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OZET

GIRIS VE AMAC: Bu calismada eriskin DEHB tamili hastalar ve saglikli
kontrollerin bilissel islevlerinin AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve klotho ile bagintisini
incelemek amacglanmistir.

YONTEM: Calismaya Sakarya Egitim Arastirma Hastanesi polikliniklerinde takip
edilen eriskin DEHB tanil1 52 hasta ve 50 saglikli birey dahil edilmistir. Katilimcilara
sosyodemografik veri formu ve néropsikiyatrik testler uygulanmistir. Saglikli kontrol
ve hasta grubunda serum AEA, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL diizeyleri 6l¢tilmiistiir.

BULGULAR: Hastalar ile saglikli kontrollerin AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve klotho
diizeylerinin karsilastirilmasinda anlamli fark saptanmamistir. DEHB tanili hastalar
saglikli kontrollere gbre noropsikiyatrik testlerde daha disiik performans
gdstermistir. DEHB grubunun iT°de kontrol grubuna gore diisiik performans
gosterdigi aradaki farkin 6zellikle sol yarida belirgin oldugu bulunmustur. Serum
AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve klotho diizeyleri ile bilissel islevler arasinda iligki oldugu
ve bu iliskinin saglikli kontroller ile DEHB hastalarinda farklilik gosterdigi saptanda.
Hasta grubunda yapilan regresyon analizinde AEA diizeyinin dikkat eksikligi
semptom siddeti ve DEHB &lgegi toplam puani igin 6n gordiiriicii oldugu bulundu.
Hasta grubunda AEA diizeyi ile dikkat eksikligi semptom siddeti, DEHB’ye bagh
yasadig1 sorun siddeti ve sikligi arasinda negatif baginti bulundu. 2-AG ile asir
hareketlilik ve dirtiisellik semptom siddeti arasinda negatif bagmti bulundu. Her iKi
grupta da serum AEA, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL diizeyleri birbiriyle orta-yiiksek
diizeyde bagmti gosterdi. DEHB tanili hastalarda aktif ilag kullananlar ile
kullanmayanlar arasinda serum AEA, 2-AG ve NfL diizeyleri agisindan farklilik
saptandi.

SONUC: AEA, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL serum diizeyleri ile bilissel islevler
arasindaki iliski her iki grupta farkli 6zellik gostermektedir ve bu molekiiller ile
iliskili farkliklar; molekiillerin serum diizeylerinin ortalamasinin farkindan ziyade bir
regiilasyon sistemiyle iligkili goriinmektedir. DEHB tanili hastalarin yas ve egitim
stiresi benzer saglikli kontrollere gore bilissel islevlerinde belirgin eksiklik oldugu
saptanmistir. Sonuclar serum endokannabinoid diizeyleri ile DEHB semptom siddeti
arasinda iliski olabilecegi diistindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: BDNF, DEHB, endokannabinoid, klotho, NfL
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ABSTRACT

Investigation of the Relationship Between Cognitive Functions and the
Endocannabinoid System, BDNF, klotho and NfL in Patients Diagnosed with
Attention-Deficit/Hyperactivity Disorder

AIM: In our study, we aimed to investigate the relationship between cognitive
functions and the levels of AEA, 2-AG, BDNF, NfL, and klotho in adults diagnosed
with ADHD and healthy individuals.

MATERIALS AND METHODS: The study included 52 adult patients diagnosed
with ADHD who were followed up at the outpatient clinics of Sakarya Training and
Research Hospital, along with 50 healthy control participants. All individuals
completed a sociodemographic data form and underwent neuropsychiatric testing.
Serum levels of AEA, 2-AG, BDNF, klotho, and NfL were measured in both the
patient and control groups.

RESULTS: No significant differences were found in biomarker levels between
patients and healthy controls. ADHD patients performed worse on neuropsychiatric
tests. In the CT, the ADHD group was found to perform worse than the control group,
with the difference being particularly pronounced on the left side. Serum biomarker
levels correlated with cognitive functions, and these associations differed between
groups. In the patient group, regression analysis revealed that AEA levels predicted
inattention severity and total ADHD scores. AEA levels were negatively correlated
with inattention severity and the severity and frequency of ADHD-related problems.
2-AG levels were negatively correlated with hyperactivity/impulsivity severity.
Serum biomarker levels showed moderate-to-strong intercorrelations in both groups.
Differences in AEA, 2-AG, and NfL were observed between medicated and
unmedicated ADHD patients.

CONCLUSION: The relationship between serum levels of AEA, 2-AG, BDNF,
klotho, and NfL and cognitive functions appears to differ between the two groups,
and these differences seem to be linked to a regulatory mechanism rather than to
variations in the mean serum concentrations of these molecules. Despite being
matched for age and education level, patients with ADHD demonstrated notable
impairments in cognitive performance. The findings also suggest that serum
endocannabinoid levels may be associated with the severity of ADHD symptoms.

Keywords: ADHD, BDNF, endocannabinoid, klotho, NfL
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1. GIRIS VE AMAC

Dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu (DEHB), dikkatsizlik ve asir1 hareketlilik
ile karakterize edilen ve siklikla huzursuzluk ve/veya diirtiiselligin eslik ettigi
norogelisimsel bir bozukluktur. DEHB, noéropsikolojik etkileri yaninda, egitim ve igle
ilgili faaliyetleri etkilemeleri nedeniyle 6zel bir dikkati hak etmektedir (Tripp ve
Wickens, 2009).

Son yillarda yapilan ¢alismalar ¢ocukluk ¢aginda baglayan DEHB'nin yiiksek oranda
erigkinlikte de devam edebilecegini bildirilmistir (Di Lorenzo ve ark., 2021).
Eriskinlerdeki DEHB, ergenlik ve ¢ocukluk cagi DEHB’ye kiyasla daha az aragtirma
konusudur. Bu nedenle eriskinlerde DEHB patofizyolojisi yeterince agiklanamamig
ve tedavi segenekleri sinirl kalmistir. DEHB’li eriskin hastalarinin %90’a yakininin

tedavisiz kaldig1 tahmin edilmektedir (Babcock ve Ornstein, 2009).

Erigkinlerde DEHB, ciddi kisisel ve toplumsal maliyetlere yol agan derin islevsel ve
psikososyal engellilik ile iliskilidir (Katzman ve ark., 2017). Bir ¢alismada DEHB’li
erigkinlerin 6lim riski genel popiilasyona gore iki kat daha yiiksek oldugu ifade
edilmistir (Dalsgaard ve ark., 2015). Ayrica DEHB diger psikiyatrik bozukluklar
gelisimi i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir (Di Lorenzo ve ark., 2021).

Limbik-kortikal-striatal-pallidal-talamik ~ (LCSPT) devrelerinin aktivitesi,
endokannabinoidler ve c¢esitli monoaminler dahil olmak iizere cesitli diger
noromodiilatorler tarafindan modiile edilmektedir (Lupica ve ark., 2004). LCSPT
devreleri igerisindeki bozulmalar 6zellikle 6diil yolag: ve islemlemesi ile ilgili olarak
DEHB patofizyolojisinde rol alabilmektedir. Bu sistemin islemesinde rol alan
endokannabinoidler ile DEHB arasindaki iligkileri agiklayan caligmalar oldukga
sinirhidir. DEHB’de 6diil islemleme (reward processing) ile ilgili degisiklikler bircok
caligmada gosterilmistir. Hayvan caligmalar1 beyindeki endokannabinoid (eCB)
sisteminin 0diil islemede Onemli bir rol oynadigini goriisiinii  desteklemektedir

(Solinas ve ark., 2007).



BDNF insan beynindeki en yaygin norotrofindir ve merkezi ve periferal sinir
sisteminde sentez, farklilagsma ve noronlarin hayatta kalmasi i¢in 6nem arz eder
(Kuipers ve Bramham, 2006). BDNF, noérogenez ve noroplastisite siire¢lerinde
onemli bir rol oynar; serotonerjik, kolinerjik, dopaminerjik ve noradrenerjik
noronlarin plastisitesini tesvik eder ve bilissel islevlerde kritik rol oynar (Eadie ve
ark., 2005; Kuipers ve Bramham, 2006). Yapilan bir ¢alismada tedavi edilmemis
DEHB hastalarinda plazma BDNF diizeylerinde bir artis oldugunu ve plazma BDNF
diizeyleri ile dikkatsizlik belirtilerinin siddeti arasinda anlamli bir sekilde pozitif

korelasyon oldugunu saptanmistir (Shim ve ark., 2008).

Noroplastite ve norodejenerasyon sik¢a birlikte islenen konulardir ancak eriskin
DEHB hastalarinda ndroplastisite ¢aligmalar1 sinirli oldugu gibi nérodejenerasyon
belirte¢ ¢alismasi ise bulunmamaktadir. Arastirmalar noérodejenerasyon ile ilgili
biyobelirteglerin yagla birlikte arttigini bildirmektedir. Son dénemde aksonal
dejenerasyon igin degerli bir belirte¢ olarak kabul goren norofilament hafif zincir
proteini (NfL) tizerinde ¢alismalar yogunlasmaktadir (Coppens ve ark., 2023; Gaetani
ve ark., 2019). Bir ¢alismada DEHB'li futbolcularda 25 mil hizla atilan topa
tekrarlayan kafa vuruslari NfL diizeylerini artirirken kontrol grubunda benzer bir artis

goriilmedigi bildirilmistir (Garre-Morata ve ark., 2024).

Klotho geni yaslanma karsitt bir gen olup D vitamini tarafindan diizenlenir
(Tsujikawa ve ark., 2003). Hayvan deneylerinde klotho geninin inaktivasyonu émrii
kisaltip yaglanmaya neden olurken Klotho geni indiiklenmis farelerde yasam siiresinin

arttig1 tespit edilmistir (Hiroshi Kurosu ve ark., 2005).

Klotho, yaslanmayla olan iligkisinin yan1 sira siklikla beyin yapisindaki
degisikliklerle, biligsel islevlerin azalmasiyla ve norodejeneratif hastaliklarin
olusumuyla da iliskilidir. Serum Klotho seviyesi ile bilissel islevler arasinda iligki
oldugunu belirten galismalar mevcuttur (Wu ve ark., 2023). Yapilan baska bir
calismada a-klothonun serum ve BOS protein seviyeleri yiiksek oranda pozitif baginti
gosterdigi ve her ikisinin de biligsel islevlerle pozitif bagint1 gosterdigi bulunmustur

(Kundu ve ark., 2022).



Baz1 calismalar, DEHB’nin artmis oksidatif stres ve buna bagli hiicresel hasarla
baglantili oldugunu ortaya koymaktadir. Bu ¢alismalar dikkate alindiginda klothonun
noroprotektif etkiye sahip olmasi, norodejeneratif hastaliklar ve bilissel islevlerle
ilgili iliski bulunmasi sebebiyle klotho ile DEHB hastaliginin iliskili olabilecegi
diistintilmistiir (Garre-Morata ve ark., 2024). Nérodejenarasyonun biyobelirteglerinin
arastirilmasi ve bunun norobilissel islevlerle iliskisinin gosterilmesi bilimsel literatiire

katk1 agisindan 6nemli olabilir.

Bu ¢alismada DEHB tanili eriskin bireylerde serumda klotho, BDNF, NfL, 2-AG ve
AEA diizeyleri tespit edilecek; bu biyobelirteclerin bilissel islevler ile iligkisini
degerlendirmek amaci ile de ndropsikolojik testler yapilacaktir. Testler DEHB tanili
hastalar ile kontrol grubuna uygulanacak ve calismada hem gruplar arasindaki
norobilissel diizey hem de biyobelirteglerin ve norobilissel islevlerin bagintilart

degerlendirilecektir.

DEHB ile iligkilendirilen sorunlarin hepsi bir arada diisiiniildiiglinde eriskin donem
DEHB etiyolojisi ile ilgili ¢alismalarin yeterli diizeyde olmadig1 ve bu konuda yeni
caligmalara ihtiya¢ duyuldugu goriilmektedir. DEHB etyolojisine yonelik
arastirmalar toplumu olas1 zarara ugratabilecek maddi ve manevi sonuglarin 6niine

gecebilmesi acisindan son derece dnemlidir.

Sonug olarak, toplumsal ekonomik yiikiin azaltilmasi ve bireysel islevselligin
arttirtlmas1 i¢in bu bozukluklara yonelik yeni tedavi yaklasimlarina ihtiyag
duyulmaktadir. Caligmamizda erigkin DEHB tanili hastalarda ¢alisilmamis birden ¢ok
biyobelirtecin DEHB ile olan iliskisi incelenecektir. Ayrica DEHB bu belirtegler
DEHB’11 eriskinlerde bilissel bozulma stiregleri ile iliskilendirilecektir. Bildigimiz
kadar ile eriskin DEHB hastalarin noroplastite ve ndrodejenerasyonun birlikte
bilissel fonksiyonlar iizerine etkisini inceleyen ¢alisma bulunmamaktadir. Bu proje
ile birlikte eriskinlik déneminde DEHB’li eriskin bireyleri tanimla agisindan
elimizden bir biyobelirte¢ belirlenmesi ve literatiire 6nemli bir alan kazandirilmasi
acisindan 6nemli olabilir. Ayrica DEHB’yi erken tanimaya yarayan bir biyobelirteg
bulunmasi, erigkinlik déneminde olusacak yaralanmalar, kazalar, 6liim ve diger

psikiyatrik hastaliklar1 azaltarak toplum i¢in birden fazla kazanim alani olusturabilir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Dikkat Eksikligi ve Hiperaktivite Bozuklugu
2.1.1. Tanim

DEHB, DSM-5'e gore gelisim diizeyine uygun olmayan derecede dikkati stirdiirmekte
zorluk, asirt hareketlilik ve diirtiisellik ile iligkili belirtilerin 12 yasindan once
basladigi, alt1 aydan uzun siireyle devam ettigi ve bireyin toplumsal, akademik veya
is gibi en az iki farkli alanda islevsellik kaybina yol actigi bir ndrogelisimsel
bozukluktur. (American Psychiatric Association ve American Psychiatric
Association, 2013)

2.1.2. Tarihce

Tarihsel literatiir incelendiginde dikkat sorunlari, asiri hareketlilik ve diirtiisellik
belirtileri gosteren ¢ocuklarin gegtigimiz 200 y1l i¢inde birgok arastirmaci tarafindan
tanimlandig1r goriilmektedir. Tanimlanan islevsel bozukluklarinin klinik ifadeleri,
altinda yatan kavramlar ve adlandirmalar1 zaman iginde degismistir. Bununla birlikte,
tarihte yapilan tanimlamalarin ¢ogu DEHB'min modern tami Olgiitleriyle tutarlidir

(Lange ve ark., 2010).

DEHB’ye benzer bir bozuklugun ilk 6rnegi Alexander Crichton tarafindan 1798'de
verilmistir (Palmer ve Finger, 2001). Crichton yaymladigi kitabin “Dikkat ve
Hastaliklar1” isimli boliimiinde hastalarin dikkati silirdiirememe, dikkatin dis
uyaranlarla kolayca dagilmasi, zihinsel huzursuzluk gibi dikkat sorunlarindan
bahsetmistir (Crichton, 2008). Crichton hastalarinin davraniglarindan ornekler
vererek, hafif uyaranlarla bile yasadiklar1 biiyiik bir dikkat daginikliginin hastalarda
huzursuzluk ve siddetli bir 6fke uyandirabileceginden bahsediyor (Crichton, 2008).
Crichton ayrica bozuklugun “bir kisiye dogumda eslik edebilecegini” ve “bir kisiye
dogumda eslik ettigi zaman yasamin ¢ok erken déonemlerinde belirgin hale geldigini”

ve yasla azalabilecegini belirtiyor (Crichton, 2008).



DEHB'in semptomlarina dair en erken yazili 6rneklerden biri, 19. yiizyilda Heinrich
Hoffmann tarafindan sunulmustur. Hoffmann, 1846 yilinda Frankfurt'ta ilk akil
hastanesini kurmus bir hekim olarak, ayni zamanda ¢ocuk edebiyatina da 6nemli
katkilarda bulunmustur. Hoffmann’in 3 yasindaki oglu Carl Philipp i¢in yazdigi
Struwwelpeter adli ¢ocuk kitabi, DEHB semptomlarinin anlagilmasina iligkin tarihsel
bir belge niteligi tasimaktadir. Kitapta yer alan "Zappel-Philipp" adli hikaye,
DEHB’nin temel belirtilerini etkileyici bir sekilde resmetmektedir. Hikayede,
dikkatini toplamakta giicliik ¢ceken, yerinde duramayan ve siirekli hareket eden bir
cocugun davraniglar1 betimlenmistir. Bu anlatim, modern tani1 Olgiitleriyle
paralellikler tagimakta olup, DEHB’ye dair tarihsel bir perspektif sunmaktadir
(Thome ve Jacobs, 2004)

Bircok DEHB tarihgisi, 1902 yilinda George Still’in Royal College of Physicians'ta
sundugu ii¢ konferansta tanimladigi cocuklarin, muhtemelen giinimiiz tani
olgiitlerine gore DEHB'nin karma tipi tanisini alabileceklerini ileri siirmistiir (Palmer
ve Finger, 2001). Still Lancet’te yayinladigi olgu serisinde zeka geriligi bulunmayan
ve fiziksel bir yaralanma Oykiisii olmayan, ancak davranislarinin sonuglarindan ders
cikaramayan, dikkatini stirdiirmekte ve kendini kontrol etmekte giicliik ¢eken, asiri
duyarl ve saldirgan egilimler gosteren 20 ¢ocuga yer vermis Ve bu tabloyu "Ahlaki
Kontrolde Patolojik Yetersizlik" (Morbid Defect of Control) olarak tanimlanmaistir.
Bozuklugun biyolojik bir sorun sonucu gelistigi ve olgularin ¢ogunda kronik seyir
gosterdigini belirtmistir (Barkley ve ark., 2007; Sandberg' ve Barton, 2002; Semerci
ve UM, 2018; Still, 1902). Still ile benzer diisiincelere sahip Ingiliz hekim Tredgold,
bu tiir sorunlarin, beyinde ahlakla merkezinin bulundugu bdlgelerdeki
anormalliklerden kaynaklandigimi ileri stirmiistir (Mayes ve Rafalovich, 2007;
Sandberg' ve Barton, 2002).

20. ylizyilin basinda diinya genelinde biiylik bir ensefalit salgin1 yasanmis ve bu
siirecte yaklasik 20 milyon insan bu salgindan etkilenmistir. Enfeksiyonun ardindan
bazi1 ¢ocuklarda biligsel bozukluk olmamasina ragmen kisilik yapisinda degisiklikler,
antisosyal davraniglar, sinirlilik, duygusal dengesizlik, 6grenme gii¢liigii, asiri

hareketlilik, diirtii kontrolii problemleri ve uyku diizensizlikleri gibi belirtiler dikkat



cekmistir. Bu semptomlarin bir arada gozlendigi tabloya "Postensefalitik Davranis

Bozuklugu" adi verilmistir (Lange ve ark., 2010).

