yok 33 37.9 38 25.0 )

SCH-=sizofreni, BPB=bipolar bozukluk

Bipolar bozukluk tanili hastalar, psikotik bulgulu olan ve psikotik bulgulu
olmayan olarak alt gruplara ayrildiginda; psikotik bulgulu olmayan alt grupta
55 hastada (%71.4) Al oldugu, psikotik bulgulu olan alt grupta 27 hastada
(%81.8) Al oldugu gorilmistir. iki alt grup bu agidan Ki-Kare Testi ile
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kargilastirildiginda anlamli fark saptanmamistir (x2=1.314, p=0.341). BPB alt

gruplarinda Al incelenmesi Tablo 18'de gosterilmistir.

Tablo 18: Ai'nin psikotik bulgulu olan BPB ve psikotik bulgulu olmayan

BPB alt gruplarina gore degerlendirmesi

Psikotik Bulgulu Psikotik Bulgulu istatiksel
Olmayan BPB Olan BPB Degerlendirme
n:77 n:33
n % n % Ki-Kare Testi
~ Adezyo | gy 55 71.4 27 81.8 x2=1.314
Intertalamica p=0.341
Yok 22 28.6 6 18.2 '

BPB=bipolar bozukluk

Bipolar bozukluk grubu, psikotik bulgulu olan ve olmayan seklinde alt
gruplara ayrildiktan sonra sizofreni grubu ile ANOVA Testi ile karsilastirilarak
Al varhig acisindan farklara bakilmistir. Buna gére sizofreni ile psikotik
bulgulu olmayan bipolar bozukluk arasinda (p=0.336) ve sizofreni ile psikotik
bulgulu olan bipolar bozukluk arasinda (p=0.084) Al varligi agisindan anlamli
fark bulunmamistir. Al varliginin sizofreni ve bipolar bozukluk alt gruplarinda

karsilastiriimasi Tablo 19'da gosterilmistir.

Tablo 19: SCH’nin BPB alt gruplan ile Al varligi agisindan

karsilagtiriimasi

Degisken Tani Tani istatistiksel
Degerlendirme
Ai Varlign SCH Psikotik bulgulu olmayan p=0.336
BPB
Psikotik bulgulu olan p=0.084
BPB

Al=adezyo intertalamica, SCH=gizofreni, BPB=bipolar bozukluk

4.2.5.Goriintlileme Verilerinin Hastalik Degiskenleriyle Korelasyonu

Bipolar bozukluk grubunda hastalik siresi ve epizod sayisi, CSP genisligi,
CSP uzunlugu, CSP grade, CC hacmi, CC orta hat alani, forniks hacmi,

forniks orta hat, adezyo intertalamica varhidi verileri ile Pearson Korelasyon
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Testiyle karsilastirildiginda; hastalik suresi ile CSP genigligi arasinda gok
zayif seviyede korelasyon (R=0.217, p=0.021), Al varli§i arasinda yine ¢ok
zayIf negatif korelasyon (R=-0.203, p=0.031) bulunmustur. Buna gdére bipolar
bozuklukta hastalik silresi arttkga CSP genisligi ve AAI orani artiyor
denebilir. Bunun disinda anlamli korelasyon bulunmamigtir. Veriler

arasindaki korelasyonlar Tablo 20°’de gosterilmigtir.

Tablo 20: BPB verilerinin birbiri ile karsilagtiriimasi

BPB CSP Genisligi Ai
Hastalik R=0.217, R=-0.203,
Suresi p=0.021 p=0.031

BPB=bipolar bozukluk, CSP=cavum septum pellicidum, Ai=adezyo intertalamica

Sizofreni grubunda, hastalik suresi ile CSP genisligi, CSP uzunlugu, CSP
grade, CC hacmi, CC orta hat alani, forniks hacmi, forniks orta hat, adezyo
intertalamica varligi verileri Pearson Korelerasyon Testiyle
kargilastirildiginda; hastalik suresi ile forniks alan toplami arasinda orta
dizeyde negatif korelasyon bulunmustur (R=-0.388, p=0.000). Buna gobre
sizofreni grubunda hastalik suresi uzadik¢a forniksin toplam boyutu azaliyor
denebilir.  Sizofreni grubunda bunun diginda anlamli  korelasyon

bulunmamistir. Veri Tablo 21'de gosterilmistir.

