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OZET

Giris ve amag: Borderline kisilik bozuklugu (BKB) benlik algisinda ve
duygudurumda tutarsizlik ve diirtli kontroliinde sorunlarla kendini gdsteren bir
psikiyatrik bozukluktur. BKB daha oOnceki yillarda psikodinamik yaklasimlarla
etyolojisi yeterince anlasilamamistir. Norotransmitterlerle ilgili arastirmalarda ise
BKB tanil1 hastalarda dopaminerjik ve serotonerjik sistemlerin uyarilmigliligin arttig1
gosterilmistir. Son yillarda yapilan nérogoriintiileme ¢aligmalarinda anterior singulat
korteks, orbitofrontal korteks, dorsolateral prefrontal korteks, amigdala ve
hipokampus kalinliklarinda azalma saptanmistir. Bu ¢alismada, literatiirde ilk kez
BKB tanili hastalar noropsikolojik test bataryasiyla degerlendirilip, bolgesel kortikal

kalinlik 6l¢timleri ile arasinda bir iliskinin olup olmadig arastirilacaktir.

Hastalar ve yontem: Calismaya Ruh Sagligi ve Hastaliklart Hastanesi Psikiyatri
Poliklinigi’nde degerlendirilen, 18-50 yas aras1 art arda gelen 24 BKB tanil1 hasta dahil
edildi. 4 hasta ile gesitli sebeplerle ¢alismaya devam edilemedi. Hastalarin
muayeneleri bir psikiyatri uzmani tarafindan yapildi. BKB tanisi i¢in SCID-1 ve
SCID-2 testleri kullanildi. Caligmaya alinan biitiin hastalara beyin manyetik rezonans
(MR) ve noropsikolojik testler yapildi. Beyin MR goriintiilerine FreeSurfer 4.05
programi, otomatik segmentasyon metodu kullanilarak kortikal kalinlik 6l¢iimii

yapildi.

Bulgular: BKB tanis1 konan 24 hastanin 4’1 ¢esitli nedenler ile diglandi. Calismaya
20 hasta ile devam edildi. Hastalarin yas aralig1 18-38 (25,60+6,41), %901 (18) kadin,
%10’u (2) erkekti. Sag el dominans1 %90 (18) hastada olup, %10 (2) hastada sol el
dominant oldugu saptandi. Hastalarin egitim yili 5-16 yil (9.85+£3.61) arasinda
degismekteydi. Olgularin 6zge¢misinde komorbid psikiyatrik bozukluk olarak en sik
depresif bozukluk 13 (%65) hastada izlendi. 2. Siklikla %15 oranla 3 hastada
0zgecmisinde yaygin anksiyete bozuklugu, 2 hastada madde kullanim bozuklugu, 1
hastada alkol bagimlilig1 ve 1 hastada da panik bozukluk vardi. Hastalara yapilan
noropsikolojik testler sonucunda egitim diizeyinden bagimsiz olarak standart
normallere gore tiim hastalarda kiip desen testinde diisiik puanlar gézlendi. Beyin MR
incelemesi ile hastalarin her iki serebral hemisfer kortikal kalinlik verileri

noropsikolojik test performanslari ile korele edildi. BKB hastalarinda bilateral frontal,
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oksipital, sag temporal, sol pariyatel ve singulat girus kalinliklarindaki azalma ve
yiiriitiicii fonksiyon testlerindeki puanlar ile korelasyonu istatistiksel olarak anlamli

bulundu (p<0.05). Diger bolge kalinliklarindaki farkliliklar anlamli degildi (p>0.05).

Sonuc¢: Bu ¢alismada, BKB tanili hastalarda prefrontal korteks ve ana baglantilarinin
kortikal kalinliklar ile, bu bolgelerin islevlerini degerlendiren yiiriitiicii fonksiyon
testlerinde anlamli korelasyon saptandi. Bu durum BKB’de goriilen diirtiisel
davraniglarin prefrontal bolgedeki hacim azalmasi ile iliskili oldugunu 6ne siiren

calismalar1 destekler niteliktedir.

Vil



ABSTRACT

Introduction And Objective: Borderline personality disorder (BPD) is a
psychiatric disorder that manifests itself in problems of self-perception and
inconsistency in mood and impulse control. BPD has been tried to understand the
etiology of psychodynamic approaches in previous years and it is understood that it is
insufficient. Studies on neurotransmitters in patients with BPD have shown increased
stimulation of dopaminergic and serotonergic systems. In recent years, neuroimaging
studies have shown decreased anterior cingulate cortex, orbitofrontal cortex,
dorsolateral prefrontal cortex, amygdala and hippocampus thickness. In this study, for
the first time in the literature, patients diagnosed with BPD will be evaluated with a
neuropsychological test battery and the relationship between regional cortical

thickness measurements will be investigated.

Patients and method: The study included 24 patients with BPD aged between 18 and
50 years who were evaluated at the Psychiatry Outpatient Clinic of Samsun Mental
Health and Diseases Hospital. 4 patients could not continue to work for various
reasons. The patients were examined by a psychiatrist. SCID-1 and SCID-2 tests were
used for the diagnosis of BPD. Brain magnetic resonance (MR) and
neuropsychological tests were performed in all patients. Brain MR images FreeSurfer
4.05 program was performed cortical thickness measurement using automatic

segmentation method.

Results: Four out of 24 patients diagnosed with BPD were excluded for various
reasons. The study was continued with 20 patients. The age range of the patients was
18-38 (25,60 + 6,41), 90% (18) women, 10% (2) men. Right hand dominance was
found in 90% (18) patients and left hand dominant in 10% (2) patients. The education
period of the patients ranged from 5-16 years (9.85 + 3.61). The most frequent
comorbid psychiatric disorder was depressive disorder in 13 patients. The prevalence
of generalized anxiety disorder was found in 3 patients, prevalence of anxiety disorder
in two patients, alcohol dependence in 1 patient, and panic disorder in 1 patient. As a
result of neuropsychological tests, low scores were observed in all patients according
to standard norms. Both brain cerebral hemispheric cortical thickness data were
correlated with neuropsychological test performance in patients with brain MRI. The

correlation between bilateral frontal, occipital, right temporal, left parietal and

IX



cingulate gyrus thickness and scores in executive function tests were statistically
significant (p <0.05). Differences in other region thicknesses were not significant (p>
0.05).

Conclusion: In this study, a significant correlation was found between the prefrontal
cortex and the main connections of the patients with BPD and cortical thickness and
the executive functions. This studies suggesting that impulsive behaviors in BPD are

related to cortical thickness reduction in the prefrontal region.



1.GIRIS VE AMAC

Borderline kisilik bozuklugu (BKB), erken eriskinlik doneminde baslayan, kisiler arasi
iliskiler, benlik algisi, duygu durumunda degiskenlik ve diirtii kontrol kusuru gibi

sorunlarin goriildiigii psikiyatrik bir bozukluktur.

Yapilan ¢alismalarda BKB tanisi olan hastalarda prefrontal korteks, hipokampus,
amigdala ve pariyetal korteks kalinliklarinda azalma gosterilmistir. Bu ¢alismalarda
genel olarak hastalar ¢ocuklukta yasadiklari cinsel travmalar, baslangic yasi,

duygudurumlari ve s6zel bellek performanslari agisindan incelenmislerdir.

Biz bu ¢alismada BKB’li hastalarin sozel bellek, dikkat, frontal islevler, gorsel
mekansal islevler ile dil islevlerine genis bir noropsikolojik test bataryasiyla
degerlendirip, test performanslariyla bolgesel kortikal kalinlik 6l¢iimleri arasinda bir

iliskinin olup olmadigini incelemeyi amagladik.



2. GENEL BIiLGILER
2.1.Tanim

BKB, DSM-5’e gore erken erigkinlikte baslayan ve farkli bigimlerde ortaya ¢ikan
kisilerarasi iliskilerde, benlik imgesinde ve duygulanimda kararsizlik ve diirtiisellik ile

kendini gésteren bir oriintiidiir (1).

Potansiyel tan1 koymada kullanilan yontemlerle ile ilgili olarak, BKB'li hastalarin
yapisal beyin goriintiileme c¢alismalar1 birbirinden farkli sonuglar vermis olmasina
karsin en tutarli bulgu hipokampus hacmindeki azalmadir. Tanisal karmasikligin

giderilebilmesi i¢cin BKB ile iligkili tan1 dl¢iitlerine ihtiyag vardir (2).
2.2.Tarihce

Borderline ya da smir kavrami ilk kez 1930’larda Stern tarafindan nevroz ve psikoz
arasindaki siir olgulart tanimlamak i¢in kullanilmistir (3). 1880°lere gelene kadar,
psikiyatri yazilarinda ‘sinir’ kavramima pek rastlanmaz. 1870°de Lombroso,
‘normallik’ ile ‘delilik’ arasindaki sinirda yer alan ve sug islemis olan bazi olgular
tanimlamustir. Ilk olgular o ddnemki adlandirmayla sosyopatlar olmustur. Kisa bir siire
sonra, agikca bir akil hastaligi gbriinlimii sergilemeyen ama ayni zamanda higbir

zaman normallik sinirlari iginde de kalamayan olgular tanimlanmaya baslanmistir (4).

Schmideberg 1947°de, rutin yasami tolere edememe, sosyal kurallari bozma egilimi,
iligki kurmada ve siirdiirmede giicliik, hizli degisen duygudurum 6zellikleri ile nevroz
ile psikoz arasinda bir grup tanimlamistir (5). Hoch ve Polatin 1949°da ise,
‘psddonevrotik’ kavramini tanimlamig ve bu hastalarda kompulsiyon, fobi gibi

nevrozlarin bir arada bulundugunu sdylemislerdir (6).

1960’11 yillarin sonlarindan itibaren borderline kavrami konusunda etkili olan
Kemberg ‘sinir kisilik orgiitlenmesi’ terimini kullanmis ve Kkendilik kavraminin

niteliklerini ve degisikliklerinin 6nemini vurgulamstir (7).

1960 ve 1970’1 yillarda borderline ile ilgili yapilan ¢alismalarin sonucu olarak, bu
grup hastalar BKB adiyla kisilik bozukluklar1 kategorisi adi altinda DSM-III” te yer
aldi. BKB hastalar1 DSM-II’ye gore daha once latent tip sizofreni tanis1 almaktaydi.



BKB, kisilik bozukluklar1 igindeki 6zgiin yerini DSM-IIl R (APA-1987), DSM-1V
(APA-1994), DSM-IV TR (APA-2000) ve DSM-V’de (2013) siirdiirdii.

2.3.Epidemiyoloji

BKB, genel popiilasyonun %?2’sinde goriiliir. Kadinlarda erkeklere oranla 3 kat
fazladir (8). Kernberg’in degerlendirmesine gore genel niifus ig¢indeki oran1 %15
olarak belirlenmistir (9). Bunlarin %10 kadar1 ayaktan takip edilmekte, %20°’si yatakli
servislerde izlenmektedir. BKB, kliniklere bagvuran tiim kisilik bozuklugu vakalarinin

%30-60’11k bir kismin1 olusturmaktadirlar (10).

Crawford ve arkadaslarinin 644 kisiyle SCID-II kullanilarak yaptiklar1 ¢alismada;
yasam boyu kisilik bozuklugu yaygmligmin %15.7 ve BKB yayginliginin %3.9
oldugunu bulmuslardir (11).