Agir beyin hasarlarmin agir davranissal bozukluklara yol agabileceginin bilimsel
olarak ortaya konulmasinin ardindan, benzer bir iliskinin daha hafif diizeydeki beyin
hasarlar1 ile daha hafif davramigsal sorunlar arasinda da bulunabilecegi ileri

stiriilmiistiir (Sandberg' ve Barton, 2002).

1932 yilinda Franz Kramer ve Hans Pollnow, ¢ocukluk doneminde goriilen ve
mevcut DEHB kriterlerine benzer 6zellikler gosteren “Hiperkinetik Hastalik” terimini
kullanarak bir bozuklugu tanimlamislardir (Lange ve ark., 2010). Bu hastaliktan
etkilenen ¢ocuklarin en belirgin semptomu belirgin bir motor huzursuzluktur (Kramer
ve Pollnow, 1932). Bu ¢ocuklarda motor huzursuzluga ek olarak huzursuzluk,
diirtiisellik, dikkatin kolay c¢elinebilir olmasi ve islevsellikte bozulma belirtileri

oldugu bildirilmistir (Lange ve ark., 2010).

1950'lerde, ABD'li arastirmacilar Laufer ve ekibi, asir1 hareketliligi olan gocuklari
tanimlamak icin "hiperkinetik diirti bozuklugu" ve "hiperkinetik davranim

sendromu" terimlerini kullanmaya baslamistir (Laufer ve Denhoff, 1957; Sandberg'

ve Barton, 2002).

1960'larda ABD'de Chess, "fizyolojik asir1 hareketlilik" durumunu ne beyin hasarina
ne de o donemde baskin olan psikoanalitik goriislerin 6ne siirdiigli aile dinamiklerine
baglamis, bunun yerine giiniimiizdeki DEHB O0lg¢iitlerine benzer belirtilere, asiri

hareketliligin yol agtigin1 tanimlamistir (Chess, 1960; Semerci ve UM, 2018).

1968 yilinda Harticollis, ergenlik ve genc yetiskinlik donemindeki bireylerin
norofizyolojik ve psikiyatrik degerlendirmelerini iceren bir makale yayimlayarak,
DEHB’nin erigkinlikte de devam ettigini ilk kez ortaya koydu. Bu bireylerin
norofizyolojik degerlendirmelerinde minimal beyin disfonksiyonu tespit edildi.
Davranigsal olarak ise, Still’in tanimladig1 ¢ocuklarda gézlemlenen 6zelliklere benzer
sekilde, bu bireylerde de diirtiisellik, asir1 hareketlilik, duygudurumda degiskenlik,
saldirganlik ve depresyona yatkinlik 6ne ¢ikiyordu.



Harticollis’in dikkat ¢ektigi bir diger onemli bulgu, bazi bireylerin bu davranis
kaliplarini ¢ocukluklarindan itibaren hi¢ degismeden siirdiirmeleriydi. Psikoanalitik
kuramdan yola ¢ikan Harticollis, bu durumun ego gelisiminde erken donemde ortaya
cikan ve dogustan gelen bir kusurun, basar1 ve gorev odakli, yogun sekilde mesgul
ebeveyn tutumlariyla etkilesimi sonucu olustugunu savundu. Yani, miikemmeliyetci
beklentilere sahip ebeveynler tarafindan yetistirilen ve dogustan biligsel kusurlar
gosteren gocuklarda minimal beyin disfonksiyonu gelisme riskinin arttigini 6ne siirdii
(Greydanus ve ark., 2007; Tuglu ve Sahin, 2010).

Mendelson (1971) ve Menkes (1967), yiirtittiikleri uzun siireli izlem ¢alismalarinda
bir¢ok bireyde minimal beyin disfonksiyonu ve hiperaktivite belirtilerinin eriskin
doneme kadar devam ettigini tespit etmislerdir. 1970’li yillarda gergeklestirilen iki
farkli arastirmada ise Cantwell ve Morison, asir1 hareketli cocuklarin ebeveynlerinin
de benzer sekilde asir1 hareketlilik belirtileri gosterdigini ortaya koymustur. Ayrica,
bu ebeveynlerde eriskin donemde sosyopatik davranislar, histeri ve alkolizm gibi
sorunlarin daha sik goriildiigiinii rapor etmislerdir (Greydanus ve ark., 2007; Tuglu

ve Sahin, 2010)

1965 yilinda yayinlanan ICD-8’de ( Hastaliklarin Uluslararasi Smiflandiriimast) DSO
(Diinya Saglik Orgiitii), Cocuklarda Davranim Bozuklugu tan1 kategorisi yer alirken,
DSO tarafindan 1967°de asir1 hareketlilik ¢ocuk psikiyatri tam ve smiflandirma
sistemleri i¢in bir sendrom olarak tanimlanmistir (Eisenberg, 2007; Mayes ve
Rafalovich, 2007).

1968 yilinda yayinlanan DSM- 2’de (Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders: Ruhsal Bozukluklarin Tanist ve Siiflandirilmasi El Kitabi) ©’Cocuklugun
Hiperkinetik Reaksiyonu’’ olarak tani sistemine girig yapmis Ve ¢ocuklarda goriilen
asir1 hareketlilik ana belirti olarak, distraktilibite ve huzursuzluk eslik eden belirtiler

olarak tanimlanmistir (Lange ve ark., 2010; Sandberg' ve Barton, 2002).

1980 yilinda DSM-3’iin yayinlanmasi sonrasinda bozukluk ‘’Dikkat Eksikligi
Bozuklugu’’ tanis1 “Hiperaktivitenin eslik ettigi”, “Hiperaktivitenin eslik etmedigi”
olarak iki alt tipe ayrilmis ve belirtilerin yetigkinlikte devam eden olgular igin

“reziduel tip DEB” tanimlanmistir. Tani icin semptomlarin en az 6 aydir devam



etmesi ve 7 yasindan 6nce baslamis olmasi gerekliligi belirtilmistir (Lange ve ark.,
2010; Semerci ve UM, 2018).

1987 yilinda yaymlanan DSM-3-R’de ise iki alt tip kavrami degistirilerek bozuklugun
ad1 “Dikkat Eksikligi Hiperaktivite Bozuklugu” olarak giliniimiizdeki halini almis ve
DEHB olan c¢ocuklarin yaklasik %30’unda semptomlarin erigkinlikte siirdigi
belirtilmistir (Lange ve ark., 2010; Semerci ve UM, 2018; Tuglu ve Sahin, 2010).

DSM-4 1994 yilinda yaymlandiginda DEHB Yikici Davranim Bozukluklar1 bagligi
altinda smiflandirilmigtir. Tanimlamada dikkat eksikliginin belirgin oldugu tip,
hiperaktivite ve diirtiselligin belirgin oldugu tip ve bilesik tip olarak ii¢ alt tipi
belirlenmistir (Lange ve ark., 2010; Semerci ve UM, 2018). DEHB ile birlikte yikici
davranis bozukluklar1 kapsaminda davranim ve karsit olma-kars1 gelme bozukluklar
da degerlendirilmistir. Bu bozukluklarin yiiksek oranda birlikte goriilmesine ragmen,
klinik acidan farkli sorunlar olarak ele alindig1 vurgulanmistir. Ayrica, tani Kriterleri
arasinda belirtilerin en az 6 ay boyunca devam etmesi gerektigi belirtilmis ve bu
bulgularin anlamli kabul edilebilmesi i¢in ¢ocugun yasina uygun normlarin disinda

olmasi gerektigi iizerinde durulmustur (Tuglu ve Sahin, 2010).

DSM-5 2013 yilinda yaymlandiginda ‘’Norogelisimsel Bozukluklar’” basglig: altinda
smiflandirilmistir. DSM-4’te tanimlanan alt tipler dikkatsizligin baskin oldugu
goriiniim, hiperaktivite/diirtiiselligin baskin oldugu goriiniim ve birlesik goriiniim
seklinde 3 kategori olarak yeniden tanimlanmustir. Tan1 igin belirtilerin baslangig yasi
7’den 12’ye ¢ekilmistir. Eriskinlikte tan1 koymak i¢in gerekli olan kesme puani 6
oOlgiitten 5 olgiite indirilmistir (Semerci ve UM, 2018).

2.1.3. Epidemiyoloji

DEHB vakalarin cogunda yetiskinlige kadar devam eden ¢ocukluk ¢aginin en yaygin
psikiyatrik bozukluklarindan biridir. DEHB Cocuk ve ergen psikiyatrisinde en sik
tan1 koyulup tedavi edilen hastalikken ¢aligmalarda yayginlik oranlarinda %0,2-%27
gibi farkliliklar mevcuttur (Merikangas ve ark., 2010). Cocuklukta teshis konulan
hastalarin yaklasik %60' yetiskinlikte de semptomlar gostermeye devam eder (Adler
ve ark., 2017; Kessler ve ark., 2006).



Calisma metodolojisinin tiirinin DEHB yayginliginin tahminini 6nemli 6l¢iide
etkiledigini gostermistir. Yapilan bir meta analizde DEHB'nin genel yayginligi, kayit
caligmalarinda %1,6 anket ¢alismalarinda %35,0, tek asamali klinik calismalarda
%4,2, ve iki asamali klinik ¢alismalarda %4,8 olarak bulunmustur (Popit ve ark.,
2024). DEHB'de hala biyolojik belirtegler olmadigindan, tan1 hekimlerin egitimine ve
uygulamasina dayanmaktadir bu nedenle DEHB yayginligi 6nemli 6l¢iide degisebilir
(Kooij ve ark., 2016).

DEHB erkeklerde kizlardan daha yaygindir ve toplum yayginlik ¢alismalarinda 2-3'e
1 oraninda bildirilmistir. idari yayginlik ¢aligmalarinda cinsiyet oraninin siirekli
olarak daha yiiksek olmasi, DEHB'nin kizlarda goreceli olarak az tanindigini
diistindiirmektedir (Erskine ve ark., 2013; Willcutt, 2012). Eriskin DEHB’lilerin
%70'inin birlesik goriiniim, %25'inin dikkatsizligin baskin oldugu goriiniim, %5'inden
azinin ise asirt hareketlilik diirtiiselligin baskin oldugu goriiniim tani kriterlerini
karsiladigi bildirilmektedir (Kessler ve ark., 2010). Kadinlarda ise dikkatsizligin
baskin oldugu goriiniim daha sik goriilmektedir (Semerci ve UM, 2018).

2.1.4. Etiyoloji

DEHB tam olarak anlagilamayan etiyolojisiyle karmasik, heterojen, multigenetik ve
multifaktoriyel bir bozukluktur (Custodio ve ark., 2024; Semerci ve UM, 2018).
DEHB'in, fetal yasam kadar erken bir donemde, genetik ve cevresel etkilerin
gelisimsel olarak dinamik ve karmasik bir etkilesiminden ortaya ¢iktigi

diistiniilmektedir (Cecil ve Nigg, 2022).

2.1.4.1. Kahtim

DEHB’yi agiklayan tek bir genetik isaret bulunmamaktadir ancak genetik gegis orani
en yiiksek psikiyatrik hastaliklardan bir tanesidir (Da Silva ve ark., 2023). Yapilan
calismalarda DEHB'min toplam kalitimsalligi %70-80 olarak tahmin edilmektedir
(Faraone, Perlis, ve ark., 2005).

Genis bir popiilasyon érnekleminden elde edilen veriler, DEHB akrabalari igin riskin,
DEHB olmayan kisilerin akrabalarindaki DEHB sikligina kiyasla, monozigotik
ikizler i¢in 70 kat, dizigotik ikizler ve tam kardesler i¢in yaklasik 8 kat, ivey kardesler



icin 2 ila 3 kat, kuzenler i¢in 2,2 kat artis oldugunu gostermistir (Chen ve ark., 2017).
DEHB’li kisilerin etkilenmemis ikizleri, subklinik belirtiler kontrol altina alindiginda
bile, DEHB tanis1 konmus kardesleriyle benzer diizeyde yiiriitiicii islev bozuklugu
sergilemistir (Bidwell ve ark., 2007).

DEHB'nin genetik yapisinin anlagilmasi, molekiiler genetik alanindaki teknolojik
ilerlemelerle, 6zellikle de biiyiik 6l¢ekli genom ¢apinda iliskilendirme ¢alismalarinin
(GWAS) varlhigiyla 6nemli 6l¢tide gelismistir (Da Silva ve ark., 2023). Genomik
arastirmalar, DEHB nin psikiyatrik, bilissel, davranigsal ve metabolik 6zellikler de
dahil olmak tizere genis bir fenotip yelpazesiyle genetik diizeyde dnemli bir ortligme
gosterdigini ortaya koymustur. Bu durum, DEHB ile s6z konusu fenotipler arasindaki
klinik olarak gozlemlenen iligkilerin en azindan kismen ortak genetik faktorlerden
kaynaklanabilecegini diisiindiirmektedir (Da Silva ve ark., 2023; Demontis ve ark.,
2022; Demontis ve ark., 2019).

Capraz genetik bagint1 genellikle baglant1 dengesizligi skor regresyonu (LDSC) veya
poligenik skorlar (PGS) yaklasimlar1 kullanilarak tahmin edilmektedir. Bu analizler,
DEHB ile dikkat (beta =- 0,07, p<0,001) ve ¢alisma bellegi (beta =- 0,05, p<0,001)
dahil olmak tizere farkli norobiligsel alanlar arasinda negatif iliskiler ortaya
koymustur. Egitim diizeyi i¢in de ayni yonde sonuglar bildirilmistir (rg = — 0,55,
p<0,001). Bu sonu¢ DEHB ile bilissel ve yonetici islevlerdeki bozukluklar arasindaki
iligkiye daha fazla destek saglamaktadir (Demontis ve ark., 2023).

DEHB risk varyantlarinin yiiriitiicii islevlerle, 6zellikle de dikkatle negatif iligkisi,
DEHB!'l bireylerde siklikla gézlenen dikkatsizlik sorunlariyla uyumludur (Demontis
ve ark., 2023). DEHB’de rol oynayan poligenik faktorler incelendiginde, ortak
varyantlarin onemli bir etkisi oldugu belirlenmis ve DEHB ile iligkili 21’1 yeni olmak
tizere 27 adet genom capinda lokus tespit edilmistir. Bu lokuslarin, norogelisimsel
sireclerde  etkili oldugu disiinilen ve DEHB ile iliskili oldugu
saptanan PPP1R16A, B4GALT2, PTPRF, SORCS3, DUSP6, FOXP2, MEF2C ve
METTL15 gibi genlere yakin konumlandig1 goriilmiistiir. Ayrica, genel popiilasyonda
Ol¢iilen DEHB belirtileri ile yapilan genom capinda iliskilendirme g¢aligmalarinin

ortismesi, DEHB'nin bir semptom dagilim egrisinin bir ucu oldugu goriisiinii
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giiclendirmektedir (Demontis ve ark., 2022; Demontis ve ark., 2019; ISIK MENGU
ve ISIK, 2022).

DEHB etiyolojinde yer aldig1 diisiiniilen birgok gen bulunmaktadir. Dopamin tasiyici
protein geni (DAT geni) ile hiperaktif davranislar, dopamin reseptoér 4 (DRD4) geni
risk alma ve yenilik arayis1 davranisi ve dopamin reseptor 5 (DRD5) geni ile DEHB
belirtileri arasinda anlamli iligki bulunmustur. Bunlarin disinda noradrenerjik
reseptorler, noradrenalin tasiyicisi, serotonin reseptdrleri ve serotonin tasiyici genler

ile ilgilenilmistir (ISIK MENGU ve ISIK, 2022).

Metaanaliz calismasinda, 6 farkli genle baglantili olarak 8 DNA varyanti tespit
edilmistir. Bu varyantlar, SHT, DAT1, DATS, Serotonin-1B Reseptor genleri ile
SNAP25 proteinini kodlayan genlerde bulunmustur (Gizer ve ark., 2009). Tiirkiye’de
gerceklestirilen bir arastirmada, ADRA2A C11291G polimorfizminin C alleli ve CC
genotipinin DEHB ile baglantili oldugu belirlenmistir. Ayn1 ¢alismada, G1287A
polimorfizminin AA genotipinin 6zellikle dikkat eksikligi kiimesiyle iliskili oldugu
saptanmustir (Cetin ve ark., 2018).

DEHB ile genetik sendromlarin iliskisi uzun zamandir bilinmektedir (Grimm ve ark.,
2020). Frajil X sendromuna sahip erkek ¢ocuklari %59 oranin DEHB kriterlerini
karsilamaktadir (Grimm ve ark., 2020). DEHB, Norofibromatozis Tip 1 tanili
¢ocuklarin tigte birinde, ¢ogunlukla dikkatsiz tipte mevcuttur. Williams Sendromu
tanili hastalarda en sik goriilen psikiyatrik tant DEHB’dir(%64.7) (Leyfer ve ark.,
2006). Tuberoskleroz tanili hastalarda DEHB'nin genel popiilasyondan daha yaygin
olarak goruldigi ve %30 ile %60 arasinda degistigi bildirilmistir (de Vries ve ark.,
2007). DEHB, 22ql1 delesyon sendromu olan gen¢ hastalarin yaklasik %40'imda
goriinmekte oldugu bildirilmistir (Niklasson ve Gillberg, 2010). Yapilan bir
calismada Turner Sendromlu kizlarda DEHB yayginliginda 18 kat artis (%24) ve
genel popiilasyondaki her iki cinsiyetle karsilagtirildiginda 4,8 kat artis (%5)

bulunmustur (Russell ve ark., 2006).
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2.1.4.2. Cevresel risk

DEHB gelisiminde rol oynadig1 6ne siirlilen ¢evresel risk faktorleri arasinda dogum
oncesi, dogum siras1 ve dogum sonrasi siireclere ait degiskenler énemli bir yer

tutmaktadir (Anderson ve ark., 2021; Da Silva ve ark., 2023).

Gebelik Oncesi annede obezite ya da asir1 kilo, gebelik siirecinde preeklampsi,
hipertansiyon, asetaminofen kullanimina maruz kalma ve sigara tiiketimi ile cocukluk
donemindeki atopik hastaliklarin, DEHB ile anlamli diizeyde iligkili oldugu
bildirilmistir (Kim ve ark., 2020). Annenin (hamilelik siiresince) ve/veya erken
¢ocukluk doneminde, alkol, ilag, manganez ve kursun gibi c¢esitli maddelere
maruziyetinin olmasinin DEHB riski iizerinde 6nemli etkileri bildirilmistir (Nilsen ve

Tulve, 2020; Wetherill ve ark., 2018).

Gen-gevre etkilesimlerinin  ve korelasyonlarinin  potansiyel etkileri dikkate
alimmalidir. Bu baglamda, genetik varyasyonun belirli riske veya koruyucu ¢evresel
baglamlara maruz kalma yatkinlig: iizerindeki olas1 bir etkisi, dolayli olarak DEHB
duyarliligmi  etkileyebilir ~ ve  iliskilerin  yorumlanmasinda  zorluklar

yaratabilir (Stergiakouli ve ark., 2012).