Tablo21: SCH verilerinin birbiri ile kargilagtiriimasi

SCH Forniks Alanlari Toplami
Hastalik R=-0.388, p=0.000
Suresi

SCH=gizofreni
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V.TARTISMA

Son zamanlarda psikiyatrik hastaliklarin etiyopatogenezini arastirmak igin
yapilan beyin orta hat yapilarinin morfolojik ve boyutsal agidan incelendigi
goruntuleme g¢aligmalari artmigtir. Ancak, bu ¢aligmalar buyuk bir gogunlukla
psikoz ve duygudurum bozukluklarini butincul olarak incelemektedir. Bu
calismada psikoz ile duygudurum bozukluklari gruplarinin simdiye dek
yapilan karsilastirmali ¢calismalarindan farkl olarak, spesifik olarak sizofreni
ve bipolar | bozukluk arasinda, beyin orta hat yapilar arasindaki farklari ve
buradan yola ¢ikarak iki hastalik arasindaki olasi ndrogelisimsel farklari ve
benzerlikleri arastirmak hedeflenmistir. MRG’nin sizofrenide ve bipolar
bozuklukta yapisal beyin anomalilerini saptamak igin etkili bir teknik oldugu
bilinmektedir [202, 203]. Bu sebeple bu arastirmada da MRG o&lgumleri

dikkate alinmistir.

Calismamiza alinan sizofreni ve bipolar bozukluk hastalarn
sosyodemografik oOzelliklerine gore incelendiginde; cinsiyet, yas, egitim
duzeyi ve yasadiklari yer agisindan eslestigi; medeni durum, ekonomik
durum, calisma oranlari agisindan farkliliklari oldugu goézlenmigtir. Buna
gore, bipolar bozukluk tanili hastalarda; evlilik oraninin daha yuksek olmasi,
igsizlik oraninin daha az olmasi ve maddi durumlarinin daha yuksek olmasi,
sizofrenide ylkimin ve sosyal islevsellik kaybinin daha fazla oldugunu
destekleyen bulgulardir[1, 4]. Ayrica iki hastalik arasinda hastalik suresi ve
hastaneye yatis sayisinin da eslestigi gozlenmistir. Buna gore bipolar
bozukluk hastalarinin iglevselliginde donemsel bozulmalar olsa da
epizodlardan sonra is hayatina daha c¢ok devam edebildikleri ve evlilik
yasamini surdurebildikleri yorumu yapilabilir. Sizofrenide gézlenen bu yikim,
sizofreninin gelisim basamaklarinda ortaya c¢ikan bozukluklardan bipolar
bozukluga gore daha ¢ok etkileniyor olmasindan kaynaklanabilir.
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Bizim galismamizda sizofreni grubunda; %78.1 oraninda herhangi boyutta
CSP, %4.6 oraninda grade 4 CSP oldugu saptanmistir. De Souza Crippa ve
ark., 38 sizofreni hastasiyla yaptigi bir arastirmada herhangi bir boyuttaki
CSP oranini %78.9, 6 mm’den buyuk CSP oranini %8 olarak bulmustur[26].
Flashman ve ark., 77 psikoz hastasi ile yaptigi baska bir galismada herhangi
bir boyuttaki CSP oranini %76, grade 4 CSP oranini %11.7 olarak
bulmustur[204]. Buldugumuz herhangi bir boyuttaki CSP oranlari 6nceki
calismalarla yakin orandayken, grade 4 CSP oranlarinda fark saptanmistir.
Bu farkhlik; kullanilan MRG cihazi ve olgum tekniklerindeki farkliliklardan,
hastalarin  klinik o6zelliklerindeki farkhliklardan ve &rneklem buyGklGgu

farkhliklarindan kaynaklaniyor olabilir.

Bipolar bozukluk grubunda; %50.9 oraninda herhangi bir boyutta CSP,
%1.8 oraninda grade 4 CSP oldugu saptandi. Landin-Romero ve ark. 189
bipolar bozukluk hastasinda yaptidi bir ¢calismada, herhangi boyuttaki CSP
oranini %52 olarak bulmustur[196]. Kim ve ark. ise 41 bipolar bozukluk
hastasinda yaptigi bir ¢alismada, herhangi boyuttaki CSP oranini %67.3
olarak, 6 mm’den buyuk CSP oranini %19.5 olarak bulmustur[18]. Ayni
sekilde bu farkliiklarin MRG cihazi, 6lgim teknikleri, hastalarin klinik
Ozellikleri, drneklem buyuklugu gibi farkliliklardan kaynaklaniyor olabilecegi
dusundimustar.

Ayrica CSP oranlarini %1-85 arasinda bulan galigmalar bulunsa da CSP
hakkinda en yaygin bilgi normal popllasyonda dogum sonrasi 6. aydan
itibaren %85 oraninda kapandigidir[14]. Bu kapanma, erken gebelik
doénemlerinde hipokampus, CC gibi beyin orta hat yapilarinin gelismesiyle
basladigindan, CSP’un varligi erken ndrogelisimsel sorunlar igin marker
olarak dusunulmektedir[10]. Kiguk CSP anatomik olarak normal varyant
olarak kabul edilse de ¢alismamizda bulunan CSP oranlar oldukga fazladir.
Bu fazlallk bipolar bozukluk ve sizofrenideki erken noérogelisimsel
etkilenmeye isaret ediyor olabilir.