Reich ve arkadaglari sizofrenik, depresif hastalarin ve herhangi bir psikiyatrik
bozuklugu olmayan kontrol grubunun akrabalariyla, Structured Interview for DSM-III
Personality Disorders (SIDP) kullanilarak yaptiklar1 bir calismada, ad1 gegen gruplarin
akrabalarinda BKB goriilme siklig1 %1,6 olarak saptamiglardir (12).

BKB olan hastalarin birinci derece yakinlarinda bu bozuklugun goriilme orani genel
popiilasyona gore yaklasik 5 kat fazladir. Ayn1 zamanda madde suistimali, anti-sosyal

kisilik bozuklugu ve depresif bozukluklar i¢in de artmis ailesel risk vardir (8).

Farkli ilkelerde BKB epidemiyolojisi ve yayginlik oranlart hakkinda ortaya

konulmus, benzer arastirmalar ve benzer sonuglara rastlanmaktadir (13).
Cesitli ¢alismalarda BKB yas ortalamalar1 21 ila 36 arasinda saptanmaktadir (14).

BKB olgularinin %90°1n bir, %40°1 ise ikiden fazla eslikgi psikiyatrik tani almaktadir.
Bu ortlisme sadece hastalarin klinik uygulamadaki degerlendirilmesini zorlastirmakla
kalmayip ayn1 zamanda beyin goriintiileme ¢aligsmalarinda da bir¢ok farkli bolgede,
farkl1 sonuglar alinmasina neden olmaktadir. Ornegin bipolar spektrum bozuklugu ile
duygusal kusurluluk ve diirtiisellik ozelliklerini paylagsmaktadir. Bu hastalarda

komorbite ve yanlig tan1 siktir (15).



Hem tan1 karmasikligi, hem de toplumda sik karsilasilan bir durum olmasi nedeniyle

BKB’nin taninmasi igin ek yontemlere ihtiyag vardir.
2.4.Etyoloji

Borderline kisilik bozuklugu ile ilgili yapilan etiyolojik ¢alismalar genetik, yapisal,

norolojik, davranigsal ve erken donem yasantilari izerine odaklanmiglardir.

Kernberg (1967), borderline kisilik orgiitlenmesinin etiyolojisini Mahler’in (1952)
gelisimsel semasma dayanarak aciklamistir. Cocugun, gelisiminin ayrilma
siirecindeyken anne figiiriinden ayrilmasi ile bu siirecte sorun oldugunu diistinmiistiir.
Hastalar sonugta yalniz kalmayla bas edemeyen, anksiyoz, bagimli ve terk edilmeye

asir1 duyarl bireylerdir (16).

Cocukluk cagi krizinin eriskin formunda bireyler, yalniz kalmaya tahammiil
edemezler ve kendileri i¢in 6nemli olan kisiler tarafindan terk edilmekten korkarlar.
Borderline hastalar, ebeveyninden ya da diger bakici figiirlerinden ayrilma durumuyla

karsilagtiklarinda asir1 anksiyeteye kapilabilirler.

Kernberg, borderline kisilik bozuklugu olan hastalarin, Mahler’in “simbiyotik evre”
olarak tanimladig: ikinci dénemi basarili bir sekilde gegtigini ancak gene Mahler’in

deyimiyle ayrilma-birlesme evresinde yani tiglincli donemde takildiklarini belirtmistir.

Ancak sadece psikodinamik yaklagimlarla BKB’yi agiklamak yetersiz kalmaktadir.
BKB etiyolojisine iligkin yapilan ¢aligmalarda, frontal lobtaki degisikliklerin, 6rnegin
glikoz metabolizma ve serotonin diizeyinin diisiik olmasinin diirtiisel davraniglari
arttirdigr  gozlenmistir. BKB olan kisilere serotonin diizeyini yiikselten ilaglar
verildiginde hem 6fke diizeylerinde hem de diger diirtiiselliklerin de azalma oldugu
gosterildi. Bu durum bozuklugun diirtiisellikle ilgili kismini olusturan semptomlarin

biyolojik sebeplere dayandirilabilecegini gostermektedir (17).

BKB tanili hastalarda hastaligin dogasini anlamak i¢in 2000’1 yillarda yapilmaya
baslanan MR calismalarinda ilk bulunan 6zellik hipokampiis hacminde azalma
olduguydu. Bu durum hastalarin ¢ocukluk yasta yagsanan travmalar1 (cinsel ve fiziksel
istismar, intihar girisimi) ile iliskili bulundu. Madde kullanimi olan BKB hastalarinda

ise putamendeki hacimde artig goriildii (19).



llerleyen yillarda BKB hastalarinda beyin MR gériintiilemelerine ek olarak, fMRI,
kortikal kalinlik ve PET caligsmalar1 da yapild.

Calismalar BKB’de frontolimbik dongiide bazi anormalliklerin oldugunu gosterdi;
anterior singulat korteks, orbitofrontal korteks, dorsolateral prefrontal korteks,
amigdala ve hipokampus kalinliklarinda azalma vardi (18,20,21,22). Pariyetal
korteksin yapisal degisiklikleri BKB’deki dissosiyatif ozelliklerle iligkili oldugu
orbitofrontal korteksinki ise, emosyonel labilite, diirtiisellik ve sosyal disinhibisyonla
iliskili bulundu (23). PET c¢alismalarinda ise bilateral orbitofrontal kortekste

hipometabolizma izlendi.
2.5.Genetik ve Biyolojik Faktorler

DSM-IV tam olciitlerine gore yapilan bir ikiz ¢alismasinda, konkordans oranlari
monozigotlar i¢in %35 ve dizigotlar i¢in %7 olarak bulundu. Torgersen, borderline
kisilik bozuklugunda %60 genetik faktorlerin rol oynayabilecegini ifade etmektedir
(24).

Borderline kisilik bozuklugu tanisi almis ¢cocuk ve ergenlerin ailelerinde en az %70
oraninda psikopatolojiye rastlanmaktadir. Bu bulgulardan yola ¢ikarak ¢ocugun
gelisimsel sorunlari, ailenin sahip oldugu psikopatolojiyle beraber biyolojik yatkinlik

temelinde agiklama yoluna gitmislerdir (25).

Norotransmitterlerle ilgili arastirmalarda, kisilik ozellikleriyle ilgili ¢aligmalar
dopaminerjik ve serotonerjik sistemlerin uyarilmisliliginin arttigini gostermektedir

(26,27).

Yapilan arastirmalarda Triptofan hidroksilaz (TPH)’in TPH-1 ve TPH-2 izotipleri
ozelikle bu bozuklugun intihar davranisi ile iliskili bulundu (28). Serotonin tasiyici
genlerin belirli baz1 allellerini tagiyan kisilerin, travma sonrasi1 duygusal problemler
gelistirme riskinin daha yiiksek oldugu ve strese toleransinin diisiik oldugunu
belirttiler. (29). Borderline kisilik bozuklugu tanist konulan kisilerde, saglikli
kontrollerden farkli sayilarda MAO-A geni tekrar dizileri saptand: (30). Dopamin D2
reseptor geninin (DRD2) bazi allellerinin de borderline kisilik 6zellikleri ile iligkisi
tespit edildi (31).



Borderline hastalarda affektif insitabiliteden kolinerjik disfonksiyonun sorumlu
olabilecegi diistiniilmektedir. EEG ile yapilan uyku ¢aligsmalarinda, depresyon es tanisi
almayan borderline kisilik bozuklugu tanisi alan bireylerin REM uyku latansinda,

major depresif bozuklugu es tanisi alan kontrol hastalara oranla azalma oldugunu

bulmuslardir (32).

Borderline hastalarin REM uykusunun deneysel indiiksiiyonunda kolinerjik sistem
agonistlerine kontrol grubuna gore daha hassas olduklar1 saptandi, bu da kolinerjik

sistem disfonksiyonu oldugunu desteklemektedir (33).

Brown ve arkadaslarinin kisilik bozuklugu tanist almig hastalarda yaptig1 ¢alismada,
beyin omurilik sivisinda (BOS) serotoninin major metaboliti olan 5-HIAA diizeyinin,
intihar girisimi ve saldirgan davranig Oykiisiiyle ters bir iliskiye sahip oldugunu
saptadilar (34). Borderline kisilik bozuklugu tanisi alan kadin hastalarda yapilan bagka
bir ¢caligmada ise, intihar girisimiyle 5-HIAA diizeyleri arasinda ters iligki oldugunu
bulmuslardi (35).

Ayrica, BOS’ da Homovalinik asit (HVA) konsantrasyonundaki diisiikliik ile intihar
davranig1 arasinda iliski oldugu bildirildi. (26) Bu sonug, katekolamin sisteminde
merkezi disfonksiyonun ve dopamin diizeylerindeki anormalliklerin diirtiisel ve
saldirgan davraniglara yol agabilecegi kuramini desteklemektedir. Kendini sakatlama
davranigiyla ilgili olarak serotonerjik sistem disfonksiyonu yani sira opiyat sisteminde

disregiilasyon olduguna yonelik ¢esitli ifadeler bulunmaktadir (36).

Ilerleyen yillarda bircok MR calismasi yapilarak hastaligin dogas1 anlasiimaya
calisildi. Adolesan yas grupunda yapilan bir ¢calismada, BKB tanis1 olan ve psikiyatrik
bir hastalik tanis1 olmayan saglikli adelosanlarin beyin MR’larinin kortikal kalinlik
analizleri yapildi. BKB’lerde bilateral hipokampus volumetrisinde, sag amigdala
voliimiinde azalma saglikli kontrollere gére anlamli ¢ikti. Antidepresan kullanimin gri
madde voliimiinde degisiklik yaratmadigi gosterildi. Daha 6nceki ¢alismalarda erken
donemde, yeni tan1 alan BKB hastalarinin limbik yapilarinda volumetride degisiklik
olmadigi izlendi. Bu ¢aligmada, limbik yapilarda hacim azalmasi saptanirken, eriskin
BKB’lerde goriilen frontal ve pariyetal hacim azalmalar1 olmadig gosterildi (37). Bu
da hastaligin limbik bolgede baslayip ilerleyen yaslarda frontal ve pariyetal bolgelere

yayildig1 teorisini diisiindiirtmektedir.



2.6. Patogenez

Hipotalamo-pituiter-adrenal aksin BKB patogenezindeki dnemine iligkin ¢aligmalar
mevcuttur (38). Cocuklugunda istismara ugrayan BKB hastalarinda, CRH'a
ACTH/kortizol yanitinin arttig1 tespit edildi ve siireklilik gosteren gocuk istismarinin

CRH reseptor hassasiyetini arttirdigini diistindiirmektedir (39).
2.7. Prefrontal Sebeke

Frontal lob fonksiyonel olarak 3 béliimden olusur. Motor korteks, rolandik sulkusun
ontinde yer alir, serebellum, talamus ve basal ganglialarla baglantilar1 bulunur.
Premotor korteks, Broadmanin 6. Alani olarak bilinir ve 6grenilmis aktivitelerin belli
bir diizen i¢inde yapilmasini saglar. Prefrontal korteks (PFK) ise tiim korteksin
%30’unu olusturmakta ve heteromodal, unimodal, paralimbik ve limbik alanlarla
baglantilar1 bulunmaktadir. Hafiza, diisiinme, karar verme ve idari gorevler gibi bircok
gorevi vardir. Prefrontal korteks ¢evremizden gelen tiim bilingli veya bilingsiz
uyarilart (duyusal sistem, limbik sistem, subkortikal yapilar) toplar, biitiinlestirir,
yargilar ve sonucta uygun davraniga karar verir. Bu nedenle PFK bilincin yerlestigi

yer, beynin CEO’su veya supervizoru olarak da adlandirilir (82).