DEHB ile iliskilendirilen diger risk faktorleri arasinda diisiik sosyoekonomik diizey,
olumsuz ebeveyn-cocuk etkilesimi ve yasam zorluklari gibi psikososyal etmenler yer
almaktadir. Bununla birlikte, bu faktorlerin DEHB gelisiminde dogrudan etkili
olmaktan ziyade, bozuklugun klinik seyrini ve prognozunu sekillendiren unsurlar
olarak daha belirgin bir rol oynayabilecegi goz oniinde bulundurulmalidir (Thapar ve
ark., 2013).

DEHB ile iliskili ¢evresel risk faktorlerine yonelik ¢alismalar bazi tutarl bulgular
sunmus olsa da Olciilemeyen degiskenlerin etkisi nedeniyle elde edilen sonuglarin
nedensellige isaret edip etmedigi hala netlik kazanmamistir. Bu nedenle nedensel
iliskilerin daha saglikli degerlendirilebilmesi i¢in ileri diizey arastirmalara ihtiyag

duyulmaktadir (Kim ve ark., 2020).
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2.1.4.3. Noroanatomik faktorler

Yapilan ¢alismalarda DEHB’li hastalarda saglikli kontrollere kiyasla prefrontal
korteks, frontoparietal bolge, limbik sistem, kaudat niikleus, serebellum ve korpus
kallozumda gri ve beyaz cevher hacminde azalma saptanmistir. Bu bolgelerdeki
azalmis gri ve beyaz cevher hacminin yonetici islevler, biligsel islemleme, karar
verme, dikkat, motor planlama ve islem hizindaki acgikla iliskilendirilmistir (ISIK

MENGU ve ISIK, 2022; Yu ve ark., 2023).

Yapisal MR ¢aligmalarinda, frontal ve parieto-temporal bolgelerde kortikal kalinlik
acisindan farkliliklar oldugu gosterilmistir. Normal gelisim siirecinde korteksin
kalinlig1 ve yiizey alam1 7-13 yas araliginda en yiiksek seviyeye ulasir ve ardindan
giderek azalir. Ancak, DEHB’li bireylerde 6zellikle frontal, superior temporal ve
paryetal bolgelerde bu doruk noktaya ulagma siirecinin 2 ila 5 y1l geciktigi tespit
edilmistir. Bu gelisimsel gecikme, bireylerde yasla uyumsuz bir dikkat dagmikligina
neden olmaktadir (Semerci ve UM, 2018; Shaw ve ark., 2007).

Biligsel nérobilime ait sonuglar heniiz tam netlige kavusmasa da DEHB hastaliginda
calisma bellegi, inhibisyon, dikkat ve zamanlama gibi yiriitici islev
bozukluklarinin dorsal, ventral ve medial fronto-striato-thalamo-parietal ve fronto-
striato-thalamo-serebellar aglarda azalmis, yiriitiicli ve emosyonel siireglerle iligkili
oldugu diisiiniilen ventral striatum, lateral ve medial orbitofrontal ve ventromedial
prefrontal korteks, insula, amigdala ve superior temporal bolgelerde artmis islev ve
bolgeler arasi islevsel baglanti ile iligkili oldugunu, ayrica gorevle iliskili zayiflamis

varsayilan mod (default mode) ag1 oldugunu gostermektedir (Rubia, 2018).

2.1.4.4. Norotransmitterler

DEHB'de uzun siiredir yer alan varsayilan bir patofizyolojik mekanizma, esas olarak
dopaminerjik ve noradrenerjik olmak iizere monoaminerjik norotransmisyon
sistemlerinin diizensizligini icerir. Bu ndrotransmitterler islevlerini 'ters U' seklinde
bir egri modeline sahip bir mekanizma ile yerine getirirler, yani hem ¢ok yogun
aktivite (6rnegin stresli durumlarda) hem de ¢ok diisiik aktivite (6rnegin uyku hali)

bu sistemlerin igleyisini bozar (Da Silva ve ark., 2023).

13



Noradrenalin ve dopamin birlikte; kortiko-strial dongiiniin diizenlenmesi, dikkat ve
diisiince gibi yiiksek uygulayict islevler yaninda uyaniklhigin = siirdiiriilmesi
odaklanmanin artmasi ve motivasyon gibi biligsel ve affektif islerde gorev alir (ISIK
MENGU ve ISIK, 2022). Dopamin ve norepinefrinin ilgili reseptdrlerine
baglanmasiyla olusan fizyolojik degisiklikler, DEHB'de genellikle bozulan cesitli

bilissel ve yonetici siire¢lerin modiilasyonunu igerir (Da Silva ve ark., 2023).

2.1.4.5. Kisilik ozellikleri

Yapilan bir ¢aligsmada bireyin 6zerklik yetenegini, glivenilirligini ve olgunlugunu, ne
kadar sorumlu, amacl ve becerikli oldugunu ve dolayisiyla bu bireyin kendi hedefine
nasil ulagabilecegini ve 6zerk olabilecegini yansitan SD puani ve bireyin bagkalariyla
ne kadar iyi gecinebildigini gosteren, empati, sefkat veya yardimci olma yetenegi gibi
kisileraras1 becerileri yakindan yansitan C puaninin DEHB siddetiyle negatif baginti
gosterdigi saptanmig (Perroud ve ark., 2016)

Caligmalarda diirtiisellik, yenilik arayis1 ve disa doniikliigii yansitan NS puanlariyla
DEHB siddeti arasinda pozitif bagmti saptanmis ayrica diger psikiyatrik
komorbiditelerden bagimsiz olarak, kolayca endiselenen, korkan, utangag, sosyal
acidan cekingen ve kolayca yorulan kisiler oldugunu gosteren yiiksek HA puanlari
DEHB ile iliskili bulunmus ve dikkatsizlik semptomlari ile pozitif baginti géstermistir
(Perroud ve ark., 2016).

2.1.5. Tam kriterleri

DEHB tanisina 6zgiin bir tan1 ya da tetkik araci bulunmayip tanist klinik olarak
konulmaktadir. DEHB’nin ii¢ ana goériiniimii vardir ve semptomlar dikkatsizlik, asiri

hareketlilik-diirtiisellik veya ikisinin kombinasyonu seklinde siniflandirilir.
DSM-V'e géore DEHB nin tan1 kriterleri asagidaki gibidir;

A. Asagidakilerden belirtilen alanlarda islevselligi ya da gelisimi bozan, siirekli olan
bir dikkatsizlik ve/ya da asir1 hareketlilik-diirtiisellik Oriintiisii:

Dikkatsizlik: Son alt1 ayda, asagidaki belirtilerden en az altis1 (17 yas ve {stii igin en

az besi) gozlenmelidir:
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e Detaylara yeterince dikkat etmeme, yapilan iste sik sik hata yapma
e Gorev veya etkinlik sirasinda dikkati siirdiirememe
e Konusmalar1 dinlemiyormus gibi gériinme
o Talimatlan takip edememe ve gorevleri tamamlayamama
e Organizasyon sorunlari, daginik ve diizensiz ¢alisma aligkanliklari
e Zihinsel ¢aba gerektiren islerden kaginma egilimi
e Gerekli materyalleri sikca kaybetme (kalem, kitap, telefon vb.)
e Dis uyaranlara kars1 asir1 duyarhilik, dikkatin kolayca dagilmasi
e Ginliik isleri unutma egilimi
Asirt hareketlilik ve diirtiisellik:

Yine son alt1 ay i¢inde asagidaki belirtilerden en az altis1 (17 yas ve iistii i¢in en az

besi) gozlenmelidir:
e Oturdugu yerde hareket etme, ellerini-ayaklarini kipirdatma
e Oturulmasi gereken ortamlarda yerinde duramama
e Uygun olmayan yer ve zamanlarda hareket etme (6r. kosma, tirmanma)
o Sessiz kalmay1 gerektiren etkinliklerde zorlanma
o Siirekli hareket halinde olma hissi, huzursuzluk
e Asir ve kontrolsiiz konugma
e Sorular tamamlanmadan yanit verme
e Sira beklemede zorlanma

o Bagkalarmin s6ziinii kesme veya etkinliklerine miidahale etme
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B. Bu belirtilerin en azindan bir kism1 12 yasindan 6nce baslamis olmalidir.

C. Belirtiler sadece tek bir baglamla sinirlt kalmamali; 6rnegin hem evde hem okulda

hem de sosyal ortamlarda gdzlemlenmelidir.

D. Belirtiler, bireyin sosyal, akademik ya da is yasantisinda belirgin bir bozulmaya

neden olmalidir.

E. Belirtiler bagka bir ruhsal bozuklukla (6rnegin; sizofreni, bipolar bozukluk,
anksiyete vb.) daha iyi agiklanamiyorsa DEHB tanis1 diisiiniilebilir.

Olup olmadigini belirtiniz:
Bilesik Tip: Hem dikkatsizlik hem de hiperaktivite/diirtiisellik belirtileri vardir.
Dikkatsizligin Baskin Oldugu Tip: Sadece dikkatsizlik 6n plandadir.

Hiperaktivite/Diirtiiselligin Baskin Oldugu Tip: Sadece bu alanin belirtileri
gozlenmektedir (American Psychiatric Association ve American Psychiatric
Association, 2013).

2.1.6. Klinik ozellikler

DEHB’nin klinik goériiniimii, semptomlarinin dogasina bagli olarak dikkatsizlik
baskin, asir1 hareketlilik-diirtiisellik baskin veya bunlarin birlesimi olarak

tanimlanabilir (Birligi, 2013).

Eriskinlerde DEHB'nin yayginligi ve belirtileri iizerindeki arastirmalar hala devam
etmektedir. Eriskin yastaki DEHB'li bazi kisilerde daha az semptom goriliirken,
digerlerinde giinliik isleyisi engelleyen 6nemli semptomlar goriilmeye devam eder.
Erigkinlerde DEHB genellikle pediatrik popiilasyonda tanimlanan tipik motor
semptomlar1 asan daha heterojen bir klinik tabloya sahiptir ve daha genis bir duygusal
diizensizlik ve islevsel bozukluk spektrumunu igerir, dikkat siirdiirmede zorluk ve
diirtiisellik agisindan ¢ocuklara benzerken, hiperaktivite yerini huzursuzluga

birakabilir (Katzman ve ark., 2017; Williams ve ark., 2023).
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Dikkat eksikligi, ¢ocukluk doneminde odaklanmada gii¢liilk, ev odevlerine karst
isteksizlik, dikkatsizlikten kaynaklanan hatalar, sik sik esya kaybetme, daginiklik,
hayallere dalma ve unutkanlik gibi belirtilerle ortaya ¢ikabilir. Ergenlik ve yetiskinlik
doneminde ise zaman yoOnetiminde zorlanma, islerini planlayamama, dalginlik,
unutkanlik, yogun dikkat gerektiren gérevlerden kaginma ve erteleme gibi durumlarla

kendini gosterebilir (ISIK MENGU ve ISIK, 2022).

Yapilan meta analizlerin sonuglarina gore, dikkatsizlik bileseni; akademik
basarisizlik, diisiik 6zsaygi, olumsuz mesleki sonuglar ve genel uyum islevlerinde
azalma ile daha giiclii bigimde iliskilendirilmistir. Ote yandan, asir1 hareketlilik ve
diirtiisellik belirtilerinin ise akran iligkilerinde dislanma, artan saldirgan davranislar,
tehlikeli ara¢ kullanimi ve kazalara bagli yaralanmalarla baglantili oldugu

gosterilmistir (Faraone ve ark., 2021; Willcutt, 2012).

Ayrica, yetiskinlerde DEHB, daha kétii arag kullanim1 ve daha yiiksek oranda trafik
cezas1 ve motorlu tasit kazasi, acil servis basvurulari, daha diisiik ders basarisi, yliksek
bosanma oranlari ile iliskilendirilmektedir (Barkley ve ark., 2007; Katzman ve ark.,
2017). Bir ¢calismada DEHB’li erigkinlerin 6liim riski genel popiilasyona gore iki Kat
daha yiiksek oldugu ifade edilmistir (Dalsgaard ve ark., 2015). Bu islevsel ve
psikososyal sorunlarin yani sira DEHB, daha yiiksek duygudurum ve anksiyete
bozukluklar1 gelistirme riskiyle iliskili bulunmustur. Yetiskin DEHB hastalarinin
takibinde eslik eden alkol ve madde kullanim bozukluklar1 (%11-31), antisosyal
kisilik bozuklugu (%22-46), anksiyete bozukluklar1 (%10-37) ve depresif bozukluk
(%15-29), bipolar duygudurum bozukluklart (%4-19), sizofreni (%1,7-2,2) gibi
psikiyatrik komorbiditeler saptanmistir (Di Lorenzo ve ark., 2021).

Kizlarda ve erkeklerde DEHB belirtilerinin ortaya c¢ikisinda bazi farkliliklar
bulunmaktadir. Kizlarda dikkatsizligin baskin oldugu tip daha sik goriilmesine bagl
olarak dikkat dagimikligi, diizensizlik ve unutkanlik gibi belirtiler daha sik goriiliir.
Erkeklerde ise daha yiiksek diizeyde hiperaktivite, diirtlisellik ve saldirganlik sergiler.
Bu semptomlar genellikle sinif ortaminda daha yikicidir bu nedenle erkeklerde kizlara
gore daha yiiksek oranlarda tani i¢in yonlendirmeye yol agar (Attoe ve Climie, 2023).
Ek olarak kiz ¢ocuklari, DEHB semptomlar1 dogrultusunda diirtiisellik, hiperaktivite
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ve diizensizlik gibi davranislar sergilediklerinde, toplumsal cinsiyet normlarina aykiri
hareket ettikleri gerekg¢esiyle daha fazla sosyal yargiya maruz kalma riski tagimaktadir
(Holthe, 2013). Bu sosyal yaptirimlardan ka¢inmak amaciyla, DEHB'li bir¢ok kiz

¢ocugu semptomlarini gizlemek i¢in yogun ¢aba harcamaktadir (Waite, 2010).
2.1.7. Tedavi

DEHB, yasam boyu perspektifi olan bir bozukluktur: ¢ocuklukta baslar, yetiskinlikte
yasliliga kadar devam eder, 6nemli psikososyal bozulma, yiiksek komorbidite orani
ve ¢oklu morbidite ile seyreder (Kooij ve ark., 2019). DEHB sadece eriskinlikte
varligint siirdiirmekle kalmaz, ayni zamanda bir¢ogu pediatrik popiilasyonlarin
karsilastiklarindan farkli olan genis bir islevsel bozukluk yelpazesi ile iliskilidir.
Bagimli olduklar1 bakicilar1 tarafindan desteklenen DEHB’li ¢ocuklarin aksine,
bagimsiz ve kendi kendine yetebilen yetiskinler, dikkatsizlik, hiperaktivite ve
diirtiiselligin giinliik yasam tlizerindeki etkilerine kars1 daha savunmasiz hale gelebilir
(Kosheleff ve ark., 2023). DEHB bir¢ok ciddi olumsuz sonuglarla iliskilendirilmis
olsa da tedavi edildigi taktirde kisi ~ bu olumsuz sonuglarin birgogunu

deneyimlemeden keyifli ve tiretken bir hayat siirebilir (Faraone ve ark., 2021).

NICE yetiskin DEHB tedavisine yonelik kilavuzlar, baslangigta "gevresel
diizenlemeler" ve ardindan diizenli bir takip ile ilaglarin kullanilmasini 6nermektedir
(Health, 2009). DEHB'li yetiskinlerin tedavisi, psikoegitim, farmakoterapi, bilissel
davranig¢1 terapi (BDT) ve DEHB igin kog¢luk gibi multimodal ve multidisipliner bir
yaklagimi igermelidir (Kooij ve ark., 2019).

Ideal bir tedavi yaklasimi, yetiskin bireyin esi, ailesi veya yakin gevresiyle olan
iligkilerini de kapsayacak sekilde yapilandirilmalidir ve bazi durumlarda aile
iligkilerinde ve islevselliginde ciddi bozulmalar mevcut oldugunda sistemik (aile)

terapisi gerekebilir (Semerci ve UM, 2018).

DEHB tedavisine dair tedavisine yonelik ¢esitli kilavuzlar mevcuttur. Bu kilavuzlarin
incelenmesi sonucunda, farmakolojik tedavinin psikososyal yaklagimlara kiyasla

daha etkili oldugu ifade edilmektedir (ISIK MENGU ve ISIK, 2022).

18



Yetigskinlerde DEHB i¢in farmakolojik tedavi segenekleri hem psikostimiilanlari (6rn.
metilfenidat ve amfetamin bazli tirlinler) hem de uyarict olmayan segenekleri (6rn.
atomoksetin, guanfasin) igerir (Elliott ve ark.,, 2020). Tedavi Onerilerinde
psikostimiilanlar birinci basamak tedavide yer alirken, atomoksetin NICE ve AACAP
tedavi kilavuzlarinda birinci basamak tedaviler arasinda yer alirken diger kilavuzlarda

ikinci tercih olarak yer almistir (ISIK MENGU ve ISIK, 2022).

DEHB tedavisinde kullanilan ve ABD Gida ve ila¢ Dairesi (FDA) tarafindan
onaylanan uyarici ve uyarici olmayan ilaglarin etkinligi {izerine yapilan ¢alismalarin
biliyiik cogunlugu pediatrik denekler iizerinde gergeklestirilmistir. Bu nedenle,
yetiskinlerde bu ilaclarin giivenligi ve etkinligi hakkinda daha smirli bilgi
bulunmaktadir (Kosheleff ve ark., 2023). Eriskinlerde DEHB ilaglari ile ilgili mevcut
calismalar, ¢ocuklarda gdsterilen basariyr biiylik 6l¢iide tekrarladigini ve erigkinlerin
bir¢ok tedaviye iyi yanit verdigini gostermektedir. Bununla birlikte, yetiskinlerin
terapotik yanit oraninin ¢aligmalar arasinda daha fazla degiskenlik gosterdigi (%25
ila %78 arasinda) ve biraz daha diisiik oldugu goriilmektedir, ancak degiskenlik
miktarinin fazla olmasi metodolojik farkliliklardan kaynaklaniyor olabilir (Kosheleff
ve ark., 2023; Wilens ve ark., 2011).

DEHB tedavisinde, FDA onayli uyaric1 ve uyarict olmayan segenekler mevcuttur.
Uyaricilar, amfetamin tiirevleri ve metilfenidat bazli ilaclar1 icerirken, uyarici
olmayan tedaviler arasinda atomoksetin, uzatilmis salinimli viloksazin, uzatilmis
salinimli guanfasin ve uzatilmis salinimli klonidin bulunmaktadir. Ancak, guanfasin
ve klonidin erigkinlerde DEHB tedavisi i¢in FDA onay1 almamustir (Kosheleff ve ark.,
2023). DEHB’li yetiskinlerde viloksazinin etkinligini degerlendiren randomize,
plasebo kontrollii bir Faz 3 calismas1 (NCT04016779) yakin zamanda tamamlanmis

olup, agik etiketli bir uzatma ¢alismasi halen devam etmektedir (Nasser ve ark., 2022).

Psikostimulanlar (metilfenidat ve amfetamin) dopamin tasiyicis1 (DAT-1) ve
norepinefrin tasiyicist (NET) iizerinden etki ederek dopamin ve norepinefrin geri
alinimini inhibe etmektedir. Amfetamin, metilfenidattan farkli olarak DAT-1 ve NET

yolu ile presinaptik terminalden girerek vezikiillerden depolanan norotransmitterlerin
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sinaptik bosluga salimimina yol agmaktadir. Psikostimulanlar katekolaminleri

metabolize eden monoamin oksidazi da inhibe eder.