SP’un anatomik pozisyonundan dolayi duygu regilasyonunda rol oynadigi
dusunudlmektedir[10]. Bu sebeple, CSP boyut ve prevalanslarinin iki

hastalikta da yuksek olmasi bize CSP’un iki hastalikta da gorilen
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duygudurum—duygulanim bulgularinda rol aliyor olabilecegini
dugundurmektedir. Ancak bu varsayimin dogrulanmasi icin daha ayrintili

¢aligmalara ihtiyag vardir.

Simdiye kadar CSP ile ilgili yapilan calismalarda sagliklilarda da
goéruldugu ve pek cok farkli hastalikla iligkili olabilecegi saptandiysa da
bipolar bozukluk, sizofreni ve sadlikli kontrollerle yapilan pek ¢ok ¢alismada,
bipolar bozukluk ve sizofrenide CSP prevalansinin sagliklilara gére daha
yuksek oldugu saptanmistir[17, 134, 135]. Sizofreni ile saglkli kontroller
arasinda CSP boyutlari agisindan fark saptanmayan calismalar olsa da[10,
135], bizim ¢alismamizda sizofreni grubunda bipolar bozukluk grubuna goére
CSP boyut ve grade ortalamalarinin ve CSP prevalansinin daha yuksek
oldugu gozlenmistir. Kiguk CSP’lar normal anatomik varyant olarak
degerlendirilse de, calismamizda grade 4 CSP orani da sizofrenide daha
yuksek saptanmistir. Elde edilen bulgular bize sizofreninin ndrogelisim
basamaklarinda bipolar bozukluga gore daha c¢ok etkilendigini
dusundurmekte ve bizim hipotezimizi desteklemektedir. Buna gore sizofreni
kliniginin bipolar bozukluga gore daha kotu gidiyor olmasi, islevsellik kaybinin
daha fazla olmasi beynin gelisim basamaklarindaki erken dbénem
etkilenmeden kaynaklaniyor olabilir. Bu da sizofrenide nérogelisimsel teoriyi

ve ayrica bizim hipotezimizi destekleyen bir bulgudur.

Ayrica ¢alismamizda, bipolar bozukluk grubu icin CSP genisligi ile hastalik
suresi arasinda iligki bulunmustur. Buna gore hastaligin ilerleyen
donemlerinde biligsel etkilenmenin artmis olmasinin nedenlerinden birisi
beyin hacminde kucglulme ve buna bagh CSP genisliginde artma olabilir.
Flashman ve ark. da psikoz hastalari ile yaptiklari ¢galismada, CSP boyutu
arttikca bilissel test performanslarinin  azaldigini  bulmuslardir[204].
Calismamiza alinan sizofreni grubunda ise hastalik suresi ile CSP boyutlari
arasinda bir korelasyon bulunamamigtir. Onceki galismalarda sizofrenideki
beyin yapisal degisikliklerinin hastaligin daha erken evrelerindeyken de
bulundugu saptanmistir[122]. Bu yuzden CSP boyutlarn sizofreni
baglangicinda zaten genis oldugundan, hastalik suresi arttkga CSP

genisliginde daha fazla artma olmadidi disunulebilir.

47



Bipolar bozukluk grubu, psikotik bulgulu olan ve psikotik bulgulu olmayan
seklinde alt gruplara ayrildiginda CSP uzunluk ve genisliginde istatistiksel
olarak anlamh fark saptanmadiysa da, sayisal olarak psikotik bulgulu olan
grubun; CSP’lari daha uzun (t=-1.699, P=0.092) ve daha genis (t=-
1.878,p=0.063) saptanmistir. Istatistiksel veriler anlamlilik sinirinda kabul
edilebilir olarak degerlendirildi. Ayrica iki grup arasinda psikotik bulgulu
bipolar bozukluk grubunun CSP grade ortalamasi daha yiuksek saptandi ve
anlamli farkhlik bulundu. Her iki grup sizofreni ile ayri ayri karsilastirildiginda,
psikotik bulgulu olan grup ile sizofreni arasinda anlamli fark saptanmazken,
psikotik bulgulu olmayan grup ile sizofreni arasinda anlaml fark saptandi. Bu
veriler bize CSP’un psikoz etiyopatogenezinde rol oynuyor olabilecegini
dusundirmastir. Ayni sekilde Brisch ve ark. da sizofreni ve affektif bozukluk
tanili hastalarda yaptiklari ¢alismada, psikotik bulgu ile CSP arasinda ilisgki
bulmus ve psikotik bulgulu olmayan affektif bozukluklar ile CSP boyutlari
arasinda iliski saptamamistir[22]. Ancak genis CSP’un pek cok baska
patolojide de goéruldigd unutulmamali ve ‘genis CSP psikotik bulguya
spesifiktir' yorumu yapiimamalidir. Ayrica bu bulgu, psikotik bulgulu olan
bipolar bozuklugun etiyopatogenez agisindan, psikotik bulgulu olmayan