PFK’nin dogustan 6grendigimiz veya zaman igindeki deneyimlerle O6grenilmis

otomatik davranislarda rolii yoktur.
PFK yonetici islevlerden sorumlu ana yapidir ve 3 ana boliime ayrilir.

Ventromedial PFK; orbital bolgenin medial parcasi ve medial prefrontal korteksin alt
kismindan olusur. Burasi orbitofrontal korteks olarak da bilinir. Diirtii ve duygularin
diizenlenmesinde rol oynar. Nerde nasil davranilacagini diizenlenmektedir. vmPFK,
dorsomedial sistem, limbik sistem, olfaktér alandan uyarilar1 alir, amigdala,
hipokampal formasyon, lateral hipotalamus, singulat kortekse sinyaller génderir. Bu
baglantilar1 sayesinde emosyonel davraniglarimizin, aliskanliklarimizn olusmasinda
rol oynar. Oksipital korteksten inferior temporal kortekse uzanan ventral yol ‘ne’ yolu
vmPFK’te sonlanir. Bilateral vmPFK’da hasar1 olanlarda impulsif, disinhibe
davraniglar gézlenir. Ani 6fke patlamalar1 veya asir1 neseli olma, empati kaybi, sosyal

iligkilerde sorunlar, ¢ocuksu hareketler, planlama ve karar vermede zorluklar



izlenebilir. Bu durum Orbitofrontal Sendrom olarak da adlandirilir. Tek tarafl
hasarlarinda, yargilamada bozulma, disinhibisyon ve sosyal iligkilerde sorumsuzluk

ortaya cikar.

Dorsolateral PFK: Motor ve duyusal korteks ile siki baglantilar1 vardir. Yiritiici
islevlerin ana kontroliinii saglar. Baslica gorevleri ¢alisma hafizasi, karar verme,
planlama gibi idari islevleri yonetmek olup motor hareketlerin planlanmasi ve
organizasyonunda da gorev alir. Posterior pariyetal alan, siiperior temporal, talamus,
basal ganglialar ve hipokampus ile baglantilar1 vardir. Oksipital korteksten ¢ikip
posterior pariyetal kortekse projekte olan ‘nerede’ yolu dIPFK’te sonlanir.

Kisacas1 dIPFK’nin gorme ile ilgili de islevleri vardir. Ayrica dIPFK’in yalan soyleme
ve sosyal davranislarda da rolii vardir. Hasarinda azalmis s6zel akicilik, 6grenmede ve
gorevleri kopyalamakta zorluklar, dikkati stirdiirme zorluklar izlenir. Hedefe yonelik
bir davranigin sergilenmesinde bilginin  kisa siireli bellekte tutulmasini,
degistirilmesini saglayan calisma bellegi sayesinde yiiksek kortikal fonksiyonlarin
diizenlenmesinde rol oynar. Calisma bellegi, kisa siireli bellek gibidir, sinirli sayida
bilginin kisa siireli bellekte tutulmasi ve o anda gerekli bir diger islem igin kullanilip
atilmasidir. PFK’nin subkortikal yapilarla olan baglantilart nedeniyle lezyonlarinda
hem yeni bilgilerin 6grenilmesinde hem de 6nceden 6grenilenlerin geri getirilmesinde

sorunlar olur.

Stiperior medial prefrontal korteks: vmPFK’nin iizerinde hemisferlerin medialinde
anterior singulat korteksi de icine alacak sekilde yerlesir. Karar verme ve duygularin

diizenlenmesinde gorevlidir.

Anterior singulat korteks, anatomik olarak singulat korteksin 4 parcasindan biridir.
Odiil beklentisi, karar verme, empati kurma, implus kontrolii gibi biligsel islevlerde ve
otonomik fonksiyonlarda (kan basinct, kalp hiz1 gibi) 6nemli gérevleri vardir. Anterior
singulat korteksin dorsal par¢asinin prefrontal korteks ve pariyetal korteks ile
baglantilar1 vardir. Bu da bilissel islevlerin yonlendirilmesinde rol oynamasini saglar.
Emosyonel islevlerde ise ventral pargasi, amigdala, hipotalamus, anterior insula ve
niikleus akkumbens ile olan baglantilar1 sayesinde rol oynar. Anterior singulat

korteksin en 6nemli gorevi aslinda i¢ ve dis diinyadan gelen uyarilar birlestirme ve
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dikkatin siirdiirilebilmesidir (83). Dikkat, alana 6zgii modiilasyonunda serebral

korteksin her diizeyinde temsil edilir. Limbik yapilar,

Prefrontal ve pariyetal kortekste dikkat sebekesi yukardan asagiya kontrol edilir.
ARAS’tan ise asagidan yukariya dikkat maktriksi diizenlenir (71).

2 tarafl1 singulat korteks lezyonlarinda akinetik mutizm tek tarafli lezyonlarinda ise

abuli, apati ortaya ¢ikar.
2.8. Norogoriintiileme

Bir¢ok calisma BKB tanis1 konulan kisilerde limbik sistemde amigdala ve hipokampiis
hacimlerinde azalma oldugu bildirilmistir (40). Limbik sistemdeki bu degisiklikler

duygudurum bozukluklarinda olanlara benzerlik gostermektedir (41).

BKB tanis1 konulan hastalarda saglikli kontrollere kiyasla orbitofrontal korteks,
dorsolateral prefrontal korteks ve anterior singulat kortekste hacim azalmasi

saptanmistir (42).

BKB hastalarina standart yiiz ifadeleri gosterildiginde, sol amigdala aktivasyonunun

saglikli kontrollere gore daha yiiksek olmasi dikkat ¢cekmektedir (39).

Korteks gri madde hacmi, korteksin hem kalinligmin hem de yilizey alaninin
toplamidir. Bu iki 6l¢iimiin bagimsiz genetik temellere sahiptir. Gri madde hacmi gibi
kompozit bir Olgimiin ¢aligmalarda kullanilmas1 heterojen sonuglara neden
olmaktadir. Oysa ki korteks kalinlik 6l¢timleri psikiyatride umut verici bir biyobelirteg
gibi goziikmektedir. Son zamanlarda gelistirilen tekniklerle submilimetrik 6lgtimler

yapilarak bolgesel korteks kalinliklar: 6l¢tilmektedir (15).

Korteks kalinliginin ¢evresel faktorlere duyarli oldugu bazi ¢alismalarda gosterildi
(43). Cesitli psikiyatrik hastaliklarda yapilan ¢aligmalarda kortikal kalinliklar
degerlendirildi (44,45,46).

Boen ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada 18 kadin SCID2 ile tanisi konmus BKB
tanili hasta ve saglikli kontrol grubu arasinda kortikal kalinliklarla, aleksitimi dlgegi,
WALIS Matriks akil yiiriitme ve kelime test performanslar1 kiyaslandi. Sol hemisferde

hastalar 3 kiimede azalmis korteks kalinligi sergiledi. 1. Kiime medial prefrontal



korteks, parasantral lobul ve pariyetal korteksi iceriyordu. 2. Kiime temporopariyetal
kavsaktaydi. 3. Kiime inferior frontal gyrus, lateral orbitofrontal korteks (OFC) ve
frontal ve temporal kutuptu. Sag hemisferde ise 2 onemli yerde kortikal kalinlik
azalmas1 izlendi; parasantral lobul ve prekuneus. 6 ay herhangi bir psikiyatrik ilag
kullananlarla kullanmayanlar arasinda kortikal kalinliklarda farklilik saptanmadi.
Kontrol grubunda WAIS Matriks akil yliriitme ve kelime test performanslart 6nemli
Olclide yliksek bulundu. Aleksitimi dlgek puanlar ile korteks kalinliginda azalma
arasinda, 6zellikle de pariyetal korteks kalinliginda azalma iliskisi gosterildi (15).

45 BKB tanili ve 35 saglikli kontrol grubunun alindig1 bir ‘dinlenim modu- fMRI’
calismasinda BKB grubunda sag posterior singulat kortekste ve prekuneusta azalmis
Amplitude of Low Frequency Fluktuotions (ALFF) ve Regional Homogenetiy (ReHo)
gosterildi. Bu hastalara depresyon, anksiyete, ¢ocukluk travmalari, affekt degiskenligi
ve dirtiisellik ile ilgili olgekler yapildi. Psikolojik dOlceklerle goriintiileme
degisiklikleri arasinda anlamli bir iligki bulunamadi (47).

Ofke ve saldirganlik semptomlari 6n planda olan 20 ergen BKB tanili hasta, 20 saglikli
ergen, 32 BKB tanili yetiskin ve 34 saglikli yetiskin ile karsilastirildi. Zanolini Rating
Scale, Barrat Impulsiveness Scale ve Difficulties in Emotion Regulation Scale testleri
ile sonuglar karsilastirildi. BKB’li ergenlerde sol posterior insula, sol dorsal striatumda
oldugu kadar sol inferior frontal kortekste de saglikli ergenlere ve BKB’li yetigkinlere
gore artmis aktivasyon izlendi. Bu durum da bu bolgelerin artmis aktivasyonunun
ergen BKB’lere 6zgii oldugunu disiindiirdii. Bu ¢alisma, BKB’li hastalarda erken
gelisim asamasinda sosyal reddetme ile ortaya c¢ikan o6fke ve saldirganligin yiiksek
duygusal tepkiye ve duygu disregiilasyonuna neden oldugu ve bu duruma erken

miidahalenin gerekliligine isaret etti (48).
2.9. Klinik

ICD-10’a gore borderline kisilik bozuklugu; davraniglarinin sonuglarini diistinmeden
hareket eden, duygulanimda kararsizlik ve 6nceden tahmin edilememezlik, duygu ve
davranig patlamalarimi kontrol etmede yasanan giicliikler, kavga etme ve c¢atigsma
ortam1 yaratma ve siirdiirme potansiyeline sahip ve iki alt tipi olan bozukluk olarak
tanimlanmaktadir. Ikisinin de temel ozellikleri ©zdenetiminin olmamasi ve

diirtiiselliktir (49).
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Diirtiisel tip: Duygusal dengesizlik ve diirtii kontrol etmede yasanan zorluklar ile
karakterizedir. Tehdit edici ve saldirgan davranislar sik rastlanmaktadir ve daha ¢ok

baskalarinin elestirilerine tepki olarak saldirgan ve tehdit edici davraniglar sergilerler.

Borderline tip: Kendilik imgesinde, amaglarda ve igsel tercihlerde bozulmayla kronik
bosluk hissi, ylizeysel kisiler arasi iligkiler ve intihar girisimlerini de igine alacak

sekilde kendine zarar verici davranislar ortaya koymakla karakterizedir (50).

Bu bozuklugu olan kisiler, tartismaci, huzursuz, igneleyici bir iletisim iginde olma,
kumar oynama, asir1 para harcama, asir1 seks yapma ya da asir1 yeme gibi uygunsuz
bas etme davranislar1 gosterebilmekte, kronik depresyon ve bosluk duygulari i¢inde
intihar girisimlerinde bulunabilmektedirler. Bu hastalarda, 6zellikle yogun stres

doneminde bedensel belirtiler ve kuskucu diisiinme bi¢imi belirgindir.