Metilfenidatin kisa etkili ve kontrollii salinimli olmak tizere iki formu bulunmaktadir.
Kisa etkili formunun, kontrollii salinimli formuna gére doz asimi tehlikesinin daha az
olmasi, diisilk dozlarda kullanilabilmesi gibi avantajlar1 bulunurken kontrollii

salmimli formunun koétiiye kullanim riski daha diisiiktiir (Semerci ve UM, 2018).

Amerika, Kanada ve baz1 Avrupa iilkelerinde, karisik amfetamin enantiyomerleri
iceren kisa ve uzun etkili formiilasyonlar bulunmaktadir. Dekstroamfetaminin 6n ilact
olan lisdeksamfetamin, ilaca kiyasla daha diisiik kotiiye kullanim potansiyeline sahip
olup, kontrollii ve yavas salinim gosteren bir farmakokinetik profile sahiptir. FDA
tarafindan 6-12 yas arasi ¢ocuklar, adolesanlar ve yetiskinlerde DEHB tedavisi i¢in
onaylanmis olmasina ragmen, iilkemizde amfetamin igeren ilaglar ruhsatli olarak

kullanimda degildir (Kooij ve ark., 2019; Semerci ve UM, 2018).

Psikostimulan ilaglarda goriilen baslica yan etkiler nabzin ve kan basincinin artmasi,
istahin ve uykunun azalmasidir. Bu nedenle nabiz, kan basinci, uyku sorunlari ve kilo
tedavi oncesinde degerlendirilir ve tedavi sirasinda yilda en az iki kez izlenir. Ciddi

kardiyak komplikasyonlar nadiren goriiliir (Kooij ve ark., 2019).

Uyarict olmayip FDA tarafindan DEHB tedavisinde onay alan ilk ilag olan
atomoksetin secici olarak presinaptik noradrenalin tastyicisini (NET) inhibe ederek
noradrenalin geri alimini azaltarak etki gosterir (ISIK MENGU ve ISIK, 2022;
Semerci ve UM, 2018). Prefrontal kortekste dopamin tasiyicisinin az olmasi
nedeniyle, dopamin geri alimi agirlikli olarak NET araciligiyla gergeklesir.
Atomoksetin, bu bolgede dopamin seviyesini artirirken subkortikal dopamin
yiikselmesine yol agmaz (ISIK MENGU ve ISIK, 2022). Etkisinin baslamas1 1-2 hafta
stirerken, tam etkilerin ortaya ¢ikmasi ise 6 aya kadar uzayabilir (Asherson ve ark.,
2014).

Atomoksetin eriskin DEHB hastalarinda eslik eden madde kullanim bozuklugu,
duygudurum bozuklugu ve uyarict kullanimi ile kétiilesebilecek es zamanli goriilen

anksiyete bozuklugu gibi durumlarda iyi bir se¢im olabilir (Kooij ve ark., 2019;
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Semerci ve UM, 2018). Atomoksetin kullaniminda ortaya ¢ikan en sik yan etkiler
konsitipasyon, uykusuzluk, bas domesi, dismenore, empotans, libido ve istah
azalmasidir. Yapisal kardiyak anormallikleri ve ciddi kardiyak ritim problemleri

bulunanlarda kullanilmamalidir (ISIK MENGU ve ISIK, 2022).

Guanfasin ve klonidin DEHB tedavisinde kullanilan alfa-2 reseptdr agonistleridir
(Kooij ve ark., 2019). Alfa-2 reseptorlerin a2a, a2s, a2c olmak iizere 3 alt tipi vardir
(MacDonald ve ark., 1997). Guanfasin a2a alt tipi daha segici olarak uyarirken
klonidin 3 alt tipi de uyarir (Uhlen ve ark., 1994).

Prefrontal korteks dikkatin diizenlenmesi, planlama, diirtii kontrolii ve bilissel
islemenin yiiriitiilmesi gibi temel yiiriitiicii islevlerde kritik bir rol oynar. Bu bolgede
meydana gelen islev bozukluklari, DEHB ile iligkili olarak unutkanlik, dikkat
daginikligi, artan dirtiisellik, ¢alisma belleginde bozulma ve duygusal diizensizlik
gibi semptomlarla iliskilidir (Arnsten ve Li, 2005). Guanfasin DEHB'deki terapotik
etkisini prefrontal korteksteki islevlerini pozitif etkileyerek saglar (Arnsten ve Li,
2005). Guanfasin glutaminerjik sinaps ve dentritik dikenlerle baglantilari olan
prefrontal piramidal hiicrelerdeki dendritik dikenlerde bulunan post sinaptik alfa-2
reseptorleri uyararak noronal iletisim ag1 baglantilarini diizenleyip, prefrontal korteks
islevlerini pozitif olarak etkiler (Strange, 2008; Wang ve ark., 2007). Klonidin ise
guanfasine gore cok daha giiclii sekilde presinaptik alfa-2 reseptor uyarilmasini
saglayarak sinaptik aralifa norepinefrin salinmasini azaltir boylece lokus sereleusta

hiicre govdesindeki norepinefrin ateslenmesini azaltir (Engberg ve Eriksson, 1991).

Guanfasin ve klonidin uzun salinimli formlar1t DEHB tedavisi i¢in FDA tarafindan 6-
17 yas ¢ocuk ve ergenlerde monoterapi ya da uyaricilarla kombine kullanim olarak
onaylanmistir (Childress ve Berry, 2012). Avrupa’da ise klonidin DEHB tedavisi igin
onaylanmamustir, guanfasin ise uyaricilarin uygun olmadigi, tolere edilmedigi veya
etkisiz oldugu gosterilen DEHB'li ¢ocuk ve ergenlerin tedavisi i¢in onaylanmistir
(Huss ve ark., 2016). Saldirganlik, tik, uyku problemleri gibi durumlarda uyaricilara
ek olarak tercih edilebilirler (Semerci ve UM, 2018). Tedavi etkinligi i¢in 4-6 hafta
beklemek gerekir (Semerci ve UM, 2018).
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Guanfasin ve klonidin yan etki profilleri benzerdir. En sik olarak uyuklama, bas agrisi,
yorgunluk, sedasyon, sinirlilik, uykusuzluk sikayetleri goriiliirken klonidin i¢in ek
olarak agiz kurulugu, bradikardi ve senkop da bildirilmistir. Yan etkilerin ¢ogu
genellikle hafif ve gegici olmakla birlikte, ortostatik hipotansiyon ve ritim bozuklugu
gibi durumlar agisindan &zellikle dikkatli olunmalidir. Hipertansif kriz tehlikesi
nedeniyle ani olarak kesilmemelidirler (Childress ve Berry, 2012; Mechler ve ark.,
2022; Semerci ve UM, 2018).

Hizli salinimli formu depresyon tedavisinde kullanilan viloksazinin uzun etkili formu
son 20 yilda FDA tarafindan yetiskin DEHB tedavisinde onay alan tek uyarici
olmayan ila¢tir (Childress ve ark., 2024). Viloksazin ER'nin DEHB igin terapotik
etkisinin altinda yatan farmakolojik etki mekanizmasinin norepinefrin geri alim
inhibisyonu yoluyla oldugu varsayilmaktadir (Childress ve ark., 2024). Viloksazinin
etki mekanizmasinda atomoksetinden bazi farmokolojik farkliliklar bulunmaktadir.
Yapilan ¢alismalarda viloksazinin 5-HTac reseptorlerinde kismi agonist aktiviteye, 5-
HT.s ve 5-HT7 reseptorlerinde antagonist aktiviteye sahip oldugunu bu nedenle
serotonin norepinefrin diizenliyici bir ajan olarak psikofarmokolojik etki gosterdigi

ortaya koyulmustur (Yu ve ark., 2020).

Viloksazinin sigan mikrodializ deneylerinde ayrica Klinik agidan anlamli
konsantrasyonlarda prefrontal kortekste norepinefrin, dopamin ve 5-HT
konsantrasyonlarini artirdigini gosterilmistir. DEHB'de rol oynayan bir beyin alani
olan prefrontal kortekste (PFC) ekstraseliiler 5-HT seviyelerini artirdi (Yu ve ark.,
2020). Viloksazinin DEHB tedavisindeki etkinligine 5-HT modiilator etkilerinin
anlamli bir katki saglayip saglamadigi kesin olarak belirlenememis olsa da 5-HT
bozukluklart DEHB'de hiperaktivite ve diirtiisellikle iliskilendirilmistir (Banerjee ve
Nandagopal, 2015; Childress ve ark., 2024).

Viloksazin uzun etkili formu giinde tek sefer olarak kullanilmaktadir. Erigkin
hastalarda onerilen baslangic dozu 200mg olup haftalik 200mglik artislarla
maksimum 600mg/giin doza ¢ikilabilir (Childress ve ark., 2024). En sik uykusuzluk,
mide bulantisi, bas agris1 ve yorgunluk yan etkilerine yol agmaktadir (Childress ve
ark., 2024).
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Onayl ajanlarin kullanimindan fayda gérmeyen veya bu ajanlarin kullanilamadigi
olgularda trisiklik antidepresanlar, modafinil, imipramin venlafaksin, bupropion gibi
ilaglar kullanilabilmektedir (ISIK MENGU ve ISIK, 2022).

DEHB ve es tam1 varliginda titiz bir tanisal degerlendirmesi sonrasinda tedaviye
baglanmalidir. Es tan1 durumunda, biitiinlesik tedavi plani hem DEHBYi hem de eslik
eden bozuklugu kapsamali; farmakolojik tedavinin uygulanma sirasi ise
komorbiditenin tiirii ve siddetine gore diizenlenmelidir. Genel olarak, psikoz, major
depresyon, manik donem veya uyusturucu bagimliligi gibi ciddi ruh saghg
bozukluklar1 6ncelikle ele alinmali; sonrasinda DEHB tanis1 ve tedavi gereksinimi
yeniden degerlendirilmelidir. Ote yandan, daha hafif depresif ve anksiyete
bozukluklar1 es tanilarinin varliginda ilk olarak DEHB tedavisi diizenlenebilir. Ciinkii
DEHB tedavi edildikten sonra bu eslik eden semptomlar kendi kendine
diizelebilmektir (Reimherr ve ark., 2007).

2.1.8. Kilinik gidis ve sonlanis

DEHB tanili c¢ocuklarin yaklagik %80-85’inde belirtiler ergenlik doneminde de
devam etmektedir. Cocukluk ¢aginda DEHB tanis1 almis hastarda %30-70’inde
semptomlar yetiskinlikte de siirerken, yaklasik %30-40’1 eriskinlik doneminde hala
DEHB tani olgiitlerini karsilamaktadir. Yetigkinlikte DEHB’nin devamliliginm
etkileyen baslica faktorler arasinda, bozuklugun alt tipi (bilesik tipin daha kalici
oldugu goriilmektedir), tedavi silirecinin durumu, eslik eden psikiyatrik
rahatsizliklarin varligi, ebeveynlerde anksiyete ya da duygudurum bozukluklarinin
bulunmas1 ve anne-babada antisosyal kisilik bozuklugunun varligir yer almaktadir

(ISIK MENGU ve ISIK, 2022).
2.2. Bilissel islevler

Bilis, dikkat, 6grenme, pekistirme, yeniden pekistirme ve geri ¢agirma gibi birgok
karmasik siireci kapsayan genis bir kavramdir. Bu siiregler, kisa siireli bilgilerin
islenmesi icin kisa siireli bellek, olaylarin depolanmasi i¢in epizodik bellek ve
becerilerin  kazanilmasi i¢in islemsel bellek gibi farkli bellek tiirleriyle

iligkilendirilebilir. Bu siire¢ler, karar verme, planlama ve davranig diizenlenmesini
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saglayan yiiriitiicii kontrol mekanizmalartyla koordine edilir. Ayrica, bilis duygusal
ve motivasyonel siireclerle etkilesim halinde olup, sosyal islevleri de igerebilir

(Bailey ve ark., 2017).

Bilissel islevler, biling, yonelim, bellek, dikkat, yargilama, algi, dil, zeka, ger¢eklik
degerlendirmesi ve diisiinme becerilerini kapsayan zihinsel siirecleri tanimlamaktadir

(Oztiirk ve Ulusahin, 2014).

Yiiriitiicii islevler, hedefe yonelik davraniglarin planlanmasi, organize edilmesi ve
uygulanmasini saglayan iist diizey biligsel stireclerdir. Bu siiregler, 6zellikle frontal
bolge islevleriyle yakindan iliskili olan inhibisyon, dikkat ve ¢alisma bellegini icerir
ve algilama, akil yiiriitme ile problem ¢6zme becerileri agisindan kritik bir rol oynar
(Salthouse, 2005). Yonetici veya biligsel kontrol yetileri, i¢giidiisel davranislari
baskilamamiza, dikkati bilingli ve stratejik bir sekilde yonlendirmemize ve dikkat
dagimiklig1, karmasiklik ile stres karsisinda diisiincelerimizi diizenlememize yardimci

olur (Blair, 2017).
2.2.1. DEHB ve bilissel islevler

Pennington ve Ozonoff yiiriitiicii islevleri bes temel alan altinda simiflandirmistir:
akicilik, bireyin bir problem i¢in ¢esitli ¢oziim yollar iiretebilme yetisi; planlama, bir
problemin ¢oziimiine ulasmak i¢in gerekli adimlar organize etme becerisi; ¢alisma
bellegi, gorev sirasinda bilgiyi gecici olarak zihinde tutma ve isleme kapasitesi;
ketleme, kiginin davraniglarin1 kontrol etme ve gerektiginde durdurma yetisi; ve set
kaydirma, duruma uygun olarak farkli bir eyleme veya problem ¢zme stratejisine

gecis yapabilme becerisi (Pennington ve Ozonoff, 1996).

DEHB’li bireylerde yapilan ndropsikolojik calismalarda, yiiriitiicii islevlerde,
ozellikle ¢aligma bellegi ve siirekli dikkat alanlarinda belirgin bozulmalar oldugu, bu
bireylerin gecikmeye kars1 daha duyarli oldugu ve tepki zamaninda degiskenliklerinin
saglikli kontrol grubuna kiyasla daha yiiksek oldugu; DEHB’li hastalarda karar
verme, akicilik, zeka, bellek, planlama, organizasyon, reaksiyon siiresi degiskenligi,

yanit inhibisyonu, secici dikkat, ¢caligma bellegi, tepkilerin ketlenmesi, siirdiiriilen
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dikkat ve gorsel-uzaysal dikkat islevselligi gibi alanlarda etkilenmeler oldugu tespit
edilmistir (Mostert ve ark., 2015; Orgun ve ark., 2020; Pievsky ve McGrath, 2018).

Yapilan bir ¢alismada DEHB'li iiniversite 6grencilerinin yiiriitiicii islevler ve dikkat
stireclerinde gesitli zorluklar yasadigini gosterilmistir. Laboratuvarda uygulanan test
ile degerlendirilen organizasyon, planlama, ketleme, calisma bellegi ve iistbilis
alanlarinda DEHB’li 6grencilerin DEHB olmayanlardan daha fazla giigliik yasadig;
0z bildirim degerlendirme olcegine gore ise dikkat, siirekli dikkat, uyaniklik ve
diirtiisellik alanlarinda belirgin zorluklar sergiledikleri belirlenmistir (Weyandt ve
ark., 2017).

Yapilan c¢alismalarda DEHB tanili hastalarin, DEHB tanili olmayan ve belirgin
DEHB semptomlar1 gostermeyen kardeslerinin DEHB'li bireyler gibi, s6zel ¢alisma
bellegi (geri sayima dayali olarak olciilen) ve CANTAB ile oOlciilen ¢ogu sozel
olmayan yiritiicti islevlerde, 6rnegin mekansal kisa siireli bellek, mekansal ¢alisma
bellegi, mekansal planlama ve tepki ketlemede, etkilenmeyen kontrol grubuna kiyasla
anlamli derecede daha kotii performans sergiledikleri gosterilmistir (Gau ve Shang,
2010).

DEHB’li ergenlerin kardeslerinde, DEHB’li ergenlerden ¢ok fazla fark olmaksizin
gozlemlenen kisa siireli uzamsal bellek, sozel ve uzamsal ¢alisma bellegi, uzamsal
planlama, tepki ketleme ve siirekli dikkat gibi ¢esitli yiiriitiicii islevlerdeki eksiklikler
goriilmiis ve bunun dogrultusunda yiiriitiicii islev bozukluklarinin DEHB i¢in faydali

biligsel endofenotipler olabilecegi ifade edilmistir (Gau ve Shang, 2010).

Bu sonuglara ek olarak DEHB tanili hastalarda goriilen asir1 odaklanma fenomeni
nedeniyle yiiriitiicli islevlerin izole bir sekilde sekilde Glgiilmesi gercek yasamda
olusan uyaranlar esliginde olusan bu islevlerle ilgili yasanan sorunlar konusunda bize

dogru bilgi sunmayabilir (Semerci ve UM, 2018).

Daha yiiksek 1Q'ya sahip DEHB’li yetiskinler, standart [Q'ya sahip DEHB’li bireylere
kiyasla yiirtitiicii islev eksikliklerine dair daha az belirti gostermektedir. Bu durum,

entelektiiel kapasitenin yiiriitiicii  islevlerdeki yetersizlikleri kismen telafi
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edebilecegini ve klinik tam1 silirecinde zorluklara neden olabilecegini

diistindiirmektedir (Milioni ve ark., 2017).

2.2.1.1. DEHB’de tedavinin ve bilissel islevlere etKisi

DEHB tanili hastalarda ilag tedavisinin bilissel islevler tizerindeki etkilerini inceleyen
bazi arastirmalar, uyarici ilaglarin tepki siiresi (RT) degiskenligi, mekansal kisa siireli
bellek, mekansal c¢alisma bellegi, set degistirme, planlama becerisi, dikkat, tepki
inhibisyonu, yazili anlatim ve sozel ¢alisma bellegi gibi alanlarda olumlu etkiler

gosterdigini bildirmistir (Miklds ve ark., 2019).

Yapilan bir sistematik derleme ve meta-analiz ¢alismasina gore, metilfenidat yiirttiicii
ve yiiriitiicli olmayan bellek siire¢lerini giiclendirme, tepki inhibisyonunu artirma ve
tepki stiresi ile degiskenligini azaltma agisindan plasebodan daha etkilidir (Coghill ve
ark., 2014). DEHB’ye 6zgii bilissel sorunlar1 azaltmada kisiye 6zel olarak ayarlanmis
metilfenidat dozlarinin etkili olmadig1 da rapor eden bazi arastirmalar da mevcuttur

(Hellwig-Brida ve ark., 2011).