bipolar bozukluktan ayri degerlendiriimesi gerektigine de isaret edebilir.

CC Dboyutlar, saghkhlar ile bipolar bozukluk ve sizofreninin
kargilastirildigi meta-analizlerde, iki hastalikta da sadliklilara goére daha
klgulmUs olarak bulunmustur[24, 163, 205]. CC orta kesit alani ile ilgili
yapilan calismalarda; Woodruff ve ark. yaptiklari meta-analizde; sizofreni
grubunda 606+169 mm?, saglikli grupta 631+184 mm? olarak bulmus ve
anlaml farklihk saptamis, Atmaca ve ark. calismalarinda; 12 ilk epizod
bipolar bozukluk hastasinda 601+088mm?, saglikli grupta 676112 mm?
olarak bulmus ve anlamli farkihk saptamig, Walterfang ve ark.
calismalarinda; ilk epizod psikozda 653+97 mm?, sizofrenide 649+106 mm?,
bipolar bozuklukta 652+103 mm?, saglikli kontrollerde 648+102 mm? olarak
bulmus ve anlamli farkhlik saptamamis, Brambilla ve ark. calismalarinda;
bipolar bozuklukta 600+94 mm?, saglkli grupta 638+83 mm? olarak bulmus

ve aralarinda anlamli farklilik saptamistir[160, 205-207]. Biz, ¢alismamizda
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CC orta kesit alani ortalamasi igin; sizofreni grubunda 607.35£91.86 mm? ve
bipolar bozukluk grubunda 611.66+100.78 mm? degderlerini bulduk.
Goruldagu tzere CC orta kesit alani igin pek ¢ok calismada farkh degerler
bulunmustur; ancak bu degerlerin bir standardizasyonu yoktur. Bu sebeple,
calismamizda bulunan degerler genel olarak dnceki saglikli kontrollere gore
kiguk olarak gozukse de, calismamizda saglikh kontrol olmadigindan
istatiksel bir degerlendiriime yapilamamistir. Bu nedenle, ¢calismamizdaki CC
boyutlari sagliklilara gore kuculmustur seklinde yorum yapmak vyanlis
olacaktir. CC boyutlarindaki azalmanin nedeni tam olarak acikliga
kavusmamistir. Akson kaybina bagl kigulme oldugunu kabul edenler[208]
ve miyelinizasyon azalmasina bagh kucgilme oldugunu kabul edenler[162]
vardir. Buna goére CC, iki beyin hemisferini baglayan en biylk komissura
oldugundan[143] ve dikkat[149], dil[146] gibi primer kognitif islevlerde rol
aldigindan, CC’daki kugulmenin bipolar bozukluk ve sizofrenide gorulen
kognitif bozukluklarda rol oynuyor olabilecegini duisindik. Ayrica CC’un
limbik sistemle iliskili oldugu disunuldiginden[145] CC’daki kiugulme iki
hastalikta da gozlenen affektif belirtilerin ortaya ¢ikmasinda rol oynuyor

olabilir.

Bizim hipotezimize goére; sizofreni grubunun CC boyutlari, bipolar
bozukluk grubuna goére daha kuguk bulunmaliydi. Ancak, ¢alismamizda iki
hastalik arasinda CC boyutlari agisindan anlamli fark saptanmamistir. Bu
bulgu, bipolar bozukluk ve sizofreni icin aralarindaki nérogelisimsel etkilenme
dizeyinde bazi farkliliklar olsa da, bazi benzerliklerin de olabilecedine isaret
etmektedir. Ayrica, CC boyutlarinda anlaml farklilik saptanmamasi, genetik
altyapilarindaki benzerliklerden kaynaklaniyor olabilir ve bu ozellikler iki
hastaligin kliniginde benzer olarak saptanan bulgulari aciklayabilir. Ornegin
iki hastalikta da gézlenmis olan NRG1 mutasyonu beyaz madde defektleriyle
iligkili bulunmustur[209]. Craddock ve ark. ve Li ve ark. sizofreni ve bipolar
bozukluktaki  yapisal degisikliklerin  olasi genetik  benzerliklerden
kaynaklaniyor olabilecegini soylemiglerdir[210, 211]. Bizim bulgumuz da
cesitli benzer genetik mutasyonlarla iligkili olabilir ancak, bunu sdyleyebilmek

icin daha fazla genetik calismaya ihtiya¢g vardir. Ayrica bu bulgu CC’daki
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degisikliklerin  bir hastaliga ©6zgu olmadigini, pek c¢ok patolojide
gorulebilecegini destekler.