Borderline kisilik bozuklugu olan kisilerin benlik algilarindaki belirsizlik, mesleki ve

yasamsal alanda ve degerlerde de belirsizlige yol agmaktadir.

Borderline kisilik bozuklugu olan kisilerin yaklasik %70-75’inde en az bir kez ciddi
bicimde intihar egilimi goriiliir, ¢ogunda intihar girigimi bulunur ve %8-10’unda
tamamlanmais intihar Gykiisii vardir, bu da genel niifusa gore 50 kat daha fazladir. Basta
duygudurum bozuklugu ve madde kullanimut ile iligkili bozukluklar olmak iizere es tani

varligimin intihar riskini artirdigi bildirildi (51).
2.10. Tam

Literatiirde, borderline kisilik bozuklugu tanisinin konulmasinda bazi zorluklarin
olabilecegi ifade edilmektedir. Eksen 2 tanilari ve bipolar bozukluk ile siklikla

karigmasi nedeniyle bir¢ok tani kriteri tanimlandi.
DSM-5’e Gore Kisilik Bozuklugu Tam Kriterleri

Kisilik Bozuklugu: Kisinin i¢inde yasadig: kiiltiiriin beklentilerinden belirgin olarak
sapan, siiregiden bir i¢gsel yasant1 ve davranis oriintiisii. Bu oriintii, asagidakilerden iki

ya da daha ¢ok alanda kendini gosterir:

Tablo-1: Kisilik Bozuklugu Tan1 Kriterleri
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1. Bilis (kendini, diger insanlar1 ve olaylar1 algilama ve yorumlama yollart).

2. Duygulanim (duygusal tepkilerin araligi, yogunlugu, degiskenligi ve
uygunlugu).

3. Kisiler arasi iglevsellik.

4. Durti denetimi.

Stiregiden, esneklikten yoksun bu oriintii, ¢ok degisik kisisel ve toplumsal durumlari
kapsar. Klinik agidan belirgin sikintiya ya da toplumsal, isle ilgili alanlarda ya da
onemli diger islevsellik alanlarinda islevsellikte diismeye yol agar. Bu oriintii kalic1 ve
uzun siirelidir ve baslangici en azindan ergenlik ya da erken eriskinlik donemine

uzanir.

Siiregiden bu Oriintii, baska bir ruhsal bozuklugun bir goriiniimii olarak ya da baska bir

ruhsal bozuklugun bir sonucu olarak daha iyi agiklanamaz.

Bu Oriintii, bir maddenin (6rn., kétiiye kullanilabilen bir madde, bir ilag) ya da baska
bir saglik durumunun (6rn., kafasin1 ¢arpma) fizyolojiyle ilgili etkilerine baglanamaz.
DSM 5’te kisilik bozukluklart A, B ve C olmak iizere ii¢ kiimede toplanmustir.

Tablo-2: Kisilik Bozukluklar1 Kiimeleri

A: Kiimesi’nde Kuskucu (Paranoid) Kisilik Bozuklugu, Sizoid Kisilik Bozuklugu
ve Sizotipal Kisilik Bozuklugu;

B: Kiimesi’nde Antisosyal Kisilik Bozuklugu, Sinirda (Borderline) Kisilik
Bozuklugu, Historiyonik Kisilik Bozuklugu ve Narsisistik Kisilik Bozuklugu;

C: Kiimesi’nde Cekingen Bagimli Kisilik Bozuklugu, Bagimli Kisilik Bozuklugu
ve Takintili-Zorlantili (Obsesif-Kompulsif) Kisilik Bozuklugu bulunmaktadir

BKB’nin en 6ne cikan ozellikleri, kisiler arasi iliskilerde, kimlik duygusunda ve

duygulanimda tutarsizliklar ile diirtiileri kontrol etmekte zorluk ¢ekmedir (52).

Borderline kisilik bozuklugu 6zellikleri sunlardir (DSM 5, 2013); Asagidakilerden en
az besi ile belirli, erken eriskinlikte baslayan, kisilerarasi iliskilerde, benlik algisinda

ve duygulanimda tutarsizlik
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Tablo-3: DSM-5 Borderline Kisilik Bozuklugu Ozellikleri
1 Terk edilmekten kaginmak igin ¢ilginca ¢aba gosterme

2 Goziinde asir1 biiyiitme ve yerin dibine sokma uglar1 arasinda giden,
tutarsiz ve gergin kisilerarasi iliskiler

3 Kimlik karmasasi

4 Kendine kotiiliigii dokunacak en az iki diirtiisellik (para harcama,
cinsellik, madde koétiiye kullanimi, giivensiz ara¢ kullanma vb.)

5 Yineleyici intihar davranislari, girisimleri ya da g6z korkutmalar
6 Duygulanimda tutarsizlik

7 Siiregen bir bosluk duygusu

8 Uygunsuz yogun bir 6fke, 6fke denetiminde giigliik

9 Zorlanmayla iliskili gelip gegici kuskucu diisiinceler ya da agir ¢6ziilme
belirtileri

2.11. Ayiric1 Tani

BKB siklikla eksen-I bozukluklar1 ile birlikte goriilmektedir. Ornegin; madde
kullanim bozuklugu ile birlikte goriilme oran1 %53.1, travma sonras1 stres bozuklugu
ile birlikte goriilme oran1%46.9’dur. Arastirmacilar tarafindan birlikte goriilme
oranlar1 konusunda fikir birligine varilamasa da borderline kisilik bozuklugu siklikla
duygu durum bozukluklari hatta 6zellikle bipolar duygu durum bozuklugu ile birlikte
goriilmektedir. Bunlarin disinda anksiyete bozukluklar1 (agorafobinin eslik ettigi panik
bozukluk, sosyal ve ozgiil fobi, obsesif kompulsif bozukluk), yeme bozukluklari,

somatoform bozukluklar ile birlikte goriilmektedir (54).

Borderline kisilik bozuklugu eksen-II tanilartyla da oldukga sik oranda birlikte
goriilmektedir. Ozellikle de histriyonik, narsisistik, antisosyal kisilik bozukluklar1 yani
diger B kiimesi kisilik bozukluklar1 ve baz1 A kiimesi bozukluklar eslik etmektedir
(19).

Hem Sizotipal kisilik bozuklugunda hem de BKB’de paranoid diisiinceler ve bazi

illiizyonlar bulunabilir. Fakat bunlar BKB’de dis ¢evreden etkilenerek kisiler arasi
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iligkilerde olusur ve gelip gecici 0zellik gosterir. Sizotipal kisilik bozuklugunda ise

daha kalici niteliktedir ve dis gevreden bagimsiz bir sekilde gelisirler (55).

Paranoid kisilik bozuklugu ve narsisistik kisilik bozukluklarinda da BKB’de oldugu
gibi ofkeyi asir1 bir sekilde sergileme goriiliirken, benlik algisinda degiskenlik
goriilmez, kendine zarar verme, diirtiisellik ve terk edilmeye karsi hassasiyet gorece

daha azdir (54).

Hem antisosyal kisilik bozuklugunda hem de BKB’de manipiilatif davranislar
goriilmektedir. Fakat bu bozukluklarda, bu davranislar1 sergileme amaglari farklilik
gostermektedir. Antisosyal kisiler ¢ikar saglamak, giic elde etmek, maddi doyum
saglamak i¢in bu davraniglar sergilerler. BKB’de ise amag ilgi odagi olmak ve terk

edilmemektir (54).
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3. HASTALAR VE YONTEM
3.1. Klinik Degerlendirme

Calismaya Ruh Saghg ve Hastaliklari Hastanesi Psikiyatri Poliklinigi’'nde
degerlendirilen, 18-38 yas arasi, 20 BKB hastas1 dahil edildi. Hastalarin muayeneleri
bir psikiyatri uzmani tarafindan yapildi. BKB tanisi i¢in SCID-1 ve SCID-2 testleri
kullanildi. Dahil edilme ve dislama kriterleri olusturuldu. Kriterleri karsilayan hastalar

calismaya alindu.
Dahil etme kriterleri;

1. Uzman bir psikiyatrist tarafindan degerlendirilen, 18-50 yaslar1 arasinda SCID-1
ve SCID-2 testleri ile BKB tanis1 alan, MR ¢ekilmesi kontrendike olmayan saglikli

gontilliiler
Dislama Kkriterleri;

1. Norokognitif test performansini etkileyebilecek herhangi bir MSS veya bagka bir
tibbi hastalig1 olmak,

2. Mental retardasyon, kafa travmasi, norolojik hastalik gibi hastanin kooperasyonunu,
gercegi degerlendirme yetisini ve biligsel fonksiyonlarinit bozan durumlarin

bulunmasi,
3. Beyin cerrahisi girisim dykiisii olmasi,

Calismaya alinacak hasta sayisinin belirlenmesinde kortikal kalinlik o6lgiimiiniin
yapildig1 bir aragtirma temel alindi (58). Yapilan gii¢ analizine gére “’power effekt’’

%80 olarak belirlendiginde 24 hastadan olugmasi gerektigi sonucuna varildi.

Hastalarin yasi, cinsiyeti, dominant eli ve egitim durumlar1 6grenildi ve kayit edildi.

Caligmaya alinan biitiin hastalara beyin MR ve noropsikiyatrik testler yapildi.
3.2. Manyetik rezonans goriintiileme
Calismaya dahil edilen hastalara Philips Achieva 1.5 Tesla MR ‘’SENSE-Head-8

coil’’ ile ¢cekim yapildi. iki ardisik yiiksek ¢oziiniirliiklii T1 goriintiiler alind1. Sekans
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parametreleri: TR/TE=8.6/4.0 s, Flip acgis1 = 8°, FOV= 240 mm, voksel boyutu=
1.25/1.25/1.2 mm (diizeltilmis= 0.94/0.94/1.2 mm), 150 koronal kesit, ¢ekim siiresi
7.23 dakikaydi. Cekim yapilan bireylerde olas1 parankimal lezyonlarin saptanmasi i¢in

T2 aksiyal ve ‘’flair coronal’’ ¢ekimler yapildi.

Tarama sonrasi alinan goriintiiler morfometrik analiz i¢in kullanildi. FreeSurfer 4.05
programi ile kortikal kalinlik 8l¢iimii yapildi. Olgiim sonras1 goriintiiler gorsel olarak
dogruluk agisindan degerlendirildi. Tam degerlendirilemeyen durumlarda analiz

tekrarlanda.

FreeSurfer 4.05 otomatik segmentasyon, hacim ve kalinlik Ol¢iimii yapan bir
programdir (59,60). Degerlendirme agisindan beyin beyaz cevherde duyarliligi %90,
ozgilligli %93; gri cevherde duyarliligt %82, ozgilligi %95 olan duyarli bir
yontemdir (60).

3.3. Noropsikiyatrik Degerlendirme

Hastalarin degerlendirmesi i¢in kullanilan noropsikolojik batarya tablo 4’de

verilmistir.