Yirtitiicti islevler ve dikkat performansi acisindan ila¢ kullanan ve kullanmayan
DEHB tanili ¢cocuklarin hem birbirleriyle hem de kontrol grubuyla karsilastirildig: bir
calismada tedavi almamis DEHB’li ¢ocuklar, yiiriitiicii islev gorevlerinde genellikle
ila¢ kullananlardan ve kontrol grubundan daha diisiik performans sergilemis (Miklos
ve ark., 2019). Ilag kullanan grubun ortalama puanlar1 gogu durumda, tedavi almamus

gruptan ziyade kontrol grubuna daha yakin bulunmus (Miklos ve ark., 2019).

Kardiyo egzersizi lizerine yapilan arastirmalarin ¢ogu, DEHB'de yaygin olarak
etkilenen biligsel islevler arasinda yer alan bilgi isleme hizi, dikkat, ketleme ve tepki
degiskenligi, engelleme kontrolii, hata sonrasi yavaslama, set kaydirma, yanit hizinda
tutarlilik, uyaniklik ve diirtiisel kontrol Olgiitlerinde de iyilesmeler oldugunu
bildirmistir (Den Heijer ve ark., 2017; Halperin ve ark., 2014). Ancak, baz1 ¢alismalar
bu iyilesmelerin tutarlilik gostermedigini ve arastirmalar arasinda karsilastirilabilir
bulgularin her zaman elde edilemedigini belirtmektedir. Ornegin, ¢alisma bellegi ve
hafiza islevlerinin bazi arastirmalarda egzersizle uzun vadede gelistigi, ancak bazi
aragtimalarda benzer bir iyilesme gbzlemlenmedigi rapor edilmistir (Den Heijer ve

ark., 2017).
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DEHB tanili eriskinlerin atomoksetin tedavisi ile stroop testi puanlarmin iyilestigi

gosterilmistir (Faraone, Biederman, ve ark., 2005).
2.3. Endokannabinoid Sistem

Endokannabinoid sistemi (ECS), beyin plastisitesi, 6grenme ve hafiza, noronal
gelisim, nosisepsiyon (agr1 algisi), inflamasyon, istah diizenlemesi, sindirim ve
bagirsak hareketliligi, metabolizma, enerji diizenlemesi ile stres ve duygularin
diizenlenmesi, biligsel islevler, psikoz gibi gesitli siireglerde rol oynar (Crocq, 2020;
Matei ve ark., 2023). ECS duygularin, motivasyonun ve bilisin diizenlenmesi de dahil
olmak iizere beyindeki birgcok farkli islevsel siirece dahil olmasi nedeniyle son

donemde artan ilgi kazanmigtir (Navarrete ve ark., 2020).

ECS, birden fazla hiicre i¢i sinyal yoluna katilan, organizma boyunca dagitilan, her
yerde bulunan bir lipit sinyal sistemidir. Kannabinoid reseptdrleri, endojen ligandlar
veya endokannabinoidler (eCB'ler) ve bunlarin sentezleyici ve pargalayici enzimleri
ECS'nin ana bilesenleridir (Devane ve ark., 1992; Mechoulam ve ark., 1995). eCB'ler,
salg1 vezikiillerinde birikmeyen, daha ziyade tonik veya fazik (talep lizerine) modlar
altinda sentezlenen ve fizyolojik veya patolojik uyaranlarin ardindan hiicre disi
bosluga salinan CB1 ve CB2 reseptor agonistleridir. Parakrin, otokrin ve muhtemelen
endokrin mod olarak gérev yaparlar. Lipit yapilart onlarin membranlardan difiize
olmasina ve gegmesine izin verir. Iki ana eCB olan anandamid [N-arasidonil
etanolamin (AEA)] ve 2-arasidonil gliserol (2-AG), ¢oklu doymamis yag asitlerinin
tiirevleridir ve beyinde en bol bulunan eCB'lerdir (Devane ve ark., 1992; Mechoulam
ve ark., 1995). Kan numunelerindeki endokannabinoid diizeylerinin santral sinir

sisteminin durumunu yansittig1 defalarca gosterilmistir (Centonze ve ark., 2008).
2.3.1. Endokannabinoid sistem ve DEHB iliskisi

Endokannabinoid sistemi (ECS), insan beyninde en yaygin sekilde dagilim gdsteren
norotransmitter sistemlerinden biridir ve diger ndrotransmitter ve norohormonal
sistemlerle etkilesimi tesvik eden kritik bir néromodiilatér rolii iistlenmektedir
(Marsicano ve Lutz, 2006). Giiniimiizde artan bilimsel bulgular, endokannabinoid

sistemin biligsel ve davranigsal siireclerin diizenlenmesinde merkezi bir rol oynadigini
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ve bu sistemin psikiyatrik bozukluklarin tedavisinde potansiyel bir hedef

olabilecegini gostermektedir (Navarrete ve ark., 2020).

Bilissel nérobilime ait sonuglar heniiz tam netlige kavusmasa da DEHB hastaliginda
calisma bellegi, inhibisyon, dikkat ve zamanlama gibi yiiriitiicii islev bozukluklarinin
dorsal, ventral ve medial fronto-striato-thalamo-parietal ve fronto-striato-thalamo-
serebellar aglarda azalmis, yiiriitiicii ve emosyonel siireglerle iligkili oldugu
diisiiniilen ventral striatum, lateral ve medial orbitofrontal ve ventromedial prefrontal
korteks, insula, amigdala ve superior temporal bolgelerde artmis islev ve bolgeler
arast islevsel baglanti ile iligkili oldugunu , ayrica gorevle iliskili zayiflamig
varsayilan mod (default mode) ag1 oldugunu gostermektedir (Rubia, 2018). LCSPT
devreleri icerisindeki bozulmalar 6diil yolag: ve islemlemesi ile ilgili olarak DEHB

patofizyolojisinde rol alabilmektedir (Solinas ve ark., 2007).

LCSPT devreleri i¢cindeki noronal aktivite agirlikli olarak glutamaterjiktir ve gama-
aminobiitirik asit (GABA) sistemi araciligiyla lokal olarak modiile edilirken, LCSPT
devresinin aktivitesi, endokannabinoidler ve ¢esitli monoaminler dahil olmak iizere

cesitli diger néromodiilatorler tarafindan modiile edilmektedir (Lupica ve ark., 2004).

ECS, DEHB ile iliskili oldugu gosterilmis olan dopaminerjik, noradrenerjik ve
serotonerjik sistem dahil birgok sistem igin diizenleyici role sahip olmasina ragmen
endokannabinoid sistemle DEHB iligkisi yeterince arastirilmamustir (Peters ve ark.,
2021). Yapilan arastirmalar daha g¢ok preklinik caligmalardir ve genel olarak
endocannabinoid sistemin DEHB ile olan iligkisini destekler niteliktedir (Giuffrida ve
ark., 2001; Ito ve ark., 2020; Tzavara ve ark., 2006). DEHB’li ¢cocuk ve ebeveynleri
ile Finlandiyada yapilan kontrollii bir ¢alismada, Cnr1(kannabinoid reseptor geni) tek
niikleotid polimorfizmi ile DEHB arasinda iliski bulunmustur (Lu vd, 2008). Eriskin
DEHB’li insanlarda yiiriitiilen eCB diizeylerini aragtiran tek DEHB’li insanlarda
AEA ve 2-AG seviyeleri kontrollere gore yliksek bulunmustur. Ancak bu ¢alismada
denek sayist distiktiir (n=12), hastalarin 7 tanesi ilag kullanmaktadir ve
endokannabinoidlerin bilissel islevler ile iliskisi degerlendirilmemistir (Brunkhorst-
Kanaan vd, 2021). Cocuklarda yiiriitiilen bir ¢alismada ise DEHB hastalarinda eCB

metabolizmasinin degistigi one siiriilmiistiir (Centonze vd, 2009).
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2.3.2. Endokannabinoid sistem ve bilissel islevler

Endokannabinoid sistemin yiiriitiicii islevler tizerindeki etkileri, hayvan modelleri
kullanilarak detayli bigimde arastirilmustir. In vitro calismalar, endokannabinoidlerin
davranigsal esneklik iizerinde belirgin bir rol oynadigim1 gdstermektedir; ornegin,
hipokampustaki  2-AG  diizeylerinin  azalmasi,  esnekligin  azalmasiyla
iliskilendirilmistir (Egerton ve ark., 2006; Fagundo ve ark., 2013; Hill ve ark., 2005).
Hayvanlarda yapilan calismalarda yiliksek dozda CB1 reseptér agonisti
uygulanmasiin diirtlisel davraniglarda artisa yol actigi, buna karsilik diisiik dozda
CB1 antagonisti kullaniminin gérev degistirme becerisini gelistirdigi ve diirtiisel
tepkilerin sayisini azalttigi gézlemlenmis (Fagundo ve ark., 2013; Hill ve ark., 2006;
Pattij ve ark., 2007).

Insanlarda, eksojen kannabinoidlerin akut veya kronik kullanimu ile yiiriitiicii islev
bozukluklari arasinda bir iliski oldugunu 6ne siiren ¢esitli calismalar olmasina ragmen
ECS ile yonetici islevler arasindaki iliskiyi 6lgen ¢alisma sayis1 kisitlidir (Fagundo ve
ark., 2013). Insanlarda yapilan bir calismada ECS prefrontal eksenli bilissel islevler
ile baglantili bulunmustur. Fagundo ve arkadaslar1 tarafindan yapilan caligmada
yiiksek AEA seviyeleri karar verme ve bilissel esneklik performansinda iyilesme ile
iligkili bulunmusken, artmis 2-AG seviyeleri biligsel esneklik ve inhibisyon yanit

kapasitelerinde bozulma ile iliskili saptanmig (Fagundo ve ark., 2013).
2.4. Beyin Kaynaklh Norotrofik faktor (BDNF)

BDNF, merkezi sinir sisteminde iyi aragtirilan ve tanimlanan norotrofik faktorlerden
biridir (Gibon ve ark., 2016). BDNF, noronal yasam siiresi ve biiylimesini
diizenleyen, sinir sistemi gelisimi ile normal beyin islevlerinin korunmasinda kritik
rol tstlenenir (Cattaneo ve ark., 2016). BDNF diizeylerinin, beynin uzun vadeli
islevselligi ve aktivitesi lizerinde belirleyici etkiler olusturabilecegi diisliniilmektedir
(Libman-Sokotowska ve ark., 2015). BDNF, hiicre iginde pro-BDNF adi verilen
oncil formda sentezlenir; translasyon sonrasi modifikasyonlarla matiir forma
doniistiiriilerek ekstraseliiler alana salgilanir (Gibon ve ark., 2016). BDNF’in hem

matiir formu hem de onciil formu, biyolojik olarak aktif molekiillerdir ve etkilerini
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hiicre membran1 ile ¢ekirdeginde bulunan 06zglin reseptorler araciligiyla

gerceklestirirler. (Je ve ark., 2012).

BDNF, presinaptik ve postsinaptik membranlarda bulunan daha genis Trk reseptor
ailesinin bir liyesi olan tropomiyozin reseptor kinaz B’ye (TrkB) baglanir (Yoshii ve
Constantine-Paton, 2010). Bu baglanma reseptoriin hiicre i¢i bolgesindeki tirozin
kalintilarinin dimerizasyonu ve otofosforilasyonuna neden olur ve bu siire¢ mitojenle
aktive olan protein kinaz (MAPK), fosfolipaz C-y (PLC-y) ve fosfatidilinozitol-3
kinaz (PI3K) gibi gesitli sitoplazmik sinyal yolaklarini aktive ederek saglikli beyin
fonksiyonunun gelistirilmesi, siirdiiriilmesi ve antiapopitotik etkiler olugturur (Blum
ve Konnerth, 2005; Colucci-D'Amato ve ark., 2020; Yoshii ve Constantine-Paton,
2010). Norotrofik etkilerinin yan1 sira, BDNF-TrkB sinyal iletim yolunun, sinaptik
gelisimin cesitli asamalarinda proteinlerin sentezi, tasinmasi ve genetik ifadesinin
diizenlenmesinde rol aldigi bilinmektedir. Bu sinyal mekanizmasi, beynin farkli
bolgelerinde meydana gelen c¢esitli noroplastisite stiregleriyle iliskilendirilmistir
(Cattaneo ve ark., 2016; Hempstead, 2015). Ayrica BDNF p75 noérotrofin
reseptoriiniin (p75NTR) aktivasyonuyla ise apoptotik ve ndrodejeneratif siireclere

neden olur (Blum ve Konnerth, 2005; Colucci-D'Amato ve ark., 2020).

BDNF, dendritik dikenlerin yakininda ve noronlarin sitoplazmasinda oOnlarin
gelisimini etkilemektedir (Miranda ve ark., 2019). BDNF, ndrogenez siirecini
desteklemenin yani sira, serotonerjik, dopaminerjik, noradrenerjik ve kolinerjik
sistemlere ait ndronlarda plastisiteyi artirici etkiler gosterir; ayrica dendrit olusumu
ve sinaps yapiminda rol alan néroplastisite mekanizmalarini da aktive eder (Eadie ve
ark., 2005). BDNF, noronlarin ve mikroglial hiicrelerin gelisimi ile yasamlarini
sirdiirebilmelerine ~ katkida ~ bulunur.  Ayrica  hiicresel  farklilasmanin
desteklenmesinde, sinyal iletim yollarinin giiclenmesinde, indiiksiyon siire¢lerinde ve
sinaptik iletimin uzun siireli olarak pekistirilmesinde rol oynar (Gibon ve ark., 2016;
Je ve ark., 2012; Liu ve Nusslock, 2018). Bu 6zellikleri sayesinde BDNF, bilissel
yetilerin giliclenmesine katki saglarken; duygularin diizenlenmesi, mekansal algi,
Ogrenme siirecleri ve motor koordinasyonun saglanmasi gibi islevlerde de 6nemli bir
rol istlenir (Liu ve Nusslock, 2018; Miranda ve ark., 2019; Murawska-Ciatowicz ve
ark., 2021).
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BDNF, merkezi sinir sisteminde hipokampus, serebral korteks, orta beyin, talamus,
hipotalamus, pons ve medulla oblongata gibi bircok beyin bdlgesinde
sentezlenmektedir (Lu ve ark., 2014; Miiller ve ark., 2020). BDNF kan-beyin
bariyerini her iki yonde de gecer ve serum/plazma seviyeleri beyin omurilik sivisi

seviyeleriyle bagint1 gosterir (Karege ve ark., 2002).

BDNF'nin ifadesi; fiziksel egzersiz, menstrual dongii, 151k maruziyeti, ozmotik
degisiklikler ve elektriksel uyaranlar gibi cesitli fizyolojik etmenler tarafindan

diizenlenebilmektedir (Mitchelmore ve Gede, 2014).

Kanda, BDNF trombositlerde depolanir, ancak sentezlenmez (Cattaneo ve ark.,
2016). Plazma BDNF seviyeleri yas ve viicut kiitle artisiyla birlikte azalmaktadir
ancak serum ve plateletlerdeki seviyeleri degismez (Lommatzsch ve ark., 2005).
Plazma BDNF, trombositlerde depolanan diizeylerden ziyade dolasimdaki diizeyleri
yansitir (Shim ve ark., 2008).

Kadin bireylerde, trombositlerde bulunan BDNF miktarinin menstriiel dongi
stiresince degisiklik gosterdigi bildirilmektedir. BDNF’ nin endometriyum hiicreleri
tarafindan salindig1 ve bu diizeylerin dongiiniin farkli evreleriyle iliskili olabilecegi
one stiriilmektedir. Ayrica, BDNF ye yiiksek baglanma kapasitesine sahip olan TrkB
reseptOriinlin  ekspresyonunun, Ostrojen gibi bazi cinsiyet steroid hormonlari
tarafindan pozitif yonde diizenlenebilecegi disiiniilmektedir (Begliuomini ve ark.,
2007; Carbone ve Handa, 2013; Chan ve Yeg, 2017).

Ozellikle, son yillarda elde edilen bulgular BDNF nin, psikiyatrik hastaliklar da dahil
olmak {tizere beyinle iliskili pek ¢cok bozuklugun patofizyolojisinde énemli bir rol

oynayabilecegini ortaya koymaktadir (Cattaneo ve ark., 2016).
2.4.1. BDNF ve DEHB

Son yillarda DEHB ve BDNF iligkisini inceleyen ¢aligmalar artmigtir. Noroplastisite
siireclerinde gorev alan BDNF proteini, DEHB agisindan potansiyel bir biyobelirteg
olarak degerlendirilebilir (Kernie ve ark., 2000). DEHB olusum mekanizmalarinin
sinaptik vezikiil dongiisii ile baglantili oldugu disiiniilmektedir. BDNF dopaminin

sinaptik vezikiillerde sentezlenmesi, salinmasi ve temizlenmesi siire¢lerinde etkili
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olan kilit bir molekiildiir. BDNF/TrkB sinyal yolunun dopamin vezikiil dolasiminda
ve DEHB patogenezinde 6nemli bir rol oynadigini belirten ¢alismalar mevcuttur (Luo
ve ark., 2020; Roy ve ark., 2020; Scassellati ve ark., 2014).

BDNF proteinin DEHB olan bireylerde ekspresyonu ve tedaviye yaniti belirsizligini
korumaktadir (de Lucca ve ark., 2023). Tedavi almayan DEHB tanili ¢ocuklar ile
kontrollerin kiyaslandigi bir arastirmada, tedavi almayan DEHB tanili ¢ocuklarin
plazma BDNF diizeylerinin yiikseldigi ve bu artisin dikkatsizlik belirtilerinin
siddetiyle anlamli diizeyde pozitif yonde iliskili oldugu gosterilmistir (Shim ve ark.,
2008). Cocuklarda yapilan bir baska ¢alismada DEHB tanili ¢ocuklarin plazma
BDNF diizeylerinin saglikli kontrolden anlamli diizeyde yiiksek oldugu gézlenmistir.
Ayrica, atomoksetin tedavisine yanit veren hastalara kiyasla tedaviye direng gosteren
cocuklarda BDNF diizeylerinin daha da yiikseldigi gozlenmistir (Demirci ve ark.,
2022). Cocuk ve ergenlerede yapilan 19 ¢alismayi iceren bir meta-analiz ¢alismasinda
ise metilfenidat tedavisi oncesi ve sonrasi yapilan degerlendirmelerde, DEHB tanisi
alan cocuklarda periferik BDNF diizeylerinde istatistiksel olarak anlamli bir
degisiklik saptanmamus, ek olarak DEHB grubuyla saglikli kontrol grubu arasinda
BDNF seviyeleri acisindan anlamli bir farklilik goriilmemis (de Lucca ve ark., 2023).

Eriskinlerde yapilan bir calismada DEHB tanili erigkinlerin serum BDNF diizeyleri
kontrol grubuna gore anlamli diizeyde daha diigiik bulunmustur (Corominas-Roso ve
ark., 2013). Bir ¢alismada DEHB hastalarinda BDNF diizeyi arttikga semptom
siddetinin arttig1 saptamis (Shim ve ark., 2008). Tutarsiz bulgular olmasi nedeniyle
DEHB'de dolagimdaki BDNF'nin roliinii daha net anlamak i¢in daha fazla ¢alismaya
ithtiyac oldugu goriilmektedir.