Bipolar bozukluk gurubu, psikotik bulgulu olan ve olmayan seklinde alt
gruplara ayrildiginda CC agisindan anlamli fark saptanmamis ve iki alt grup
sizofreni ile karsilastirildiginda da anlamli fark saptanmamistir. Walterfrank
ve ark. da CC boyutlarinin psikoz ile iligkili olmadigini éne surmusglerdir[207].
Buna gore, sizofreni ve bipolar bozuklukta azalan CC boyutlarinin, psikotik
bulgu etiyopatogenezinde rol oynamadigi, daha cok kognitif ve affektif
belirtilerle iligkili oldugu yorumu yapilabilir.

Calismamizda CC boyutlarini yasa gore degerlendirdigimizde, arada bir
iligki saptamadik. Bu bulgunun, orneklem grubumuzun hastalardan olusmasi
nedeniyle zaten CC gelisiminde miyelinizasyon sorunu olabileceginden
kaynaklandigini duasunduk. Brambilla ve ark. da saglikhlarda bu iligkiyi
bulmusken, bipolar bozukluk hastalarinda iligki saptamamistir[162]. Arnone
ve ark. da sizofreni hastalar ile yaptiklari metaanalizde, CC ile yas arasinda
iliski saptamamistir24]. Ayrica, psikotrop ilaglarin noéroprotektif etkisinden

dolayi da boyutlarda kuigilme gozlenmiyor olabilir.

Hipotezimize gore, sizofrenide forniks boyutlarinin, bipolar bozukluga goére
daha klguk bulunmasi gerekiyordu; ancak, ¢calismamizda sizofreni ve bipolar
bozukluk arasinda forniks boyutlari agisindan anlamli fark saptanmadi. Bu da
iki hastaligin benzer etiyopatogenezi paylasiyor olabilecegini dusunduren bir
bulgudur. Ancak elde ettigimiz ~ veriler  saglikli kontrollerle
karsilastirlamadigindan calismamizda forniks boyutlarinin etkilendigini
sdylemek gugtur ve bu yorumumuz ge¢gmis ¢alismalarda bipolar bozukluk ve
sizofrenide  forniks  boyutlarinin  etkilenmis  olduguna  dayanarak
yapimistir[25]. Ayrica forniksin U¢ boyutlu ve ince yapisi gbéz Onlne
alindiginda  kullandigimiz  teknik  forniks  boyutlarini  tam  olarak

degerlendirmekte yetersiz kalmig olabilir.

Bipolar bozukluk grubu, psikotik bulgulu olan ve olmayan seklinde iki
gruba ayrilip birbirleri aralarinda ve sizofreni ile karsilastirildiginda anlamli
fark saptanmadi. Bu yuzden, forniks boyutlarindaki degisiklikleri de psikoz

etiyopatogenezinde rol alan bir etken olarak degerlendirmedik.
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Calismamizda farkli olarak, sizofrenide hastalik suresi ile forniks boyutlar
arasinda negatif korelasyon saptanmistir. Yani, sizofrenide hastalik yili
arttikga forniks boyutlari kiigilmektedir. Forniksin sizofrenide etkilenmis olan
bellek geri ¢agirma[176], isitsel bellek[176], kesitsel bellek sireglerine[10]
dahil olabilecegi dusunulmektedir. Sizofrenide hastalik slresi uzadikga
forniks boyutlarinin kaguluyor olmasi, beyinde iletim hizini azaltiyor ve
yukarida bahsedilen biligsel suregleri etkiliyor olabilir. Ancak, orneklem
grubumuza kognitif testler uygulanamadigindan, bu yorum eksik kalmaktadir.
Ayrica forniks boyutlarini erken baslangigh sizofrenide artmis olarak
bulan[25] ve erigkin baslangi¢li sizofrenide bu artigin saptanmadigini bulan
calismalar[183] vardir. Bu durumun nedenlerinden biri de, uzun slre
antipsikotik ilag kullaniminin forniks boyutlarini kiigtltmesi olabilir[25]. Bizim
calismamizi olusturan sizofreni tanili grup da hastalik slresi uzun olan ve
uzun suredir tedavi kullanmakta olan bir gruptan olustugundan forniks
boyutlarindaki kiigliimenin bir nedeninin uzun sureli antipsikotik ilag kullanimi
olabilecegi dusunuldd. Ancak bu etkinin anlasilabilmesi icin daha ayrintili

kontrolll galismalarin yapilmasina ihtiyag vardir.