Tablo-4: Noropsikolojik Batarya

Noropsikolojik Batarya

1. Frontal yiiriitiicii islevler
a. Wisconsin kart esleme testi
2. Karmagsik Gorsel Algisal islevler
a. Cizgilerin yoniinii belirleme testi
b. Hooper gorsel organizasyon testi
3. Yapilandirma testleri
a. Kiip desen testi
4. Dikkat testleri
a. Sayi menzili
b. Kategori isimlendirme (Hayvan sayisi)
c. K.AStesti
d. Stroop testi
5. Dil o6zellikleri
a. Boston isimlendirme testi
6. Ogrenme ve Bellek Islevleri

a. California S6zel Ogrenme Testi
b. REY
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3.3.1. SCID-1 ve SCID-2 Testi

DSM-1V Eksen I Bozukluklari i¢in Yapilandirilmis Klinik Goriisme (SCID-1); DSM-
IV’e gore First ve arkadaslari tarafindan 1997°de gelistirilmistir. SCID-1, Corapgioglu
ve arkadaglar1 tarafindan 1999°da dilimize g¢evirisi yapilarak, giivenirlik ¢alismalar1

yapilmistir (61,62).

DSM-I11I-R Eksen II Bozukluklari i¢in Yapilandirilmis Klinik Goriisme (SCID-II);
Kisilik bozukluklarinin degerlendirilmesi amaciyla gelistirilmis olup, dilimize gevirisi
Sorias ve arkadaslari, gilivenirlik calismasi ise Coskunol ve arkadaslari tarafindan
yapilmistir. SCID-II, kisilik bozukluklarinin komorbid tani o6lgiitlerini taramak
amaciyla gelistirilmis, 120 soruluk bir formu i¢ermekte ve goriisme sirasinda ozellikle

formda “evet” olarak yanitlanmis maddeler tizerinde durularak hangi tan1 lgiitlerinin

karsilandig1 degerlendirilmektedir (63,64,65).
3.3.2. Wisconsin Kart Esleme testi

Wisconsin Kart Esleme Testi ilk olarak Berg tarafindan 1948 yilinda gelistirilmistir.
Sonrasinda 1981°de Heaton teste son seklini vermistir. Bir yiiriitiicii islev testi olarak
kabul edilir. Karmagsik dikkat, ¢alisma bellegi, soyut diisiinme, kavramsallastirma,
irdeleme, amaca yonelik davranis olusturma, bunu koruma ve gerektiginde yeniden

diizenlemeyi iceren bir¢ok fonksiyonu test etmektedir.

Bu test frontal lop fonksiyonlarini 6lgen bir test olarak kabul edilir (66,67). Test
materyali 4 adet uyarici kart, 64 adet iki deste tepki kartindan olusur. Tepki kartlar
deste i¢inde belli bir siraya gore dizilidir. Higbir zaman ayni1 renk, miktar ve sekilden

olusan kartlar arka arkaya gelmez.
3.3.3. Cizgilerin Yoniinii Belirleme Testi

Benton, Hanay ve Varney tarafindan 1975 yilinda gelistirilmistir, 1978 yilinda son hali
verilmistir. Cizgilerin yoniinii belirleme testi, gorsel mekansal algilama ve yonelim
testidir. Test 5 adet alistirma sayfasi, sonrasinda 30 adet soru sayfasindan olusur. Teste
baslamak i¢in 5 alistirmanin en az 2 tanesi dogru yapilmalidir. Hasta en fazla 30 puan

alabilir (68).
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3.3.4. Hooper Gorsel Organizasyon Testi

1958 yilinda Hooper tarafindan gorsel uyaranlari diizenleme yetenegini 6lgmek

amaciyla tammmlanmistir (69,70).

Parcalanmis nesnelerin algilanmasi, testteki 30 unsur ile dlgiilebilir. Geng erigkinler
ortalama 25 puan elde ederler. 65 yas tstiindeki kisilerde 22 puan ve {izeri normal
kabul edilir. Egitim bu testteki performansi etkileyebilir. Bu testteki primer
bozukluklar1 kapsamayan hatalarin nedenleri, afazi, diirtiisellik ve gorsel kusurlardir

(72).
3.3.5. Kiip Desen Testi

Gorsel-mekansal islevleri ve motor becerileri degerlendiren bir testtir. Ozellikle

frontal lop olmak {izere, frontal ve paryetal lobun fonksiyonlarini gosterir (72,73).

Test i¢in aynm1 boyutlarda 9 tane kiip kullanilir. Kiiplerin her biri kirmiz1 ve beyaz
renklerle ortadan iki esit parga olusturacak sekilde boyalidir. Katilimcinin toplamda 9
sekli 6rnek resimdeki gibi yapmasi istenir. Ilk 2 sekil, testi yapan kisi tarafindan
katilimciya 6rnek olmasi igin yapilir. Test i¢in esas olan dogru sekli en kisa siirede
yapmaktir. 1k iki sekil 2 ser puan, ii¢c ve 4. sekil 6’sar puan, 5-9’uncu sekiller 7’ser
puan iizerinden degerlendirilir. Katilimer dogru yaptigi her sekilden yaptig: siireye
gore puan alir. En yiiksek puan 51°dir. Birbirini izleyen 2 hata olursa teste devam

edilmez.
3.3.6. Say1 Menzili

Say1 menzili (SM) testi, iki boliimden olusur. Birinci boliim ileriye dogru SM, ikinci
boliim geriye dogru SM’dir. Iki boliim ayr1 ayr1 uygulanir. Ik dnce ileri SM uygulanur.
Daha sonra geri SM uygulanir. Sayilar saniyede bir say1 sdylenecek sekilde hastaya
okunur. Hem ileri hem de geri SM’inde hasta herhangi bir denemede basarili oldukga
bir sonraki denemeye gegilir. Ust iiste iki denemede basarisiz olursa teste devam
edilmez. Tekrarlanabilen son dizinin rakam sayist menzili olusturur (74). Maksimum
puan SM ileri testinde 8, SM geri testinde ise 7 puandir. Bu testin sol hemisfer hasarina
daha duyarli oldugu belirtilmektedir. Lezak’a gore frontal hasarli hastalarda
performans daha distiktiir (75).
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3.3.7. Kategori Isimlendirme

Bellek bozuklugu olan hastalarda sozel sozciik tiretimini incelemek icin bir dakikada
hayvan isimleri saymasi istenir. Hastanin bir dakika i¢inde saydigi hayvan sayis1 not
alinir. Ayni hayvan isminin tekrarlanmasi perseverasyonu gosterir. Hayvan kategorisi
disinda  bir kategoriden isim sOylerse karigtirma olarak degerlendirilir.

Degerlendirmede toplam say1, perseverasyonlar ve karigtirmalar dikkate alinir.
3.3.8. KLA.S. Testi

Semantik bellegi ve karmasik dikkat islevlerini degerlendirmek igin ¢ok yaygin
kullanilan bir testtir. Sozel akicilik islevlerinden biri olan konusma akiciligin
degerlendirir. Verilen belirli bir kategoride, bir dakika igerisinde, sdzciik tiretiminde
bulunabilmeye dayanir. Calismamizda bir dakika i¢inde K.A.S. harfleriyle baslayan
0zel isim ve say1 olmayan ve ayni kelime kokiinden eklerle iiretilmis olmayan
kelimeler soylenmesi istenir (76). Degerlendirmede her ii¢ harfle baslayan kelimelerin
toplam sayisi, perseverasyonlarin sayisi ve karigtirmalar hesaplanir. S6zel akicilikta
bozulma frontal hasarlarda 6zellikle, Broca alaninin 6niinde kalan sol frontal alan

hasarlarinda goriiliir.
3.3.9. Stroop Testi

Stroop testi uygunsuz uyaranin baskilamasmin en iyi bi¢cimde degerlendirildigi
testlerden biridir. Orbitofrontal bélgenin fonksiyonunu gosterir. J. R. Stroop 1935

yilinda gelistirmis oldugu test, ti¢ kistmdan olusur.

Testin ilk kisminda hastalara renk isimleri sunulur ve bunlari olabildigince hizli ve
yiiksek sesle okumalar1 istenir. Ikinci kistmda renkli basili nokta kiimelerinin
renklerinin olabildigince hizli sdylenmesi istenir. Ugiincii kisimda ise, sunulan rengin
adindan farkli renkten miirekkeple yazilan kelimelerin olabildigince hizli okunmasi

istenir.

Stroop etkisi, hastalarin farkli renkteki yazilarin renk adlarini okumakta oldukca
zorlanmalar1 ve dogru okuyabilmek icin uzun bir siire harcamalaridir. Hatta bazen

yazili kelimeyi degil, yazinin rengini sdylemeleri de bu etkiden kaynaklanir.

19



Frontal islev bozukluklarinda siire uzamakta ya da c¢ok fazla hata ve diizeltme
yapilmaktadir. Bu nedenle testin her asamasinda zaman, hata ve diizeltme sayisi
kaydedilmistir. Karmasik uyaranlari ihmal edebilme yetisini (enterferans) 6l¢en bir

testtir (77).

Degerlendirmede besinci asamadaki siireden iiglincli asama ig¢in kullanilan siire
cikartilir. Ortaya ¢ikan siire enterferans siiresidir. Caligmamizda yanlis ve spontan
diizeltmeler de degerlendirmede dikkate alinir. Enterferans siiresinin 60 saniyenin

tizerinde olmasi patolojik kabul edilmistir (78).
3.3.10. Boston Isimlendirme Testi

Boston Isimlendirme Testi dil becerilerinden, adlandirmay1 degerlendiren bir testtir.
Testin uygulamasinda 30 resim sirasiyla hastaya gosterilir ve ne oldugu sorulur. Hasta
gorsel tanima hatasi yaparsa, nesnenin ne oldugu ile ilgili semantik ipucu verilir. Eger
hasta nesneyi tanir, fakat ismini hatirlayamazsa, verilen bir fonemik ipucu ile (dogru

ismin basladig1 sesle ilgili) bilgi saglanir (79).
3.3.11. California S6zel Ogrenme Bellegi Testi

Bellek islevlerini 6l¢mek icin kelime listeleri yaygin olarak kullanilmaktadir. Bu
testlerde kelimeler ¢ok sayida 6grenme denemeleri seklinde sunulur ve ardisik olarak
her denemede hatirlanan kelimelerin sayisindaki artis, 6grenmenin dl¢iisii olarak kabul

edilir.

Iyi egitimli hastalarda tercih edilen Rey Isitsel Ogrenme Testi (RAVLT) ve California
Sézel Ogrenme Testi (CSOT) bu testlerden en zor olanlaridir. CSOT, Delis ve ark
tarafindan 1987’de sozel 6grenme ve bellegi degerlendirmek igin gelistirilmistir.
CSOT diger sozel bellek testlerinden farkli olarak daha kapsamli ve ¢ok sayida

kognitif s6zel bellek unsurunu inceler.

CSOT’te 2 adet kelime listesi bulunmaktadir. 1. listenin 5. 6grenme denemesinden
sonra, 2. bir kelime listesi sunulur. Daha sonra ilk liste igin yeniden hatirlama test

edilir. Kelimelerin taninmasi ise daha sonra test edilir (71).
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Test aligveris listesi formatinda olup 4 kategoriye (4 meyve, 4 bitki ve baharat, 4 giyim
esyast, 4 alet) boliinmiis 16 kelimeden olugsmaktadir. 16 kelimelik iki aligveris listesine
ek olarak ilk liste i¢in kisa siireli gecikmeli ve uzun gecikmeli serbest hatirlama, geri
cagirmay1 kolaylastiran kategori ipucu ile hatirlama test edilir. Kelimelerin taninmasi
icin yapilan 44 kelimelik bir liste hastaya okunur ve birinci listede olan kelimelerin
okunmasi durumunda hastaya ‘var’ demesi birinci liste dis1 bir kelime okundugunda

ise ‘yok’ seklinde cevap vermesi istenir (80).