2.4.2. BDNF ve bilissel islevler

Hayvan deneylerinde BDNF’nin hafiza, 6grenme, duygularin diizenlenmesi ve
algilanmasi gibi beynin st diizey islevlerinde gérevi oldugu gosterilmistir (Sasi ve

ark., 2017).
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Literatiirde, biligsel islevler ve BDNF serum diizeyi arasindaki iligki hakkinda yer
alan verilerde tutarsizlik mevcuttur (Barbosa ve ark., 2012; Bauer ve ark., 2014; Mora
ve ark., 2019).

Farelerde yapilan calismada merkezi sinir sisteminde uzun siireli BDNF asir1
ekspresyonun, hem aragsal hem de uzamsal Ogrenme gorevlerinde Ogrenme
problemlerine ve kisa siireli hafiza sorunlarina neden oldugu belirtilmistir (Cunha ve
ark., 2009).

Epilepsi tanili hastalarda yapilan bir calismada serum BDNF seviyesi biligsel
bozukluk olan grupta olmayan gruba gore daha diisiik saptanmis, gorsel-uzamsal ve
yiirlitiicl islev, adlandirma, dikkat ve soyutlama gibi biligsel islevlerle arasinda iligki
saptanmis (Bhavsar ve ark., 2025). Alzheimer ve hafif bilissel bozukluk hastalarinda
yapilan baz1 caligsmalarda diisiik serum BDNF diizeyi ile biligsel fonksiyonlarda

bozulma arasinda baglant1 bulunmustur (Shimada ve ark., 2014; Siuda ve ark., 2017).

Metamfetamin kullanim bozuklugu tanili hastalarda yapilan bir ¢alismada daha diistik
bilissel isleve sahip hastalarda BDNF diizeyi daha yiiksek saptanmistir (Bae ve ark.,
2025). Bipolar tanili hastalarin kontrol grubuyla kiyaslandigi bir ¢alismada BDNF
diizeyleri ile Stroop testinde renkli kelimeleri okuma siiresi arasinda bir iligki

saptanmis (Celebi ve ark., 2025).
2.5. Klotho

Klotho geni, Kuro-o ve arkadaslar1 tarafindan 1997 yilinda farelerde yapilan bir
aragtirmada kesfedilmistir. Ismini yasam ipligini &ren anlamma gelen Zeus ve
Themis’in kiz1 olan kader tanrigas: klotho’dan almistir. Hayvan deneyi ¢alismalainda
Klotho geninin inaktivasyonu émrii kisaltip yaglanmaya neden olurken, klotho geni
indiiklenmis farelerde yasam siiresinin uzadigi tespit edilmistir (Kuro-o ve ark., 1997;
Kuro, 2019).

Klotho geni yaslanma karsit1 bir gen olup D vitamini tarafindan diizenlenir
(Tsujikawa ve ark., 2003). Klotho, bobreklerde kalsiyum, fosfat ve D vitamini
metabolizmasinin diizenlenmesinde 6dnemli bir rol iistlenmektedir. Hiicre zarina bagh

formu, fibroblast biiylime faktorii reseptorleri (FGFR) ile kompleks olusturarak,
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fibroblast biiyiime faktorlerine (FGF) 6zgiil baglanma yetenegi kazandirir. Bu
etkilesim, ¢esitli biyolojik siireglerin diizenlenmesinde etkili olabilir (Kim ve ark.,
2015).

Klotho geni klotho ile iliskili proteini ile alfa ve beta klothoyu kodlamaktadir (Yahata
ve ark., 2000). Fare ve insan klotho genleri, mRNA'nin translasyonuyla iiretilen kisa
formlu olan ve salgilanan alfa klotho proteinini kodlar (Matsumura ve ark., 1998).
Alfa klotho’nun farkli islevleri tanimlanmistir. Beyin parankimi ve koroid pleksusta
ifade edilen bu protein, noroprotektif etkileriyle ve miyelinizasyonu destekleme
yetenegiyle On plana ¢ikmakta; dolayisiyla saglikli beyin yaslanmasinin
stirdiiriilmesinde potansiyel bir rol oynayabilecegi gosterilmistir (Cararo-Lopes ve
ark., 2017). Klotho geninin insanlardaki varyanti olarak bilinen KL-VS, homozigot
genotipe sahip bireylerde daha kisa yasam siiresiyle iligkilendirilirken, heterozigot

tastyict bireylerde ise daha uzun yasam siiresiyle baglantili bulunmustur (Arking ve
ark., 2002).

Klotho, hiicre dongiisiinii, apoptoz ve antioksidan enzim iiretimini diizenleyen FOXO
transkripsiyon faktoriinii aktive eder. Bu aktivasyon sayesinde siiperoksit dismutaz ve
katalaz gibi antioksidan enzimlerin ekspresyonu artar; boylece oksidatif stresin
azaltilmasina katk1 saglar ve yaslanma siireglerinin yavaslatilmasinda rol oynar (H.

Kurosu ve ark., 2005).

Klotho eksikligi yasla iligkili birgok hastalikla baglantilidir. Azalmis klotho seviyeleri
hiperfosfatemi, diyabet, kardiyovaskiiler hastaliklar, kronik bobrek hastaliklari,
norodejeneratif hastaliklar, pulmoner fibrozis, KOAH, kanser ve osteoporoz ile
baglantilidir (Prud’homme ve ark., 2022).

2.5.1. Klotho ve DEHB

Klotho, son zamanlarda ¢esitli psikiyatrik bozukluklarla iligkilendirilen

biyobelirteglerden bir tanesidir (Barbosa ve ark., 2017; Paroni ve ark., 2019).

Yakin zamanl bir calismada DEHB hastalarinda 3 aylik tedaviden 6nce ve sonrasinda

olgiilen alfa klotho seviyelerinde anlamli olarak fark saptanmamis (Garre-Morata ve
ark., 2024).
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Baz1 ¢alismalar, DEHB’nin artmis oksidatif stres ve buna bagli hiicresel hasarla
baglantili oldugunu ortaya koymaktadir (Joseph ve ark., 2015). Bu ¢alismalar dikkate
alindiginda klothonun néroprotektif etkiye sahip olmasi, norodejeneratif hastaliklar
ve biligsel islevlerle ilgili iliski bulunmasi sebebiyle klotho ile DEHB hastaliginin
iligkili olabilecegi diisiiniilmiis olup bu konuda ¢aligmalara ihtiyag oldugu

goziikmektedir (Abraham ve ark., 2016; Garre-Morata ve ark., 2024).
2.5.2. Klotho ve bilissel islevler

Klotho, yaslanmayla olan iligskisinin yan1 sira siklikla beyin yapisindaki
degisikliklerle, bilissel islevlerin azalmasiyla ve norodejeneratif hastaliklarin
olusumuyla da iliskilidir (Semba ve ark., 2014; Wu ve ark., 2023). Bir diger
caligsmada a-klothonun serum ve BOS protein seviyeleri yiiksek oranda pozitif baginti

gosterdigi ve her ikisinin de biligsel islevlerle pozitif bagint1 gosterdigi bulunmustur

(Kundu ve ark., 2022).

Klotho geninin ekspresyonundaki artig; biligsel islevlerde iyilesme, O0grenme
kapasitesinde artis ve oksidatif stres diizeylerinde azalma ile iliskilendirilmistir
(Dubal ve ark., 2015; Laszczyk ve ark., 2017). Bir ¢alismada klotho seviyelerinin
biligsel islevlerle, 6zellikle dikkat ve isleme hiziyla ilgili olanlarla iliskili oldugunu

gosterilmistir (Celebi ve ark., 2025).

Farelerde yapilan ¢alismada diistik klotho protein seviyelerine sahip mutan farelerin

yasamin 6. ile 7. haftasi arasinda hafiza ve 6grenmesinin azaldigi gosterilmistir (Nagai

ve ark., 2003).

Mutasyonlu klotho genine sahip farelerde biliste belirgin derecede bozulma
goriilmiistiir ve bu belirgin bozulma oksidatif stresin artmasiyla iliskilendirilmistir
(Arking ve ark., 2002). Ote yandan, KL-VS genetik varyantina heterozigot olarak
sahip bireylerde daha yiiksek klotho serum diizeyleri ve artmis bilissel yetilerle iliski
bildirilmistir (Arking ve ark., 2002). Farelerde yapilan bagka bir ¢alismada klothonun
korteks ve hipokampiis bolgesinde NMDA R alt birimi olan GluN2B’yi postsinaptik
alanda arttirdig1 saptanmis olup; bununda beyinde biligsel sistemleri pozitif etkiledigi
diistintilmiistiir (Dubal ve ark., 2014).
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Fare modelleriyle yapilan ¢alismalarda, Alzheimer hastaligina sahip farelerde klotho
geninin agirt ekspresyonunun biligsel islevlerdeki bozulmaya karst koruyucu etki
sagladig1 ortaya konmustur (Zhao ve ark., 2020). Alzheimer hastalarinda yapilan bir
calismada daha yiiksek plazma klotho konsantrasyonlarinin daha iyi bilis ve daha
kiiglik biligsel gerileme ile iliskili oldugunu gostermistir (Shardell ve ark., 2016).
Yapilan bir calismada ise serum klotho seviyeleri ile demans arasinda nedensellik

saptanmamis (Wu ve ark., 2023).

ABD’de saglikli yashilarda yiirtitiilen ¢alismada klotho seviyeleri daha yiiksek olan
katilimcilarin daha iyi biligsel performansa sahip olduklar1 goriilmistiir (Linghui ve
ark., 2023).

Klotho ve biligsel islevlerin iliskisinin arastirildigi sizofreni tanili hastalarda
yiriitiilen bir ¢alismada, saglikli kontrollerde klotho serum diizeyi yiikseldik¢e Stroop
renkli kelime rengi soyleme ve renkli kelime okuma boéliimlerini tamamlama
stirelerinin uzadigi bu iliskinin hasta grubunda saptanmadigi bildirilmistir (Turkmen
ve ark., 2021).

2.6. Norofilament Hafif Zincir (NfL)

Aragtirmalar norodejenerasyon ile ilgili biyobelirteglerin yasla birlikte arttigini
bildirmektedir. Son donemde aksonal dejenerasyon i¢in 6nemli bir belirteg olarak
onem arz eden norofilament hafif zincir proteini iizerinde c¢aligsmalar
yogunlagmaktadir. Fizyolojik kosullar altinda beyin gelisimi, olgunlagmasi ve
yaglanmasi sirasinda diisiik miktarlarda NfL salinir. Ancak aksonal hasarlar veya
noronal dejenerasyon meydana geldiginde beyin interstisyel sivisina, beyin omurilik
stvisina (BOS) ve kana daha biiyiik miktarlarda salinir (Coppens ve ark., 2023;
Gaetani ve ark., 2019).

NfL aksonal hasardan sonra biyosivilarda dlgiilebilen, ndrodejeneratif hastaliklar ve
travmatik beyin yaralanmalar1 baglaminda yaygin olarak calisilan, spesifik olmayan
bir erken evre biyobelirte¢ olarak kabul edilir (Coppens ve ark., 2023). NfL’nin
norodejeneratif hastalik ve demans, felg gibi cesitli patolojik durumlarda artig

gosterebilecegi bildirilmistir (Yuan ve ark., 2012).

36



2.6.1. NfL ve DEHB

Eriskin DEHB hastalarinda yasla zaman iginde gelisen ndrodejenerasyonun
yasitlarina gore daha yavas oldugu gosterilmis ancak bu bilgiler anatomik
calismalarla elde edilmistir ve NfL ile incelemesi yapilmamustir (Dutta ve ark., 2022).
Bunun yaninda DEHB noérogelisimsel bozukluk olarak tanimlanmak ile birlikte son
yillarda yapilan aragtirmalar erigkin DEHB’nin Major norobilissel bozukluklar i¢in

risk olusturdugu gosterilmistir (Levine ve ark., 2023).

DEHB’li ¢ocuk, ergen ve yetiskinlerde DEHB ve hafif travmatik beyin hasarlarinin
iliskili oldugu birden fazla ¢alisma da gosterilmistir (Adeyemo ve ark., 2014;
Biederman ve ark., 2015; laccarino ve ark., 2018). Yapilan galismalarda NfL
diizeylerinin saglikli yetiskinlerde subkonkusif kafa darbelerinden sonra yiikseldigi
bulunmustur (Wirsching ve ark., 2019). Futbol oyuncularinda yapilan bir ¢aligmada
ise 10 adet subkonkusif kafa darbesinden sonra kontrol grubuna gére daha fazla sorun
yasadig1; subkonkusif kafa darbesinden sonra NfL plazma diizeylerinin kontrol
grubunda artarken DEHB grubunda degisiklik gostermedigini bildirmis (Nowak ve
ark., 2022).

DEHB hastalarinda yapilan bir ¢alismada NfL kan seviyelerindeki yiikseklik ile
precentral korteks demirindeki artig arasinda istatistiksel iliski saptanmis ve bu
iliskinin erigkin DEHB hastalarinda ndronal kirilganlhi§in artisin1 gosterdigi ifade
edilmistir (Berberat ve ark., 2025). DEHB grubu ile kontrol grubu arasinda NfL kan

seviyeleri arasinda anlamli fark saptanmamig (Berberat ve ark., 2025).
Sonug olarak DEHB ve NfL iliskisini inceleyen daha fazla ¢alismaya ihtiyag¢ vardir.
2.6.2. NfL ve bilissel islevler

Alzheimer hastalarinda yapilan bir ¢alismada serum NfL seviyeleri, ortalama tiim
beyin kortikal kalinlig1 ve parietal lob, temporal lob ve oksipital lobun kortikal
kalinlig1, hipokampus, globus pallidus, accumbens, putamen ve talamus dahil olmak
izere spesifik beyin bolgelerinin kortikal kalinligi ile anlamli derecede negatif baginti
gosterdigi ve yiiksek serum NfL diizeylerinin biligsel fonksiyonlarda kdotiillesmeyle

iliskili oldugu bulunmustur (Gaetani ve ark., 2019).
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Norodejenerasyonun yaygin bir gostergesi olan yiiksek NfL diizeylerinin; epizodik
bellek, islem hiz1, caligma bellegi ve dikkat kontrolii gibi pek ¢ok biligsel alanda diigiik

performansla iliskili oldugu bulunmustur (Sewell ve ark., 2025).

Yapilan bir ¢alismada daha yiiksek fiziksel aktivite yapmanin diisiik NfL seviyesi ve
daha iyi biligsel islevle iligkili oldugu bulunmustur. NfL’nin fiziksel aktivitenin
bilissel islevler {izerindeki etkisine kismen aracilik ettigi belirtilmistir (Kim ve ark.,
2025).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Arastirmanin Yeri ve Zamani

Bu calisma 01.08.2024-31.12.2024 tarihleri arasinda Sakarya Universitesi Egitim ve
Arastirma Hastanesi Ruh Sagligi ve Hastaliklar1 Ana Bilim Dali ve SEAH Psikiyatri
Klinigi’nde yiiriitiildii. Calisma 6rneklemini 01.01.2024-01.11.2024 tarihleri arasinda
SEAH psikiyatri polikliniklerinde DEHB tanisiyla takip edilen hastalar ve 2018
yilindan itibaren SEAH Cocuk ve Ergen Ruh Sagligi ve Hastaliklarinda DEHB

tanisiyla takip edilmis ve 18 yasin1 doldurmus kayitli hastalar olusturmaktadir.
3.2. Arastirmanin Orneklemi

G*Power (v3.1.9.7) programi 6rneklem biiyiikliigiinii belirlemek i¢in kullanildi.
Caligmanin  orneklem biiyiikliigiinii  belirlemek amaciyla G*Power programi
kullanilarak yaptigimiz gii¢ analizinde %5 O6nem seviyesi ve %95 giliven araliginda
(EB=0.80) gerekli istatistiki anlamlilik elde etmek i¢in minimum katilimc1 Seviyesini
vaka ve kontrol gruplari i¢i 42’ser (vaka-kontrol) denegin yeterli oldugu bulunmustur
(Toplam n=84). Bununla birlikte daha ytiksek anlamlilik seviyesinde veri elde etmek
icin ve bagint1 analizlerinde olas1 anlamli sonuglari elde edebilmek i¢in vaka sayisi

minimum 50'ser olarak (Toplam 100) planlanmistir.

Calismamizda gecmiste SEAH Cocuk ve Ergen Ruh Saglig1 ve Hastaliklarinda 2018
yilindan itibaren DEHB tanisiyla takip edilmis ve 18 yasini doldurmus kayitli 200
hastaya telefonla ulasilarak goriismeye c¢agrilmistir. Hedeflenen sayiya ulasilmasi
amac1 ile SEAH psikiyatri poliklinigine bagvuran hastalardan DEHB siiphesi olan
hastalara tarama testi yapildiktan sonra DSM 5’e gore calisma i¢cleme ve dislama

kriterlerini karsilayanlar ¢aligmaya dahil edilmistir (Sekil 3.1.).

Testler yapilirken kadin hastalar i¢in son adet tarihinden sonraki 4-8 giin arasinda
testler uygulanmistir. Bu konuda yapilan aragtirmalar BDNF diizeylerinin 4-8 giin
arasinda goreceli olarak stabilite gosterdigi ve oral kontraseptif uygulamasindan
etkilenmedigini bildirmektedir (Begliuomini vd, 2007; Pluchino vd, 2009). Ayrica

fiziksel egzersiz Ozellikle endokannabinoid sistem iizerinde (2-AG ve AEA)
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etkilerinin oldugu c¢alismalarda bildirilmistir. Bu degisiklik egzersizin tipine ve
yogunluguna gore degisiklik gostermektedir. Ancak egzersizin etkilerinin 24 saat
siiresince devam ettigi ve 24 saatten Once yapilan haftalik egzersizin yogunluk ve
siddetinden etkilenmedigi bildirilmistir (Matei vd, 2023). Bu nedenle katilimcilardan
calisma Oncesi 24 saat i¢inde giinliik rutin dis1 fiziksel aktivite (30 dk asan fiziksel
kesintisiz giliglendirme, denge ve aerobik egzersizleri-Ornegin hizli yiiriiyiis veya
kosu, bahge isleri, her tiirlii spor faaliyetleri, agirlik kaldirmak, tek ayak iizerinde
durma vb) kisitlamasi talep edilmistir (Levin vd, 2017; Matei vd, 2023). Hastalardan
son 24 saat icin ilag kullanmamalari istenmistir. Giiniin hangi saatinde olundugu ve
aclik durumu endokannabinoid seviyelerini etkiledigi icin katilimcilarda gece
boyunca a¢ kaldiktan sonra sabah 8:00 ile 9:00 arasinda kan alinmistir (Mattelaer ve
ark., 2024).

Bu calismada, goniillii olarak katilan ve igleme kriterlerini karsilayan DEHB tanili
bireyler hasta grubunu olugturmustur. Tanilar, hekim tarafindan DSM-5 esas alinarak
uygulanan SCID-1 goriismesi ile dogrulanmistir. Gorlisme sirasinda katilimcilara
calisma hakkinda hem sozlii hem de yazili bilgilendirme yapilmis; ardindan yazili

onamlar1 alinmistir.

40



83 hasta galismaya katilmak
istemedi.

181 hastaya ulagildi.

34 hasta dislama kriteri
nedeniyle ¢alismaya dabhil
edilmedi.