Calismamizdaki sonuglara gére, AAI oraninin yas ilerledikce artmasi ve
erkeklerde daha fazla olmasi énceki bulgulari desteklemektedir[192]. Ai'nin
islevi tam olarak bilinmese de, boyutu ve varlidi arasindaki cinsiyet
farklilhklarinin; cinsiyetler arasi fonksiyonel asimetri farkhliklarinin ve kognitif
farkhliklarin altinda yatan nedenlerden biri oldugu dusinilmektedir[192].
Bizim calismamiza alinan hasta grubuna, bu bulgulari
degerlendirebilecegimiz kognitif testler uygulanmadigindan, AAl ile cinsiyetler
arasi kognitif farkliliklar arasindaki iligkiyi degerlendiremedik. Al'nin yas
ilerledikge kigulmesinin ve kaybolmasinin atrofiye[184] bagli olabilecegi

disiiniilse de beyin hacmi ve Al boyutu arasinda iligski bulunamamistir[192].

AAIi oranini normal popilasyonda %15-25 [195], %15-30[212] olarak
bulan farkh ¢alismalar vardir. Bizim érneklemimizde bu oran %30.7 olarak
saptanmistir ve normal populasyona goére yuksek oranda/ust sinirda

diyebiliriz. Ancak galismamizdaki oran gruplara gore ayrintili incelendiginde,
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aradaki farkin sizofrenideki AAI orani fazlaligindan (SCH:%37.9, BPB:%25.0)

kaynaklandigi gorulmustar.

Calismamizda AAIl orani sizofreni grubunda daha fazla gdézlense de
istatistiksel olarak anlamh fark saptanmamigtir, ancak sonug¢ anlamlilik
sinirinda kabul edilebilir olarak degerlendirilmistir, (x2=3.852, p=0.063). Buna
gére, AAI fetal ddnemde erken dénem beyin gelisim bozukluklari sonucunda
olustugundan, sizofreninin erken donemde bipolar bozukluga gore daha fazla
etkilendigi dusunulebilir. Bu dogrultuda, Ceyhan ve ark., érneklem gruplari
kiigiik de olsa bipolar bozukluk ile AAI arasinda iliski saptamamistir[213]. AAI
yapilan calismalarda, negatif belirtiler ve ila¢g tedavisine direncg ile iligkili
bulunmustur[197]. Bu nedenle, sizofrenide negatif belirtilere bagh olarak
islevsellik daha ¢ok bozuldugundan ve sizofreni daha ¢ok yikimla giden bir
hastalik oldugundan[1], AAI oraninin, sizofrenide bipolar bozukluga gore
daha fazla olmasi bekledigimiz bir sonugtur. Bu, bizim hipotezimizi ve
sizofrenide ndrogelisimsel hipotezi destekleyen bir bulgudur. Ancak, iki grup
arasinda cinsiyet dagilimina baktigimizda, sizofreni 6rnekleminde

erkek/kadin orani daha yuUksektir. Bu, karistirici bir faktor olarak disundlebilir.

Bipolar bozukluk grubu, psikotik 6zellikli olan ve olmayan seklinde iki alt
gruba ayrilip incelendiginde, aralarinda AAIl orani agisindan anlamli fark
saptanmamistir. Ancak, bipolar bozukluk grubunda, AAI orani icin normal
populasyonla benzer sonuglara ulasildigindan[195], bu beklenen bir sonug
olabilir. Bipolar bozuklukta Al verilerinin karsilastirildigi calismalar oldukca az
sayidadir ve bu calismalarda sagliklara gére; Al boyunun kisa oldugu, ilk
epizodda sagliklilara gére AAI oraninin daha fazla oldugu bulunmustur. Bizim
calismamizda bipolar bozukluk icin AAI acgisindan anlamli bir sonuc
saptanmamistir[19, 196]. Bu sonuca gére, Al patolojilerinin psikoz degil de
sizofreni etiyopatogenezinde rol alan nedenlerden biri olabilecegi ileri

surulebilir.

Calismamizda bipolar bozukluk icin hastalik siresi ile Al orani arasinda
negatif korelasyon saptanmistir. Ai'nin bipolar bozukluk etiyopatogenezinde
noérogelisimsel olarak zayif bir etken olabilecegi tartisilabilir. Ancak, hastalik
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suresi arttikga yas da arttigindan, yas karistirici faktor olarak dusunulebilir;
yani, AAI oranindaki artis yas artigindan kaynaklaniyor olabilir.