Birinci liste hastaya ‘Pazartesi Aligveris Listesi’ seklinde sunulur. Kisa gecikmeli
serbest hatirlama uygulamasinda gecikmeyi saglayan B listesi ise hastaya “Sali
Aligveris Listesi” olarak sunulur. Yaklasik 20 dakikalik gecikmeden sonra, uzun

gecikmeli serbest hatirlama degerlendirilir.

CSOT hatirlanan kelime sayisina ek olarak dgrenme ve hatirlama stratejilerini de

degerlendirmektedir.

CSOT’nde hatirlama hatalari, perseverasyonlar ve karismalar seklinde karsimiza

¢cikmaktadir.

Perseverasyonlar: Ayni denemede, kisinin sdyledigi kelimeyi tekrar sdylemesidir.

Perseverasyon iki nedenden dolayi ortaya ¢ikabilir;

1. Kisi, soylemis oldugu kelimeyi kisa bir aradan sonra tekrarliyor olabilir. Bu durum

frontal lob hasarli kisilerde, “cevap egilimini” gosterir.

2. Kisi, kelimeyi, diger kelimeleri syledikten uzun bir ara sonra tekrarliyor olabilir.
Bu durum dikkat ya da bellek bozuklugu olan kisilerde, kelimeyi soyleyip

sOylemedigini hatirlayamamaktan kaynaklanir.

Karnismalar: Karigma, bir onceki listeden veya tamamen farkli bir kategoriden
olabilir, bazen ilgili kategorinin hecelerinden tiiretilen yeni kelimeleri de kapsayabilir.
Karigmalarin sayisinin fazla olusu, konu ile ilgili ve ilgisiz cevaplarin ayirt

edilmesindeki zorluklar1 yansitiyor olabilir.

Tanimanin degerlendirilmesindeki Olciitler ise asagidaki gibidir:
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Yalana pozitiflik: Birinci listede bulunmayan kelimelerin tanima listesi okundugu

zaman fazlaca “var” seklinde tekrarlanmasi yalanci pozitifligi gosterir.

Ayrimlanabilirlik: Tanima listesindeki hedef kelimelerin yalanci pozitifler arasindan

ayirt edilebilmesidir.

Cevap egilimi: 0 puan, tiim hedef kelimelere “var ” tiim yalanci pozitif kelimelere ise
“yok” yanitinin verildigi durumu gosterir. +1°e yaklasan puanlar “var” cevap egilimini

ve -1’e yaklasan puanlar ise “yok” cevap egilimini yansitir. Ideal skorumuz 0°dir (80).

Calismamizda bu testin Ondokuz May1s Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji Anabilim
Dali’nda Prof. Dr. Hiiseyin A. Sahin tarafindan terciime edilip kullanilmakta olan

formu uygulanmistir.
3.3.12. REY Karmasik Sekil Testi

REY Karmagik Sekil Testi, 1941 yilinda Rey tarafindan gelistirilmistir. Test

yapilandirma, gorsel-algisal islevler ve gorsel bellek islevini degerlendirmektedir (81).

Diger gorsel bellek testlerine gore Rey Karmasik Sekil Testi’nin hatirlama bilesenleri

daha zordur. Planlama ve organizasyon bozukluklarina duyarlililigi fazladir.

Rey Karmagik Sekil Testi, kopyalama, anlik hatirlama ve gecikmeli hatirlama
uygulamalar1 olmak iizere {i¢ kisstmdan olusmaktadir. Seklin baslangigta kopyalaniyor

olmasi performansi etkileyebilecek dikkat bozukluklarinin etkisini azaltmaktadir (71).

Her ti¢ kategorinin de puanlama sistemleri aynidir ve ayr1 ayri olarak puanlanir. Sekil,
18 puanlanabilir par¢adan olusmaktadir. Seklin her bir parg¢asina 2, 1, 0.5 veya 0 puan
gibi O6rnek sekle bakilarak puan verilir. 18 pargadan alinan puanlarin toplami o
uygulama i¢in toplam puani verir. Her bir kategoriden alinan en yiiksek puan 36’dir
(81).

3.4. istatistiksel Analiz

Calismaya alinacak hasta sayisinin belirlenmesinde kortikal kalinlik o6lgiimiiniin
yapildigi bir arastirma temel alind1 (58). Yapilan gii¢ analizine gore “’power effekt’’

%80 olarak belirlendiginde 24 hastadan olugmasi gerektigi sonucuna varildi.
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Veriler SPSS 23.0 programina yiiklendi ve istatistiksel analiz yapildi. Veriler ortalama
+ standart sapma, olarak verildi.

Noropsikolojik test sonuglar1 ve kortikal kalinlik 6l¢timleri SPSS 15.0 programina
yiiklenerek Spearman korelasyon testiyle analiz edildi. Istatistiksel anlamlilik diizeyi
P<0,05 olarak alind.
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4. BULGULAR

Ruh Saglig1 ve Hastaliklar1 Hastaliklar1 Hastanesi Psikiyatri Klinigi’de art arda BKB
tanis1 konan 24 hastanin 1’1 arag i¢i trafik kazasi sonrasinda kafa travmasi yasadigi
icin, 1’1 darp nedeniyle kafa travmasi oldugu icin, 1’1 MR c¢ekimine dair yogun
diizeyde korkular1 oldugu icin ve 1’i de dis teli nedeniyle MR ¢ekilemeyecegi icin
calismadan diglandi. 20 hasta ile calismaya devam edildi.

Hastalarin yas araligi 18-38 (25,60+6,41), 18’1 (%90) kadn, 2’si (%10) erkekti. Sag
el dominansi 18 (%90) hastada olup, 2 (%10) hastada sol el dominant oldugu saptandi.
Hastalarin egitim y1l1 5-16 yil (9.85+3.61) arasinda degismekteydi. Ozgec¢mislerinde
hastalarin komorbid psikiyatrik bozukluklar 16’sinda vardi, 4 hastanin 6zge¢misinde
ozellik saptanmadi. Ozgegmisinde komorbid psikiyatrik bozukluk olarak en sik
depresif bozukluk %65 oranla 13 hastada izlendi. 2. Siklikla %15 oranla 3 hastada
0zgecmisinde yaygin anksiyete bozuklugu, 2 hastada madde kullanim bozuklugu, 1
hastada alkol bagimlilig1 ve 1 hastada da panik bozukluk vardi.

Hastalara SCID-1 yapilarak Eksen-1 eslikg¢i tanilar1 gézden gegirildi. Hastalarda en sik
eslik eden Eksen-1 tanis1 %60 oranla depresif bozukluk olarak saptandi. 2. Siklikla
%10 oranla 2 hastada yaygin anksiyete bozuklugu, 1 hastada panik bozukluk, 1 hastada
madde kullanim bozuklugu, 1 hastada obsesif bozukluk, 1 hastada bipolar bozukluk
vardi. 4 hastanin eslik eden Eksen-1 tanist yoktu.

SCID-2 ile hastalar BKB agisindan bir psikiyatri uzman tarafindan degerlendirildi.
Tiim hastalar BKB olarak degerlendirilirken 1 hastada BKB’ye eslik eden Paronoid
kisilik bozuklugu ve 1 hastada da BKB’ye eslik eden Histirionik kisilik bozuklugu
tespit edildi.

Tablo-5: Demografik Bulgular

Hastalar
Yas aralig1 18-38
Ortalama yas 25,60+6,41
Cinsiyet; K/E 18/2
Dominant el; sag/sol 18/2
Egitim yili 9.85+3,61 (5-16 y1l)
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Hastalara yapilan noropsikolojik testler sonucunda egitim diizeyinden bagimsiz olarak
standart normallere gore tiim hastalarda kiip desen testinde diisiik puanlar gozlendi.
Noropsikolojik bataryadaki testlerin sonuglar1 MR’lardaki bolgesel kalinliklar ile
korele edildi. Hastalarin noéropsikolojik test sonuglarinin ortalamalar1 ve standart

sapma degerleri tablo 6’da verilmistir.

Tablo-6: Noropsikolojik Test Sonuglari

| Hastalar (n=20) | Standart Sapma
Frontal yiiriitiicii islevler
Wisconsin kart esleme testi
Toplam yanit 111,80 20,725
Toplam dogru 73,40 12,537
Toplam yanlis 38,40 22,027
Tamamlanan 4,95 1,356
kategori 22,35 15,390
Perseveratif yanit
Karmagik Gorsel Algisal Islevler
Cizgilerin yoniinii belirleme 20,25 3,109
testi
Hooper gorsel organizasyon 18,10 2,731
testi
Yapilandirma testleri
Kiip desen testi \ 7,25 \ 4,265
Dikkat testleri
Say1 menzili
Teri 6,90 2,593
Geri 4,95 1,637
Kategori isimlendirme
(Hayvan say1s1)
Yanit 14,95 3,347
Perseverasyon 0,20 0,523
Hata 0 0
K.A.S testi
Yanit 30,55 4,122
Perseverasyon 1,70 0,978
Hata 0,50 0,760
Stroop testi
Stroop-3 17,50 8,185
Stroop-5 29,10 12,464
Enterferans 11,70 7,406
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Dil ozellikleri

Boston isimlendirme testi

Boston Dogru 21,55 2,762
Boston Semantik 1,10 1,07
Boston Fonetik 2,60 1,729

Ogrenme ve Bellek Islevleri

California S6zel Ogrenme

Testi 4,80 1,673
Al dogru 7,40 2,087
A2 dogru 8,75 1,371
A3 dogru 9,80 2,284
A4 dogru 10,50 1,905
A5 dogru 8,95 2,258
KGSH 8,95 2,038
UGSH 10,15 2,254
KGIH 10,10 1,997
UGIH 9,65 4,556
Semantik kiimelenme 13,30 1,949
Tanima A liste 15,05 3,300
Tanima Toplam

REY

REY-0 18,95 4,547
REY-1 15,45 5,698
REY-2 12,85 6,466

Hastalara yapilan beyin MR ile serebral kortikal kalinlik ayrintili olarak
degerlendirildi. Her iki serebral hemisferin hemen her boliimiinde kortikal kalinlik
Ol¢imii otomatik segmentasyon metodu ile Olgiildii. Hastalarin her iki serebral
hemisfer kortikal kalinlik verileri NPT sonuglari ile korele edildi. Sag hemisfer
inferior, superior frontal, superior temporal, temporal pol, fusiform girus, siiperior
oksipital ve kuneus kalinliklar1 ile gorsel bellek, sozel bellek, yiiriitiicii fonksiyon
testleri ve dikkat testlerinin puanlarinin korelasyonu istatiksel olarak anlamli bulundu

(P<0,05). Sag hemisfer kalinliklar1 ve NPT korelasyonu Tablo-7’de verilmistir.
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Tablo-7: Sag hemisfer kalinliklar1 ve Noropsikolojik testler ile korelasyonu