8 hasta randevuya gelmedi.
Randevuya gelmeyen hastalarda
64 hasta icin randevu 1 hasta icin tekrardan randevu
olusturuldu. olusturulurken 7 hastaya
ulasilamadi.

2 kisi yiiksek VKi, 2 kisi Kent EGY
testinden 90 puanin altinda
almasi nedeniyle, 1 kisinin
¢alisma sirasinda renk korlGgu
nedeni ile calismadan gikartildi

57 hasta ile gorisme yapildi.

Kontrol grubu hasta grubu ile
52 DEHB tanili hasta ¢alismaya yas, cinsivet, VKI, egitim yil
dahil edildi. acisidan benzer 6zelliklere sahip
50 saglikh gondlli ile
olusturuldu.

Sekil 3.1 Orneklem se¢imi

Arastirmaya goniillii sekilde katilan saglikli bireyler, kontrol grubunu olusturdu. Daha
onceki ¢aligmalarda, noropsikiyatrik test sonuclar1 ve biyobelirteg diizeylerinin yas,

cinsiyet, egitim diizeyi ve VKI gibi faktorlerden etkilendigi ortaya
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konmustur(Andrieu ve ark., 2022; Flores-Lopez ve ark., 2025; Mattelaer ve ark.,
2024; Tagliamonte ve ark., 2021; Tantimonaco ve ark., 2014). Bu nedenle kontrol
grubu, hasta grubuyla bu degiskenler acisindan benzer 6zellikler gésteren bireylerden
secilmistir. Tiim katilimcilarla DSM-5 temelli klinik goriisme gercgeklestirilmis;
uygunluk kriterlerini karsilayan kisilere hem yazili hem sozlii bilgilendirme yapilmis

ve ardindan yazili onamlar1 alinmistir.
3.2.1. Hasta grubu katilimeilari i¢in icleme kriterleri

1.DSM-5 kriterlerine gore DEHB tanili olmak
2.Calismaya katilmaya goniillii olmak

3.18-45 yaslar1 arasinda olmak (menopoz riski nedeniyle)
4.En az ilkokulu bitirip mezun olmak

5.VKI degeri 18-30 arasinda olmak

3.2.2. Kontrol grubu katilimcilar igin icleme Kkriterleri

Ruhsal bozukluk tanis1 almamis olmak (DSM 5’e gore)
Calismaya katilmaya goniillii olmak

18 ile 45 yaslar arasinda olmak

A W npoE

En az ilkokulu bitirip mezun olmak
3.2.3. Katihmcilarin tamam icin dislama Kriterleri

1. 18-45 yaslar1 disinda olanlar

2. Okur-yazarligi olmamak

3. ICD 10 ve DSM 5 kriterlerine gore sizofreni, bipolar bozukluk veya diger
psikotik bozukluklar tanilarina sahip olmak ve major psikiyatrik hastalik tanisi
almak (orta-agir depresyon, islevselligi belirgin olarak bozan anksiyete
bozukluklari, agir kisilik patolojileri...)

4. Agir metobolik veya ndrolojik hastalik dykiisii bulunmak

5. Mental retardasyon tanist almak (Anamnez ve poliklinik kayitlar1 gére ayrica
KENT-EGY 90 alt olanlar)

6. Alkol veya madde kullanim bozuklugu tanis1 almak (DSM-5’¢ gore)

7. Haftada 3 giinden daha fazla fiziksel egzersiz yapmak.
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8. Kadin cinsiyete sahip olan hastalar i¢in mestriiel sikliisii diizenli olmamak
veya menopozda olmak

9. Son 1 hafta igerisinde eCB diizeylerini etkileyebileceginden PUFA (Coklu
Doymamis Yag Asidi-Omega 3,6) iceren besin takviyelerini alanlar, BDNF’yi
etkileyebileceginden fenolik asitler ve diger fenolik bilesikler, klotho i¢in
vitamin takviyesi alan Kisiler, NfL’yi etkileyebileceginden ketojenik diyet
yapan kisiler ¢alisma dis1 birakilacaktir (Bock vd, 2021; Park ve Watkins,
2022; Wang vd, 2023; Wiktorowska-Owczarek vd, 2015).

10. VKI degeri 18-30 disinda olmak

11. Renk korliigi bulunmak

3.3. Veri Toplama

Caligmaya katilan DEHB tanil1 hastalar ile hekim tarafindan DSM-5 uyarli SCID-1
goriismesi yapildi, igleme ve dislama kriterlerine uyumlu katilimcilar calisma
grubuna dahil edilmistir. Calismaya katilan katilimcilara sosyodemografik veri
formu, bilissel islevleri degerlendirmek amaciyla, néropsikiyatrik testlerden sirasiyla
SDOT, CYBT, IT, IST A ve B formlari, GIST-B formu uygulandi. Serumda AEA, 2-
AG, BDNF, NfL ve klotho diizeylerinin degerlendirme amaciyla i¢in her iki gruptan

goriisme baslangicinda 5 cc vendz kan alindi.
3.3.1. Sosyodemografik ve klinik veri formu (Ek 2):

Sosyodemografik ve klinik bilgi formu; kontrol ve hasta gruplarinin sosyodemografik
ozelliklerini, ayrica hasta grubuna ait hastalikla ilgili verileri toplamak amaciyla
olusturulmustur. Tiim katilimcilar, sosyodemografik 6zellikleri (yas, cinsiyet, egitim
durumu, egitim yil1, galisma durumu, gelir, medeni durum, kiminle yasadigi), klinik
ozellikler (ilk DEHB tanis1 alma yasi, kullandiysa ne kadar siire ve ne diizende hangi
ilact kullandig1), tibbi ve psikiyatrik sorunlar, alkol veya madde kullanim Oykiisi,
egzersiz Oykiisii, ailede psikiyatrik tani ve ilag kullanimi, adli olay, intihar diisiincesi
ya da girisimi, Ol¢ek puanlart ve biyobelirte¢ diizeyleri ile ilgili bilgiler yer

almaktadir.
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3.3.2. DSM S yonelimli klinik goriisme:

Amerikan Psikiyatri Dernegi tarafindan gelistirilen bu yapilandirilmis goriisme
formu, DSM-5 tani 6lgiitlerine dayali degerlendirme amaciyla olusturulmustur (First
et al., 2015). Gorlisme formunda, 32 tani kategorisi ayrintili tani kriterleriyle, 16

kategori ise yalnizca arastirici sorular araciligiyla ele alinmaktadir.

Form, duygudurum doénemleri, psikotik belirtiler ve bozukluklar, madde kullanim
bozukluklari, anksiyete bozukluklari, obsesif-kompulsif bozukluk ve iliskili
durumlar, travma sonrasi stres bozuklugu, DEHB, uyum bozukluklar1 ve diger

bozukluklara iligkin degerlendirmeleri igeren toplam 10 modiilden olugmaktadir.

Tiirkge gecgerlilik ve gilivenilirlik c¢alismas1 Elbir ve arkadaslar1 tarafindan

gerceklestirilmistir (Elbir ve ark., 2019).

Katilimcilarin ~ psikiyatrik tanilarini ~ degerlendirmek ve taramak amaciyla

uygulanmigtir.
3.3.3. Eriskin DEB/ DEHB tani ve degerlendirme envanteri:

Erigkin DEHB 6l¢egi 1995 yilinda Kanada’da A. Turgay tarafindan gelistirilmistir
(Turgay, 1994). Besli Likert tipi derecelendirme sistemine sahip olan 6lgek, ti¢ alt
bolimden olusmaktadir. Birinci boliim, DSM-IV kriterlerine dayanan ve toplam
dokuz maddeden olusan Dikkat Eksikligi (DE) alt 6l¢egidir. ikinci boliimde ise yine
DSM-IV’ten alinan belirtiler dogrultusunda olusturulmus, dokuz maddelik Asiri
Hareketlilik/Diirtiisellik (AH) alt dlgegi yer almaktadir. Ugiincii boliim ise klinik
gozlemler ve deneyimlere dayali olarak hazirlanmis olup, DEHB’ye 6zgii 6zellikler

ve yasanan sorunlar1 degerlendiren toplam 30 maddeden olugmaktadir.

Puanlama sistemine gore, birinci boliimde yer alan 9 maddeden en az 6’sina 2 veya 3
puan verilmisse bireyde dikkat eksikligi (DE) oldugu kabul edilmektedir. Benzer
sekilde, ikinci boliimdeki 9 maddeden en az 6’sinda 2 ya da 3 puan alinmasi
durumunda asir1 hareketlilik/diirtiisellik (AH) varhig diisiiniilmektedir. Ugiincii
boliimde ise yanitlarin toplami alinarak, DEB/DEHB ile iliskili 6zellikleri yansitan

bir puan elde edilmektedir.
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Hastaya oOl¢egi verildikten sonra agiklama yapilarak kisinin kendi kendine
uygulayabilecegi cesitte bir olgektir. Olgegin Tiirkge gecerlilik ve giivenirlik

calismasi Giinay ve arkadaslar tarafindan yiiriitiilmiistiir (Giinay ve ark., 2006).
3.3.4. KENT EGY zeka testi:

Kent E-G-Y Kent (1941) tarafindan gelistirilen sdzel performansa dayanan zaman
siirlamasi olmadan uygulanan bir kagit-kalem testidir. Konusma, isitme ve sdzel

ifade problemi yasamayan hasta veya saglikli kisilere uygulanabilir.

On maddeden olusan bu zeka testi, hem uygulanmasi hem de puanlanmasi agisindan
oldukga pratiktir. Test yOnergesi verilirken sorular birebir okunur; yonergeye
herhangi bir ek bilgi eklenmez. Katilimeinin soruyu anlayamadigi durumlarda, test
uygulayicis1 kisinin soruyu cevaplayabilecek yeterlilikte oldugunu diisiiniiyorsa,
soruya dair yonlendirici olmayan kisa bir agiklama yapilabilir. Her dogru yanit 1 puan
olarak degerlendirilir ve elde edilen toplam puan dogrultusunda bireyin zeka yasi

belirlenir (Karadag ve Bastug, 2018).
Testten 90 puanin altinda alan kisiler ¢aligmamiza dahil edilmemistir.

3.3.5. Noropsikiyatrik testler

3.3.5.1. Stroop testi TBAG formu:

Stroop Testi Stroop (1935) tarafindan gelistirilen ti¢ kisimdan olusan bir biligsel
kontrol testidir. Stroop testi beyin hasarina baglh islevsel bozukluklarin

degerlendirilmesinde kullanilan néropsikolojik bir frontal bolge testidir.

Stroop testi uygulamasi sirasinda, secici dikkatle iligkili olan anterior singulat
kortekste belirgin aktivasyon gozlemlenmis; buna ek olarak orta frontal girus, motor
alanlar ve temporal bdlgelerde de artmis beyin aktivitesi rapor edilmistir (Alvarez ve
Emory, 2006).

Giiniimiizde testin bir¢ok formu bulunmaktadir. Bu formlarda uyaran sayisi, tiirii ve
gorev sirast ¢esitlilik gosterse de tim formlar Stroop etkisi olarak adlandiran

fenomeni ortaya ¢ikartir (Strauss ve ark., 2006). Testte Stroop etkisi, genellikle testin
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renk-kelime uyusmazligi igeren boliimlerde ortaya ¢ikar (6rnegin sart renk ile
basilmis kirmizi kelimesini okuma gorevi ya da kelimenin yazi rengini sdyleme
gorevi). Bu gorev sirasinda, kisinin daha spontan olan kelimeyi okuma davranigini
ketleyerek, renk sdyleme gérevini gergeklestirmesi gerekmektedir. Daha spontan olan
davranisin ketlenme gabasi, tepki siiresini arttirir ve bu durum, enterferans olarak

isimlendirilir.

Stroop Testi’nin Tirk toplumu i¢in uyarlama c¢alismasim1 Karakas vd (1999)
yapmustir. Stroop testi secici dikkat/biligsel esneklik, reaksiyon zamani, odaklanmis
ve secici dikkat, tepki ketlemesi, bozucu etkiye karsi direng, bilgi islemleme hiz1 gibi
biligsel fonksiyonlar1 6l¢gmektedir(Karakag, 2013; Pievsky ve McGrath, 2018). Stroop
testi algisal kurulumu degisen talepler uyarinca ve bir “bozucu etki “altinda
degistirebilme yetenegini; alisilmis bir davranis oriintiistinii ketleyebilme ve olagan

davranig1 yapabilme becerisini ortaya koyar (Spreen ve Strauss, 1991).

Stroop Testi'nin Tiirk standardizasyonuna yonelik olarak gelistirilen TBAG Formu,
orijinal Stroop Testi ile Victoria Formu’nun birlestirilmesiyle olusturulmustur.
Deneklere bireysel olarak uygulanan Stroop Testi TBAG Formu 4 adet kartin
kullanildigt 5 boliimden olusmaktadir. Her bolim farkli bir uyarici kartla
uygulanmaktadir. Uygulama sirasina gore bu bdliimler su sekildedir: 1.Boliimde,
siyah renkte basilmis renk isimlerinin yer aldigi 1. Kart okunur. 2.B6liimde, farkli
renklerde basilmis renk isimlerinin bulundugu 2. Kart okunur. 3. Boliimde, renkli
basilmis dairelerin yer aldig1 3. Kart tizerindeki renkler sdylenir. 4. Boliimde, anlam
icermeyen kelimelerin yer aldig1 4. Kart {izerindeki kelimelerin renkleri adlandirilir.
5. Bolimde ise 2. Kart tekrar kullanilarak, bu kez lizerindeki renk isimlerinin yazi
renkleri sOylenir. Her bir asamada, gorevin tamamlanma siiresi, yapilan yanlis
okumalar ve katilimcinin kendi kendine yaptig1 diizeltmeler kaydedilir (Karakas ve
ark., 1999). 1. Ve 3. Boliim odaklanmis dikkati, 2. B6liim ve 4. Boliim segici dikkat
ve odaklanmig dikkati, 5. Boliim ise secici dikkat, odaklanmig dikkat, uyarici ve

davranisi ketleme ve kompleks dikkati 6lgmektedir (Karakas, 2013).

Bu testte yer alan dort farkli uyarici kart ve bunlara ait gorevler, Jensen’in (Jensen,

1965) Stroop Etkisi ¢alismasinda tanimlanan ii¢ temel faktorii kapsamaktadir.
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Jensen’in c¢alismasinda tamamlama siirelerine dayali olarak elde edilen bu
faktorlerden ilki olan “renk adlandirma”, renkli dairelerin bulundugu kart (bu
caligmada 3. Kart) ile siyah yazili renk isimlerinin yer aldig1 kart1 (1. Kart) kapsar.
Ikinci faktor olan “bozucu etki”, renk isimlerinin yazili oldugu kart (2. Kart) ile renkli
dairelerin bulundugu kart1 (3. Kart) icerir. Ugiincii faktor olan “hiz” ise yalnizca siyah
yazili renk isimlerinin bulundugu kartla (1. Kart) iligkilidir(Jensen, 1965; Karakas ve
ark., 1999).

Bu uygulama diizeni, Stroop Testi TBAG Formu’nun dikkat siire¢lerini ve bozucu
etkileri olgmedeki kapsamli yapisim1 ortaya koymaktadir. Stroop Testi TBAG
Formu’nun dikkat diizeyini yansittigini ve ayni zamanda bozucu etki ile okuma ve
renk adlandirma hizini l¢tiigiinii gosterilmistir. Literatiirdeki Stroop testlerine iliskin
bulgularla ortiisen bu sonuglar, TBAG Formu’nun gecerliligine dair destekleyici

kanitlar sunmaktadir (Karakag ve ark., 1999).

3.3.5.2. Gérsel isitsel say1 dizileri testi b formu (GiSD-B)

GISD-B, hem gorsel hem de isitsel uyaricilarm birlikte sunuldugu ve katilimci
yanitlarinin yalnizca soz1ii degil, ayni zamanda yazili olarak da alindig1 yegane testtir.
Karakas ve Yalin (1993) tarafindan gelistirilen GISD-B formu, 6zgiin GISD testinde
yer alan kuramsal ve yontemsel smurliliklarin giderildigi gelistirilmis bir uzam
testidir. GISD-B’de hippokampus ve prefrontal korteks ile iligkili kisa siireli bellek
ve dikkat 6l¢iilmektedir (Karakas, 2013).

3.3.5.3. Cizgi yoniinii belirleme testi (CYBT)

Benton, Varney ve Hamsher tarafindan 1978’de gelistirilmistir. Ulkemizde gecerlilik
glivenilirlik ¢aligmalart yapilmistir. CYBT’de gorsel-mekansal algilamayi 6l¢iildigi
diisiiniilmektedir. Gorsel-mekansal algilama nesneleri tanima, adlandirma, yon algisi,
gorsel uzaysal dikkati degerlendirme ve yonelim ve mekana iligkin st diizey
diistinme siireclerini icermektedir. CYBT sag hemisfer parietal lob ile iligkili gorsel

ve mekansal algilama ve yonelimi 6lgmektedir (Karakas, 2013; Orgun ve ark., 2020).
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3.3.5.4. Isaretleme testi (IT);

Weintraub ve Mesulam tarafindan 1985°te gelistirilmistir. IT performansinda; algisal
hatalara bagli duyusal bir boyut, uyaricilarin taranmasi ve taninmasina iliskin motor
bir bilesen ile bireyin affektif 6zelliklerini yansitan giidiisel bir unsur yer almaktadir.
IT temel olarak gorsel-mekansal bir gorevdir. IT duyusal, motor ve affektif dgelerle
birlikte siirekli dikkati de 6lgmektedir. IT sag hemisfer ve sag hemisferdeki parietal
lob ile yakindan iliskilidir (Karakas, 2013). IT’de yanlis uyaricilara tepkide bulunma
durumunu “diirttisellik” (impulsivite) olarak agiklanmaktadir(Orgun ve ark., 2020).
Toplam her alt test icin 5’er adet olmak tizere toplam 25 adet puan tiirii igermektedir.
1. puan isaretlenen hedef sayisini, 2. puan atlanan hedef sayisini, 3. puan yanlis
isaretlenen hedef sayisini, 4. puan toplam hata sayisi puanini, 5. puan tarama siiresi

puanini ifade etmektedir (Karakas, 2013).

3.3.5.5. Sayi dizisi 6grenme testi (SDOT)

Zangwill tarafindan 1943 yilinda gelistirilmistir. Belirli bir say1 dizisinin dogru
sekilde tekrarlanmasi igin gereken tekrar miktar1 dlgiilmektedir. SDOT’te sayi
dizisinin tam dogru sekilde 6grenilme durumu incelenmekte ve kisinin bunu kag
tekrarda basarabildigi 6lgiilmektedir. SDOT te temporal lob, hippokampus, limbik
sistem yapilari, frontal lob ile iliskili 6grenme ve kisa siireli bellek fonksiyonlarini

Ol¢mektedir (Karakas, 2013).