CSP, forniks, CC ve AP'nin birbiri ile etkilesim icinde gelistigi bilinse de,
calismamizda hastaliklar kendi iclerinde degerlendirildiginde, orta hat
yapilarinin geligsimleri agisindan anlamli korelasyon saptanmamistir. Bu
sonugta ilag kullaniminin olmasi, yas farkhliklari, 6rneklem grubunun
hastaliklarin ilerlemis donemlerinde olmalari karnigtirici  faktor olarak
dusunulebilir.

5.1.Calismanin Ustiinliikleri ve Kisithliklari

Calismamizin birinci kisithigi alan oélgiimlerinde bize yardimci olacak bir
software kullanamamis olmamiz ve buna gore bir standardizasyon
yapamamigs olmamizdir. Ayrica daha ince aralikl kesitleri olan daha gelismis
bir MRG cihazi ile hacim hesaplamasinda gercege daha yakin sonuglar elde
edilebilirdi. Ayrica c¢alismamiz retrospektif bir c¢alisma oldugundan
calismamizda saglkh kontrol grubu bulunmamaktadir. Bu ylzden bazi
kargilastirmalar onceki hasta saglikli kontrol karsilastirma c¢alismalarinin
verileri  kullanilarak  yapilmistir.  Hastalarin  islevselliginin,  kognitif
etkilenmelerinin belirlenmesi agisindan hastalara 6lgek uygulanamamistir. Bu
da calismamizin bir diger kisitlihgidir. Hastalarin kullandiklari tedaviler pek
cok farkli grup tedavi igerdiginden kullanilan tedavi ile yapilarin boyutlari
spesifik olarak karsilastirllamamistir. Ayrica calismanin 6rneklem grubu
gecmiste hastanede yatmig olan hastalardan olustugundan ¢ogunlukla
hastalik sUresi uzun olan ve ilag tedavisi alan bir gruptan olusmaktadir. Bu
durumun c¢alismamiza etkileri; psikotrop ilaglarin noéroprotektif etkisi
bulundugundan, beyin yapilari beklenenden az etkilenmis olarak bulunmus
olabilir, ayrica hastalar 3. basamak kuruma basvuran yatisi olan hastalar
oldugu igin genellikle agir seyreden hastalardan olusmaktadir. Bu sebep,
sonuglarin tum bipolar bozukluk ve sizofreni hastalarina genellenmesini

zorlastirmaktadir.

Calismamizda 6rneklemimizin blyUk olmasi ve hasta gruplarinin yas,

cinsiyet, hastanede yatis sayisi, hastalik suresi agisindan eslesiyor olmalari
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Olcimlerin deg@erini arttirmigtir. Hepsinin ayni MRG cihazi ile yapiimig olmasi

degerlendirme agisindan avantaj saglamigtir.
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VI. SONUG ve Oneriler

Bu calismada bipolar bozukluk ve sizofreninin beyin orta hat yapisal
farkhliklari agisindan kargilastiriimasi ve olasi norogelisimsel farkliliklarin
belirlenmesi hedeflenmigtir. Calismamiza goére sizofrenide CSP prevalans ve
boyutlarinin bilyiik saptanmasi ve varliginin daha fazla olmasi ayrica AAI
oraninin fazla olmasi sizofreninin erken gelisimsel dénemde bipolar
bozukluga gore daha fazla etkilendigini gostermektedir. Ayrica, CSP psikoz
etiyopatogenezi icin daha énemli, AAI ise sizofreni etiyopatogenezi icin daha
onemli olarak degerlendirilebilir. Ancak CC ve forniks boyutlari agisindan
farkhlik saptanmamasi iki hastaligin farkhliklari olsa da, genetik
benzerliklerinin yaninda, yapisal benzerliklerinin de olduguna isaret
etmektedir ve bunlar arasinda iliski olabilecedi de dusunulebilir. Ayrica,
bipolar bozukluk grubu psikotik 6zellikli olan ve olmayan seklinde alt gruplara
ayrildiginda bulgularda anlaml farkhiliklarin saptanmasi, tanilarda boyutsal
yaklagimin 6nemine igsaret etmektedir. Bu yapilardaki morfolojik degisiklikler
sizofreni ve bipolar bozukluk gelismesine yol agan erken gelisimsel
bozukluklar olarak degerlendirilebilirler. Ancak iki hastaliyin nérogelisimsel
mekanizmalarinda rol oynayan genetik zemin hala buyuk oranda
bilinmemektedir ve bu konunun aydinlatiimasi i¢in kognitif fonksiyonlarin ve
eslik eden genetik bozukluklarin butincul olarak degerlendirildigi daha fazla