Sag hemisfer
Bolge Kalinhk Standart sapma | NPT p ve r
degeri
Gyrus frontalis 2875,80 236,183 REY-1 p:0,005
inferior orbitalis r:0,597
Gyrus frontalis 2264,45 159,525 Stroop- 0,001
inferior diizeltme r:0,678
Gyrus frontalis | 2559,05 210,680 Hooper- p:0,002
superior semantik r:0,639
Gyrus 2781,10 273,798 CFBT - | p:0,001
transversus semantik r:-0,672
frontopolaris kiimelenme
Gyrus orbitalis 2851,45 231,130 CFBT- p:0,001
ayrimlanabili | r:-0,668
rlik
Gyrus temporalis | 2831,95 265,263 CFBT-Ab5- p:0,001
superior lateralis KGSH r:-0,679
p:0,002
r:-0,652
Temporal pole 3341,55 367,118 CFBT-KGIH | p:0,004
r:-0,617
Gyrus temporalis | 2831,95 265,263 CFBT- p:0,002
fusiformis KGSH r:-0,637
lateralis
Gyrus oksipitalis 2205,00 183,544 Tleri say1 | p:0,001
sliperior menzili r:0,693
Gyrus cuneus 1639,95 88,878 REY-1 p:0,002
r:0,641

Sol hemisferde ise inferior, superior frontal, singulat girus, inferior, superior parietal
ve siiperior oksipitalin kalinliklar ile yiiriitiicii fonksiyon testleri, dikkat testleri, sdzel

bellek ve gorsel algisal islevlerin kiyaslanmasinda istatiksel olarak anlamli bulundu

(P<0,05).
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Sol hemisferin kalinliklarinin NPT ile korelasyonu ise Tablo-8’de verilmektedir. Diger
bolge kalinliklarindaki farkliliklar ve NPT korelasyonu anlamli degildi (P>0,05).

Tablo-8: Sol hemisfer kalinliklar1 ve Noropsikolojik testler ile korelasyonu

Sol hemisfer
Bolge Kalinhk Standart sapma | NPT p ve r degeri
Gyrus frontalis 2803,45 172,762 Stroop- p:0,002
inferior opercularis diizeltme | r:0,643
Gyrus frontalis 2671,70 194,284 Stroop- p:0,003
inferior triangularis diizeltme | r:0,626
Gyrus frontalis 3094,75 214,461 Stroop- p:0,002
superior diizeltme | r:0,654
Gyrus transversus 2922,40 284,371 Stroop-3 p:0,002
frontopolaris r:0,651
Sulcus-gyrus 2884,65 210,698 Hooper- p:0,002
cingulate anterior dogru r:0,640
Gyrus cingulate 2876,75 193,707 Hooper- p:0,003
posterior dorsalis dogru r:0,633
Gyrus cingulate 2392,60 300,439 CFBT- p:0,001
posterior ventralis UGSH r:-0,673
Gyrus parietalis 2783,20 158,490 Stroop- p:0,003
inferior angularis hata r:0,628
Stroop- p:0,001
diizeltme | r:0,655
Gyrus pariyetalis 2399,95 143,398 Stroop- p:0,002
superior diizeltme | r:0,639
Gyrus oksipitalis 2218,70 165,522 Stroop- p:0,002
sliperior diizeltme r:0,648
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4. TARTISMA

Calismamizda, literatiirde ilk kez BKB tanili hastalar genis bir ndropsikolojik test
bataryasiyla degerlendirip, bolgesel kortikal kalinlik 6l¢timleri ile arasinda bir iliskinin
olup olmadig arastirildi. Gorsel uyaranlar1 diizenleme yetenegi i¢in Hooper Gorsel
Organizasyon Testi, gorsel bellek ve frontal bellek i¢cin REY, gorsel mekansal algilama
ve yonelim i¢in Cizgi Yonii Belirleme Testi, gorsel mekansal islevler, frontal ve
pariyetal islevler i¢in ise Kiip Desen Testi yapildi. Dil becerileri ve adlandirma Boston
Isimlendirme Testi’yle, sozel bellek ve 6grenme California Sézel Ogrenme Testi ile
test edildi. Karmasik dikkat, ¢calisma bellegi, soyut diisiinme, amaca yonelik davranis,
perseverasyon, sebatlik ve yeniden diizenleme gibi frontal yiiriitiicii islevler Wisconsin
Kart Esleme Testi ile degerlendirildi. Dikkat ise sayr menzili, KAS ve hayvan
kategorisi testleri ile degerlendirildi. Hastalara 1.5 tesla MR ile beyin goriintiileme
yapildi, FreeSurfer 4.05 programi kullanilarak otomatik segmentasyon methodu ile
kortikal kalinlik 6l¢timii yapildi. Bolgesel kalinlik dl¢timleri ile néropsikolojik test
bataryasi korelasyon analizleri yapildi. Mevcut kisilik patolojisindeki tutarsizliklar,
yalan sdyleme egilimi, karar vermede gii¢liik veya verilen karari siirdiirmede giicliikler
nedeniyle caligmaya hasta alim1 asamasinda, test sliresince ve MR randevularinda
birgok soruna sebep oldu. Testler sirasinda dikkat ve problem ¢6zme becerisi
gerektiren testlerde hastalardaki benlik algisindaki tutarsizliklar farkli tepkilerin
gdzlenmesine neden oldu. Bazi hastalarda muhtemelen diisiik benlik saygis1 nedeniyle
testleri yapamayacagin1 diisinme Ofkelenme, teste devam etmek istememe gibi
sorunlar izlenirken, bir kisminda ise tam tersi olarak yiiksek benlik algisiyla iliskili
sorunlar gdzlemlendi. Ozellikle bellek ve yiiriitiicii fonksiyonlar1 lgen testlerde
motivasyon saglama ve dikkati siirdiirmedeki zorluklar yasanan en 6nemli sorundu.
Calismamizda prefrontal korteks ve ana baglantilarindaki kortikal kalinlik 6l¢iimleri
ile yliritiicii fonksiyon test performanlar1 arasinda anlamli korelasyon saptandi.
Prefrontal sebeke diirtiisellik, karar verme, davranislarin diizenlenmesi, sebat ettirme
gibi gorevleri iistlenir. Calismamiz BKB’de temel 6zellikler olarak goriilen tutarsizlik
ve diirtlisellik kavramlarinin prefrontal sebekenin gelisim asamasinda etkilendigi

diistincesini desteklemektedir.

BKB, farkli bi¢imlerde ortaya ¢ikan kisilerarasi iliskilerde, benlik saygisinda ve

duygulanimda tutarsizlik ve diirtiisellik ile kendini gdsteren bir bozukluktur. Onceki
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yillarda bu bozukluk, psikodinamik yaklasimlarla etyolojisi anlagilmaya calisilmis
olsa da bunun vyetersiz oldugu anlasilmistir. Frontal lobdaki glikoz
metabolizmasindaki degisiklikler ve diislik serotonin diizeyleri ile diirtiisellik kismi
aciklanmaya calisilmistir. Norotransmitterlerle ilgili arastirmalarda ise BKB tanili
hastalarda dopaminerjik ve serotonerjik sistemlerin uyarilmighiliginin arttigini
gdstermistir. Ilerleyen yillarda BKB tanil1 hastalarda hastaligin dogasini anlamak igin
MR c¢aligmalar1 yapilmaya baglanmistir. Teknolojinin gelismesiyle birlikte BKB
hastalarinda beyin MR gériintiilemelerine ek olarak, fMRI, kortikal kalinlik ve PET
calismalari da yapilmaya baslanmistir. Bu calismalarda bir¢ok farkli sonuglar ¢iksa da,
ortak ¢ikan sonu¢ hipokampal hacmin BKB’de azalmis olmasidir. Ancak bu
calismalarda hastalarin kortikal kalinliklar1 biiyiik cogunlukla kontrol gruplari ile
kiyaslanmis veya diirtiisellik, duygudurum 6lgekleri ile karsilastirmalar yapilmustir.
Biz bu calismada, diger calismalardan farkli olarak psikiyatrik Olgekler yerine
noropsikolojik batarya ile kortikal kalinliklar arasinda korelasyon analizleri yaptik.
Boylece BKB’de goriilen temel 6zelliklerin klinik olarak testlerdeki karsiligini da
degerlendirmis olduk.

Literatiirdeki ¢alismalarda, BKB’de frontolimbik dongiide bazi anormalliklerin
oldugu gosterilmistir; anterior singulat korteks, orbitofrontal korteks, dorsolateral

prefrontal korteks, amigdala ve hipokampus kalinliklarinda azalma saptanmistir (18,

21,22).

Bu dongiiyii anlamak igin oncelikle frontal sebekeden bahsedecek olursak frontal
lobun anatomik ve fonksiyonel baglantilarindan ve yiiriitiicii islevlerden de s6z etmek

gerekir.

Yiiriitiicii islevler, biitlin biligsel islevlerin (dikkat, bellek, dil, gérsel mekansal islevler,
praksi, gnosi) yoneticisi olarak ¢aligir ve duygu, diisiince, alg1 ve eylemlerin koordineli
bir sekilde olusmasini saglar. Akil yiiriitme, perseverasyon, problem ¢dzme, zihinsel
esneklik, planlama, karar verme ve amaca yonelik davranisin gerceklesmesi, dikkati
siirdiirme, soyutlama gibi birgok gorevi vardir. Prefrontal heteromodal korteks ve
orbitofrontal korteks sosyal davranislardaki kortikal iist merkezleri, prefrontal
heteromodal korteks ve posterior pariyetal korteks ise calisma bellegi ve iligkili

yuriitiicii islevler sebekesi i¢in iist merkezleri verir.
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Yiriitiict islevlerin ana diizenleyicisi prefrontal korteks gibi bilinse de bu boyle
degildir. Prefrontal korteksin basal ganglia, subkortikal yapilar ve bazi kortikal
yapilarla da baglantilar1 vardir. Oksipital, temporal ve pariyetal assosiyasyon
kortekslerinden, gorsel, isitsel ve somatosensoriyal uyarilari alir. Ayrica PFK’in lokus
seruleus, substantia nigra gibi monoamin hiicre gruplartyla da baglantilar1 vardir.
Boylecek stres altinda amigdalanin yiiksek katekolamin ve dopamin salgilanmasini
uyarmasi PFK’nin da amigdala ile baglantilar1 olmasi nedeniyle daha duygusal veya
diirtiisel davranislar sergilememize neden olur. Biz ¢calismamizda BKB hastalarindaki
diirtiisel davraniglarin karsiligi olarak prefrontal sebekeyi degerlendiren testlerdeki

performanslar ile bolgesel kalinlik 6l¢iimleri arasinda anlamli korelasyon saptadik.

Sekil-1: Prefrontal korteksin ana baglantilari

PARALIMBIK PARYETAL
ALANLAR HETEROMODAL
AMiGDALA, UNIMODAL
HiIPOKAMPUS ASSOSIASYON
W 4
ORBITOFRONTAL HETEROMODAL

. «—
MEDIAL FRONTAL PREFRONTAL

~_ 7

KAUDAT
MEDIODORSAL
TALAMUS

Yiiriitiicli islevler, Wisconsin Kart Esleme Testi, Stroop, Londra Kulesi, Luria testi,
fowa Kumar Testi, szel akicilik testleri, Iz Siirme Testi ve REY-Osterrieth Kompleks

sekil testleri ile degerlendirilebilir.