¢alismaya ihtiyag vardir.
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VIl. OZET
Bir Universite Hastanesinde Psikiyatri Kliniginde Yatarak Tedavi Géren
Bipolar Bozukluk ve Sizofreni Tanili Hastalarda Kavum Septum
Pellucidum, Korpus Kallosum, Forniks Boyutlarinin ve Adezyo
intertalamica Varhiginin Manyetik Rezonans Gériintiileme ile
Karsilastiriimasi: Retrospektif Bir Calisma
Amag: Bu cgalismada bipolar bozukluk ve sizofreninin beyin orta hat
yapisal farkliliklari agisindan karsilastirilmasi ve olasi nérogelisimsel

farkhliklarin belirlenmesi hedeflenmistir.

Yontem: Aragtirmanin orneklem grubu; 2012 yili Nisan ayi ile 2017 yili
Aralik ayi tarihleri arasinda Manisa Celal Bayar Universitesi Hastanesi
Psikiyatri Klinigi'nde yatarak tedavi gérmus olan ve DSM-IV’e gore bipolar |
bozukluk tanisi almis olan 112 hasta ve sizofreni tanisi almis olan 87
hastadan olusmustur. Sagittal kesitlerde korpus kallosum ve forniksin alanlari
serbest el teknigi ile oOlciimis ve orta hat alani bulunmustur. Ayrica
goruldukleri her bir kesitte korpus kallosumun ve forniksin alanlari olculerek,
sonuglar toplanmis ve volum hesaplanmasi yapilmistir. Kavum septum
pellucidum degerlendiriimesinde koronal goruntulerde CSP transvers ¢api ve
uzunlugu olgulmus, aysrica CSP intakt gérinume grade O denerek artan
acikhga gore 5 evrede siniflandirnimistir. Koronal kesitlerde adezyo

intertalamicanin varhigina bakilmistir.

Bulgular: Sizofrenide bipolar bozukluga gére CSP prevalansi artmis ve
boyutlari daha blyuk saptanmistir. CSP orani psikotik bulgulu olan bipolar
bozuklukta psikotik bulgulu olmayan bipolar bozuda gére daha fazla
saptanmigtir. Absance adezyo intertalamika orani sizofrenide bipolar
bozukluga gore daha fazladir. Korpus kallosum ve forniks boyutlari agisindan
iki hastalik arasinda farklilik saptanmamistir.

Sonug: Schizophrenia has been more affected in neurodevelopment than

bipolar disorder.
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Anahtar Kelimeler: Kavum septum pellucidum, korpus kallosum, adezyo

intertalamika, forniks, bipolar bozukluk, sizofreni, nérogelisim
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VIIl. ABSTRACT

A Comparative Study of Cavum Septum Pellucidum, Corpus Callosum,
Fornix Dimensions and Presense of Adhesio interthalamica in Patients
with Diagnosis of Bipolar Disorders and Schizophrenia in inpatient
Psychiatry Clinic in a Universty Hospital with Magnetic Resonance; a

Retropective Study

Aim: In this study, it was aimed to compare bipolar disorder and
schizophrenia in terms of brain midline structural differences and to
determine possible neurodevelopmental differences.

Subject: This study were carried out with patients the diagnosis of bipolar
disorder and schizophrenia according to DSM-IV criteria and who are
undergoing treatment in Celal Bayar University Hospital Psychiatry Clinic
between April 2012 and December 2017. As a result, 112 bipolar disorder
patients and 87 schizophrenia patients were included in the study. In sagittal
sections, the corpus callosum and fornix areas were measured by free hand
technique and the midline area was found. In addition, the corpus callosum
and fornix areas were measured in each section and the results were
computed and the volume was calculated. CSP transverse diameter and
length were measured in coronal images, and CSP classified in 5 stages
according to increasing size. In coronal sections, the presence of adhesio
interthalamica was investigated.

Results: According to bipolar disorder, the prevalence of CSP increased
and sizes of CSP were greater in schizophrenia. CSP sizes were higher in
bipolar disorder with psychotic symptoms than bipolar disorder without
psychotic findings. Absance adhesio interthalamica ratio is higher in
schizophrenia according to bipolar disorder. No differences were found

between the two diseases in terms of corpus callosum and fornix dimensions.
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Conclusion: Schizophrenia has been more affected in neurodevelopment
than bipolar disorder.
Key words: Cavum septum pellucidum, corpus callosum, adhesio

interthalamica, fornix, bipolar disorder, schizophrenia, neurodevelopment
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