Birgok psikiyatrik bozuklukta rol oynayan frontal sebekenin BKB’deki etkilenmesi ile
ilgili de ¢ok sayida caligmalar yapilmis olsa da, Yiirlitici islev testleri ile

karsilastirmalar yapilmamis ve bu durumun hastadaki karsiligi net anlagilamamis ve
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teorilerle agiklanmaya calisilmistir. Hasta gruplari ve kontrol gruplar1 arasinda kortikal
kalinlik ve voliim karsilagtirilmasi 6nceki ¢aligmalarda ¢okca yapilmis olsa da, artik
biliyoruz ki korteks gri madde hacmi bagimsiz genetik temellere dayanmaktadir. Gri
madde hacmi gibi kompozit bir Ol¢limiin ¢alismalarda kullanilmasi heterojen
sonuglara neden olup, kalinlik 6lgiimleri daha duyarlidir. Ancak daha 6nceki yillarda
yapilan ¢aligmalarda korteks kalinliginin c¢evresel faktorlere duyarli oldugu
gosterilmistir. Bu nedenle tek basina korteks kalinligina veya hacmine bakmak ve
kontrol gruplan ile karsilastirmak giivenilir sonuglara neden olmamakla birlikle
calismalarin heterojen sonuglanmasina neden olmaktadir. Bu yiizden 6nceki yillardaki
calismalarda hastalarin 6zge¢mislerindeki komorbid 6zellikler, suistimaller, madde ve
alkol kullanimlar1 sorgulanarak duygudurum ve diirtiisellik O6lgekleri de yapilip,
bunlarla da kiyaslamalar yapilmistir. Hatta ergenlik ve erigkin gruplar

karsilastirilarak, farklar ve BKB’nin yillar i¢indeki ilerleyisi anlagilmaya ¢alisilmistir.

Paolo Brambilla ve ark. 2004 yilinda 10 BKB, 20 saglikli kontrolle yaptigt MR
calismasinda Eksen I, II komorbiditeleri ve ¢ocukluk dénemi suistimalleri dykiisii de
dikkate alinarak karsilastirmalar yapti. Saglikli kontroller ile BKB karsilastirildiginda,
cocukluk doneminde suistimali olan olgularda (cinsel ve fiziksel istismar, intihar
girisimi) en belirgin 6zelligin sag ve sol hipokampal hacimlerinde anlamli derecede
azalma oldugu saptandi. Madde kullanim bozuklugu olan kisilerde ise sag ve sol
putamen hacimlerinde 6nemli Olc¢lide artis saptandi. Kaudat, amigdala, temporal
loblar, dorsolateral prefrontal korteks ve toplam beyin hacimleri i¢in gruplar arasinda

anlaml fark bulunmadi (19).

Nicolas Riisch ve ark. 2007 yilinda 20 BKB ve es zamanl dikkat eksikligi hiperaktivite
bozuklugu olan ve 20 saglikli kontrolde korpus kallosum anormalliklerine dikkat
cektigi bir ¢aligma yapti. BKB tanili hastalarda korpus kallosumun isthmusunda
sagliklt kontrollere gére anlamli incelme saptandi. Ayrica ¢ocukluk ¢aginda cinsel
istismar Oykiisli olan hastalarda korpus kallosumun posteriorunun daha ince oldugu

saptandi (84).

Mark Walterfang ve ark. 2010 y1linda 20 ergenlik doneminde ilk bagvurusu BKB olan
hasta ve 20 saglikli kontrolle yaptig1 ¢alismada ise korpus kallosum boyutu, sekli,

hacmi 2 grup arasinda anlamli farklilik géstermedi. Orbitofrontal korteks voliimleri de
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anterior korpus kallosum kalmliklari ile korelasyon gostermedi. Ik bagvurusu BKB
olan ergenlerde daha onceki c¢alismalarda bulunan korpus kallosum ve OFC hacim
azalmasinin gosterilememesi durumu, diger hastalarda eslik eden tekrarlayan Eksen 1
komorbiditelerinin ve tedavilerinin BKB’nin siiresi ve iligkili faktorlerinin de kalinlik

Olgtimlerini etkiledigini diistindiirdii (85).

2014 yilinda, 20 BKB tanili hasta, 20 klinik kontrol (baska psikiyatrik hastaliklar
olan), 20 saglikli kontrolle yapilan bir caligmada bilateral hipokampus volumetrisinde,
sag amigdala voliimiinde azalma saglikli kontrollere gore anlamli ¢ikti. Julia Richter
ve ark. yaptig1 bu calismada, limbik yapilarda hacim azalmasi saptanirken, eriskin
BKB’lerde goriilen frontal ve pariyetal hacim azalmalar1 olmadig1 gosterildi (37). Bu
da BKB’nin limbik bolgede baslayip ilerleyen yaslarda frontal ve pariyetal bolgelere

yayildigi teorisini diisiindiirtmektedir.

Gerardo Maria de Araujo Filho ve ark. 2014 yilinda BKB tanili1 25 kadin hastada
orbitofrontal kortekste 5 morfometrik kortikal 6zellik bakilarak yaptigi calismada
onceki ¢aligmalardan farkli olarak sadece sag OFC’de kortikal kalinlik, yiizey alani,

ortalama egrilik, sulkus derinligi ve distorsiyonda azalma izlendi (20).

Zhou Q ve ark. 2017 yilinda frontolimbik korteksteki hemisferik asimetriye baktiklar
calismaya 30 BKB tanili hasta ve 32 saglikli kontrol grubu dahil edildi. Katilimcilara
diirtiisellik ile ilgili ve diger eslik eden psikiyatrik anormalliklerle ilgili testler yapildi.
Sol anterior insula ve sol anterior singulat korteks kalinliklarinda saglikli kontrollere
gore azalma olup daha yiiksek frontolimbik korteks asimetrisi BKB’lilerde izlendi.

Barrat Diirtiisellik 6l¢egi sonuglari ile bu durum korelasyon gosterdi (86).

Malte S. Depping ve ark. 2018 yilinda 22 Major Depresyon (MD) tanil1 hasta, 17 BKB
tamli hasta ve 22 saglikli kontrolle yaptigi ¢alismada Hamilton Depresyon Olgegi,
Eksen 1 ve Eksen 2 eslik eden komorbid durumlar da gézden gegirildi. Katilimeilara
3T MR kullanilarak fetal ve infantil norogelisimin biyobelirteci olarak Local
Gyrification Index (LGI) i bakildi. Prekuneus, superior pariyetal girus ve
parahipokampal girusta hem MD hem de BKB’de saglikli kontrollere kiyasla azalmis
kortikal katlanma gosterildi. MD hastalarinda ek olarak BKB ve saglikli kontrollerden
farkli olarak orta frontal girus ve fusiform girusta hipogrifikasyon gosterildi. MD

hastalarinda prefrontal diisiik LGI depresyonun baslangic yasi ve depresif epizod
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sayist ile iliskili bulundu. BKB tanil1 hastalardaki OFC’deki diisiik LGI ise diirtiisellik
ile iligkiliydi (87).

Eleonora Visintin ve ark. 2016 yilinda toplam 152 BKB’li ve 147 saglikli kontroliin
bulundugu fonksiyonel goriintiilemerin yapildig1 7 calismanin meta-analiz sonuglarini
yayinladi. Sonucta medial prefrontal korteks, anterior singulatta artmis aktivite, sag
orta/inferior temporal kortekste azalmis aktivite bulundu. Ayrica BKB’de hem
istirahatte hem de duygusal islem sirasinda posterior singulat ve prekuneus
aktivitesinde artis izlendi (88). Spontan noronal aktivite degisiklikleri, BKB’nin
cekirdek semptomlar1 olan diirtiisellik ve duygusal disregiilasyonun nedeni

olabilecegini diigiindiirdii.

Calismamizda yapilan noéropsikolojik testler sonucunda egitim diizeyinden bagimsiz
olarak standart normallere gore tiim hastalarda kiip desen testinde kotii sonuglar
gbzlendi. Hastalarin her iki serebral hemisfer kortikal kalinlik verileri NPT sonuglari

ile korele edildi.

Bulgularimiz, sag hemisferde inferior, superior frontal, superior temporal, temporal
pol, fusiform girus, siiperior oksipital ve kuneus kalinliklar1 ile gorsel bellek, sozel
bellek, yiritiicii fonksiyon testleri ve dikkat testlerinin puanlarmin korelasyonu
istatiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05).

Sol hemisferde ise inferior, superior frontal, singulat girus, inferior, superior pariyetal
ve siiperior oksipitalin kalinliklar ile yiiriitiicii fonksiyon testleri, dikkat testleri, s6zel
bellek ve gorsel algisal islevlerin korelasyonu istatiksel olarak anlamli bulundu
(p<0.05).

Ozetle bilateral frontal, oksipital, sa§ temporal, sol pariyatel ve singulat girus
kalinliklar1 ve yiritiicii fonksiyon testlerindeki puanlar ile korelasyonu istatistiksel

olarak anlamli bulundu (p<0.05).

Bu bulgular, BKB hastalarinda Yiiriitiicii islevlerde bozukluk oldugu gorisiini
desteklemektedir. Pariyetal ve temporal bolgelerde saptanan ozellikler prefrontal
korteks ile baglantilarinin nemini gostermektedir. Oksipital korteks bulgular ise

temporo-oksipo-pariyetal alanlarin dikkat sebekesindeki roliinden kaynakli olabilir.
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Dikkat sebekesi serebral korteksin tiim alanlarinda sergilenmekte ve davranigin tim
yonlerine yayilmaktadir. Bulgularimiz prefrontal korteks ve ana baglantilarinda BKB

hastalarinda anormallik oldugunu diistindiirmektedir.

Serebral hemisferin bu bolgelerindeki patolojik bulgular daha 6nce yapilan kortikal

kalinlik degerlendirme sonuglari ile benzerdir.

Calismamiz, BKB’de goriilen disinhinbe davranislarin prefrontal bolgedeki hacim

azalmasi ile iliskili oldugunu o6ne siiren ¢alismalar1 destekler niteliktedir.
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6.SONUC

BKB, klinikte benlik saygisinda, duygulanimda tutarsizlik ve diirtiisellik ile kendini

gosteren bir bozukluktur.

Daha 6nceki ¢aligmalar, 6n planda frontal yiiriitiicli fonksiyonlar ve bellek islevlerinde
bozulma oldugunu gostermektedir. Bu g¢alismalarda ortak olarak singulat korteks,
orbitofrontal korteks, dorsolateral prefrontal korteks, amigdala ve hipokampus

kalinliklarinda azalmalar gosterilmistir.

Bu ¢alismada, bilateral frontal, oksipital, sag temporal, sol pariyatel ve singulat girus
kalinliklart ile yiritiicii fonksiyon testlerinde anlamli korelasyon saptadik. Bu
bulgular prefrontal korteks ve ana baglantilarinda BKB hastalarinda anormallik
oldugunu gostermektedir ve BKB’de goriilen disinhinbe davranislarin prefrontal

bolgedeki hacim azalmast ile iliskili oldugunu 6ne siiren ¢aligmalar1 desteklemektedir.

Genis hasta serileri ile yapilacak noropsikolojik test ve nérogdriintiileme c¢alismalari
BKB kliniginin ve yillar iginde gelisen patofizyolojisinin daha iyi anlasilmasina

olanak saglayacaktir.
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