3.3.5.6. Iz siirme testi a ve b formu

Iz Siirme Testi (IST) diinyada sik¢a kullanilan néropsikolojik testlerden bir tanesidir
(Reitan, 1955). IST gorsel-motor kavramsal tarama, motor hiz, planlama Yyetisi,
sayisal bilgi diizeyi, soyut diisinme becerisi, uyaricinin fiziksel 6zelliklerinden
kaynaklanan tepki egiliminin engellenmesi, set degistirme, konsantrasyon ve

engellenmeye karsi toleransi dlgen bir testtir (Lezak, 2004).

IST, A ve B formlari olmak {izere iki ayr1 boliimden olusur. A Béliimiinde uyarici
madde olarak sayilar bulunmakta olup, katilimcinin gérevi sayilarin bulundugu
daireleri kiiglikten biiyiige dogru, dogru sirada ve birbirini takip edicek sekilde (1-2-
3-4-5...) birlestirmektir. B Bolimii daireler igerisinde yerlestirilmis olan harf ve

sayilardan olugmakta olup, katilimecinin gorevi, harf ve sayilart birbirini takip edicek
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ve dogru dizilimde (1-A-2-B-3-C-4-D...) olacak sekilde, diiz ¢izgilerle birlestirmektir
(Tiirkes ve ark., 2015).

Gorsel-mekansal islemleme ile motor becerileri gerektiren IST’de calisma bellegi,

karmasik dikkat, planlama ve set degistirme gibi yonetici islevler dlgiilmektedir

(Crowe, 1998; Reitan, 1958).

A Dboliimii temel olarak bireyin gorsel tarama becerilerine ve islemleme hizina
odaklanirken, B boliimii farkli uyarici setleri arasinda gegis yapabilme yetenegini ve

siral1 bilgileri takip etme becerisini degerlendirir (Crowe, 1998; Reitan, 1958).

B boliimiiniin tamamlanmasi, A boliimiine kiyasla daha fazla zaman almakta ve
icerdigi biligsel zorluklar nedeniyle daha yogun gorsel-mekansal islemleme becerisi
gerektirmektedir (Lezak, 2004).Buna ek olarak, B bolimiiniin daha fazla motor hiz,
dikkat ve ¢eviklik talep etmesi, bu kismin zorluk diizeyini artirmaktadir (Schear ve
Sato, 1989).

3.3.6. Biyolojik érneklerin toplanmasi ve saklanmasi

Sakarya Egitim Arastirma Hastanesinde Dikkat Eksikligi ve Hiperaktivite tanisi ile
takip edilen ve Bilgilendirilmis Goniillii Onam Formu’nu kabul eden hastalardan ve
saglikli kisilerden, gece siiresince a¢ kaldiktan sonra sabah 8:00 ile 9:00 olucak
sekilde psikiyatrik goriigmelerin baglangicinda 5 ml venoz kan biyokimya tiipiine (BD
Vacutainer SST TM Il Advance plastic tubes, Silica Gel, U.K.) alindi. Koagiilasyon
isleminin tamamlanabilmesi i¢in oda sicakliginda 2 saat beklendikten sonra Fizyoloji
Anabilim Dali laboratuvarinda protokole uygun sekilde 15 dakika 10000g ‘de
santrifiijlenmistir (Thermo Scientific, Centrifuge SL16R, UK). Elde edilen serum
ornekleri Eppendorf tiiplerine alinarak analiz yapilacagi zamana kadar -80°C’de

muhafaza edilmistir.
3.4. Biyokimyasal Analiz

Calismamizda serum Anandamid (Bioassay Technology Laboratory, Catalog No:
E3875Hu, China), BDNF (Bioassay Technology Laboratory, Catalog No: E1302Hu,
China), NfL (Bioassay Technology Laboratory, Catalog No: E4467Hu, China) ve
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Klotho (Bioassay Technology Laboratory, Catalog No:E3756Hu, China), 2-AG
(Bioassay Technology Laboratory, Catalog No:E3872Hu, China), antikor diizeyi
ELISA (Enzyme-Linked Immunosorbent Assay) yontemiyle degerlendirilmistir ve

asagida belirtilen kit protokolii uygulanmistir:

Soliisyonlarin Hazirlanmasi: Biyokimyasal analizler 6ncesinde, -80°C'de saklanan
numuneler oda sicakligina (22-24°C) ulasincaya kadar bekletilmistir. Kullanilacak
olan tiim reaktifler de kullanim 6ncesinde protokole uygun sekilde hazirlandi. Yikama
soliisyonunu hazirlanmasinda 20 ml yikama konsantresi (Wash Concentrate Buffer
25X) 500ml distile su ile seyreltilerek 1x yikama soliisyonu elde edilmistir.

Standartlar da kit protokoliine uygun olacak sekilde hazirlandi.

50 pL hazirlanan standart soliisyonu belirlenen standart kuyucuklarina eklendi.
Sonrasmda diger kuyucuklara ise 40 pL serum numunesi ve 10 pL anti-biyobelirteg
antikoru eklendi. Daha sonra ise 50 uL streptavidin-HRP blank- kontrol-kuyucugu
disindaki kuyucuklara eklendi ve karistir1ldi. Uzerleri kapatilarak 37 ° C’de 60 dakika
boyunca inkiibe edildi.

Inkiibasyon asamasi tamamlandiktan sonra 5 kez yikama soliisyonu kullanilarak
aspire edilip yikandi (Biotek ELX-800 Washer, USA). Soliisyondan tamamen
arindirildiktan sonra sirasiyla 50°ser puL subtrate solution-A ve subtrate solution-
B’den tiim kuyucuklara eklendi. Ustleri tekrardan kapatilarak 37 © C’de 60 dakika
karanlikta inkiibe edildi. inkiibasyonu sonrasinda 50 puL stop soliisyonu kuyucuklara
eklendi. Mavi renk sar1 renge doniistiiriildii ve bu renk reaksiyon fazi sonrasinda 450
nm dalga boyunda (Biotek ELX50 Reader Instruments, Vinooski, VT, USA)
absorbans degerleri Ol¢iildii. Sonuglar biyobelirtecler i¢in mililitrede nanogram
(ng/ml) diger olarak ifade edildi. Anandamid i¢in testin Glgli araligir 0.05-20ng/ml,
duyarliligi 0.022 ng/ml; BDNF icin testin 6l¢ii araligi 0.05ng/ml-10ng/ml, duyarlilig
0.023 ng/ml; NfL igin testin 6l¢ii aralig1 0.1ng/ml- 35ng/ml, duyarliligi 0.054ng/ml;
Klotho i¢in testin 6l¢ii araligi 0.05-20ng/ml, duyarliligi 0.027ng/ml; 2-AG i¢in testin
ol¢ii araligr 5-320ng/ml duyarliligr 1.68ng/ml idi.
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3.5. Iistatistiksel Analiz Yontemi

Calismamizdaki analizler i¢in Windows 10 yazilim paketi kullanilan bilgisayarda
SPSS programinin IBM SPSS Statistics 26 versiyonu kullanildi. Degiskenler arasinda
karsilastirma yapmadan once verilerin dagilimina bakildi. Calismamizda basiklik ve
carpiklik degerleri +2 ile -2 arasinda olan degerlerin dagilimin normal oldugu kabul
edildi (George, 2011). Sayisal degiskenlerin ortalama degerleri analiz edilirken,
verilerin normal dagilim gostermesi durumunda parametrik yoOntemler tercih
edilmistir. Normal dagilim gostermeyen veriler i¢in ise ortanca degerler esas alinarak
non-parametrik  analiz  yontemleri uygulanmustir. Iki bagimsiz  grubun
karsilastirilmasinda, parametrik test olarak Bagimsiz Orneklem T testi; parametrik
olmayan kosullarda ise Mann-Whitney U testi kullanilmistir. Ug veya daha fazla
grubun karsilastirilmasinda ve veriler normal dagilmadiginda Kruskal-Wallis testi
tercih edilmistir. 1ki bagimsiz grup arasindaki kategorik degiskenlerin
karsilagtirilmasinda Ki-kare ve Fisher Exact testlerinden yararlanilmistir. Levene testi
kullanilarak varyanslarmm homojenligi degerlendirilmistir. Sayisal veriler arasinda
bagint1 analizi yapilirken, her iki degiskenin normal dagilim gdstermesi halinde
Pearson korelasyonu; en az bir degiskenin normal dagilmamasi durumunda ise
Spearman korelasyonu uygulanmistir. Calismamizda anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak
kabul edilmistir. Bagint1 katsayilarmin derecesini degerlendirmek amaciyla su
siniflama esas alinmistir: 0,01-0,19: 6nemsiz; 0,20-0,49: diisik; 0,50-0,69: orta
giicte; 0,70-0,85: yiiksek; 0,86—1,00: ¢ok yiiksek giigte iliski olarak belirtilmistir
(Ankarali ve ark., 2015). iki grup arasindaki bagmnt1 katsayilarinin karsilastiriimasi
icin cocor analizi kullanilmistir (Diedenhofen & Musch, 2015). Regresyon
analizlerinde ise geriye dogru eleme yontemi (backward method) ile lineer regresyon
modeli uygulanmistir. Optimal model (en az degiskenle en yliksek ya da ona en yakin
F, diizeltilmis R? ve en diisiik p degerlerine ulasan model) ¢alisma ekibi tarafindan

secilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Sosyodemografik Veriler

Arastirmamizin 6rneklemi, hastalar ve saglikli kontroller olmak tizere iki gruptan
olugsmaktaydi. Hasta 52 DEHB tanili hasta ve kontrol grubuna 50 saglikli kontrol dahil
edildi. (Tablo 4.1.).

Hastalarin yas ortalamasi 25,32+6,09 yil ve saglikli kontrollerin yas ortalamasi
24,42+4,29 wyildi. Gruplarin yas ortalamalari arasinda anlamli fark bulunmadi
(t=0,871, p=0,386) (Tablo 4.1.).

Iki grubun VKI’leri incelendiginde hastalarin ortalamas1 23,23+3,01, kontrollerin
ortalamasi 23,09+3,08 kg/m? bulundu. Gruplarm VKI’leri arasinda istatistiki anlaml1
fark yoktu (t=0,227, p=0,821) (Tablo 4.1.).

Gruplar egitim siireleri agisindan kiyaslandiginda hasta grubunda ortalama egitim yili
15,44+3,16 yi1l ve kontrol grubunda 15,74+2,33 yil bulundu. Gruplarin egitim siiresi
arasinda istatistiksel olarak anlaml fark yoktu (t=-0,539 p=0,591) (Tablo 4.1.).

Tablo 4.1°de sunulan sosyodemografik degiskenlerin karsilastirilmasinda, veriler

normal dagilim gostedigi i¢in Bagimsiz Orneklem T testi uygulanmustir.

Tablo 4.2°de yer alan kategorik sosyodemografik degiskenlerin karsilastirilmasi ise

Ki-kare testi ile gergeklestirilmistir.

Tablo 4.1. Gruplarin sosyodemografik verilerinin kiyaslanmasi-1

Hasta (n=52) Kontrol (n=50)
Sosyodemograﬁk Ortalama SS Ortalama SS Istatistik
veriler
t p

Yas 25,32 6,09 24,42 4,29 0,871 0,386
Viicut kitle indeksi

. 23,23 3,01 23,09 3,08 0,227 0,821
(VKI)
Egitim stiresi (y1l) 15,44 3,16 15,74 2,33 -0,539 0,591

n: ornek sayisi, SS: standart sapma
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Hasta grubunun %50’si (n=26) kadinken, kontrol grubunun %52’si (n=26) kadindi.
Gruplar cinsiyet agisindan kiyaslandiginda iki grup arasinda istatiksel olarak anlamli

bir fark yoktu (x?=0,041 p=0,840) (Tablo 4.2.).

Hasta grubunun %26,9°u (n=14) evliyken, kontrol grubunun %216’s1 (n=8) evliydi.
Gruplar arasinda medeni durum agisindan karsilastirildiginda fark yoktu (x?=1,798
p=0,180) (Tablo 4.2.).

Hastalarin %53,8’1 (n=28) ebeveynleri, %7,7’si (n=4) yakinlariyla, %28,8’i (n=15) es
ve c¢ocuklariyla, %7,7’si (n=4) yalniz, %1,9’u (n=1) sosyal kurumda; kontrol
grubunun %8’i (n=4) ebeveynleri, %28’i (n=14) yakinlariyla, %16’s1 (n=8) es ve
cocuklartyla, %22°si (n=11) yalmz, %26’s1 (n=13) sosyal kurumda yasamaktaydi. iki
grup yasanilan kisiler agisindan karsilastirildiginda, kontrol grubunun yalniz, sosyal
kurumda ve yakinlariyla yasama oranlar1 daha yiiksek saptandi (x?=39,214, p<0,001)
(Tablo 4.2.).

Yasadiklar1 bolge agisindan gruplari inceledigimizde hastalarin %88,5’i (n=46),
kontrol grubunun %100°ii (n=50) il merkezinde yasiyordu. Iki grup yasanilan bélge
acisindan kiyaslandiginda istatistiksel olarak kontrol grubunda il merkezinde

yasayanlarin sayis1 daha fazlaydi (x?=6,130 p=0,027) (Tablo 4.2.).

Hasta grubunun %57,7’si (n=30), kontrol grubunun %52’si (n=26) aktif olarak
calismaktaydi. Iki grupta calisma durumu acisindan fark yoktu (x?=0,334, p=0,564)
(Tablo 4.2.).

Katilimcinin  yasadigi hanenin gelir miktar1 asgari iicrete gore incelendiginde
hastalarin %3,8’inin (n=2) bir asgari {cretin altinda, %15,4’iiniin (n=8)1-2 kat
araliginda, %30,8’inin (n=16) 2-3 kat araliginda, %25’inin (n=13) 3-4 kat araliginda,
%?25’inin (n=13) 4 katindan yiiksek; kontrol grubunun %6’sinin (n=3) bir asgari ticret
ve altinda, %22’sinin (n=11) 1-2 kat araliginda, %26’sinin (n=13) 2-3 kat araliginda,
%16’sinin (n=8) 3-4 kat araliginda, %30’unun (n=15) asgari iicretin 4 katindan
yiiksek hane gelirine sahipti. Gruplari kiyasladigimizda, yasadigi hane geliri
acisindan istatistiki anlaml1 fark bulunmadi (x?=2,279, p=0,685) (Tablo 4.2.).
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Hasta grubunun %1,9’unda (n=1) ve kontrol grubunun %?2’sinde (n=1) adli olay
oykiisii mevcuttu. Iki grup adli olay &ykiisii acisindan karsilastirildiginda istatistiki

fark saptanmadi (x?=0,001, p=1) (Tablo 4.2.).

Hasta grubunun %92,3°1i (n=48) ve kontrol grubunun %90’1 (n=45) baskin olarak sag
elini kullanmaktaydr. Iki grup baskin olarak kullamlan el agisindan

karsilastirildiginda istatistiki fark saptanmadi (x?=0,169, p=0,739) (Tablo 4.2.).

Hasta grubunun %32,7’si (n=17) ve kontrol grubunun %44’t (n=22) gozliik
kullanmaktayd:. Iki grup goézliik kullammi agisindan karsilastirildiginda istatistiki
fark saptanmadi (x?=1,380, p=0,240) (Tablo 4.2.).

Hasta grubunun %30,8’i (n=16) ile kontrol grubunun %20’si (n=10) sigara

kullanmaktaydi. Gruplarin sigara kullanim orani arasinda istatistiki fark yoktu
(x?=1,557 p=0,212) (Tablo 4.2.).

Tablo 4.2. Gruplarin sosyodemografik dzelliklerinin kiyaslanmasi-2

Sosyodemografik Ozellikler Hasta Kontrol
n % n % Istatistik

Cinsiyet

Erkek 26 50 24 48 x?=0,041

Kadin 26 50 26 52 p=0,840
Medeni Durum

Bekar/Bosanmis 38 73,1 42 84 x2=1,798

Evli 14 26,9 8 16 p=0,180
Birlikte yasanilan kisiler

Ebeveynler 28 53,8 4 8

Yakinlar 4 7,7 14 28 x*=39,214

Es ve ¢ocuklar 15 28,8 8 16 p<0,001

Yalniz 4 1,7 11 22

Sosyal kurum 1 1,9 13 26
Yaganilan bolge

11 merkezi 46 88,5 50 100 x>=6,130

flge 6 11,5 0 0 p=0,027
Calisma durumu

Calismiyor/Emekli 22 42,3 24 48 x>=0,334

Calistyor 30 57,7 26 52 p=0,564
Yasadig1 hanenin geliri

0-1 asgari ticret 2 3,8 3 6

1-2 kat araliginda 8 15,4 11 22

2-3 kat araliginda 16 30,8 13 26 x3=2,279

p=0,685
3 ile 4 kat araliginda 13 25 8 16

Asgari tlicretin 4 katindan

fazla 13 25 15 30
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Tablo 4.3. Gruplarin sosyodemografik 6zelliklerinin kiyaslanmasi-2 (devam)

Sosyodemografik Ozellikler Hasta Kontrol
n % n % Istatistik

Adli olay

Var 1 1,9 1 2 x?=0,001

Yok 51 98,1 49 98 p=1*
Baskin el

Sag 48 92,3 45 90 x*=0,169

Sol 4 7,7 5 10 p=0,739*
Gozliik kullanimi

Var 17 32,7 22 44 x*=1,380

Yok 35 67,3 28 56 p=0,240
Sigara

Var 16 30,8 10 20 x?=1,557

Yok 36 69,2 40 80 p=0,212

Caligma tarihinde 1 asgari ticret: 17.002,12 TL; 525,992 dolar n: 6rnek sayisi, *Fisher’s exact testi

4.2. Klinik Veriler

Hasta grubunun DEHB 6z ge¢misleri incelendiginde; hastalarin %38,5’inin (n=20)
18 yasindan 6nce tan1 aldig saptandi (Tablo 4.3.).

Tablo 4.4. Gruplarin DEHB 6z gegmisi

DEHB 6zge¢misi

0,

(n=52) " &
[lk tan1 yas1

18 yasindan dnce 20 38,5

18 yasindan sonra 32 61,5
Aktif ila¢ kulllanimi1

Evet 24 46,2

Hay1r 28 53,8
Ilag kullanimi

Evet 41 78,8

Hayir 11 21,2

n: 6rnek sayisi

Hastalarin farmakoterapi verilerini inceledigimizde 41 hastanin hayatinin bir
doneminde DEHB’ye bagh ilag kullandigi, 24 hastanin aktif olarak ila¢ kullandig1
goriildii. Aktif ila¢ kullanan hastalardan DEHB’de FDA onay1 tedavi kullananlar
incelendiginde 18 hastanin metilfenidat, 2 hastanin atomoksetin kullandig1 goriildii.
Metilfenidat kullanan 1 hasta es zamanli olarak atomoksetin ve SSRI, 2 hasta
metilfenidat ve SSRI, 2 hasta metilfenidat ve SNRI kullanmaktaydi. Atomoksetin
kullanan 1 hasta ise eszamanli olarak SNRI ve antipsikotik kullanmaktaydi. 4 hasta

sadece SSRI kullanirken, 1 hasta es zamanli olarak SSRI ve SNRI kullanmaktaydi.
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Metilfenidat kullanan hastalarin doz ortalamasi 32,05+17,67 mg olarak saptandi.

Atomoksetin kullanan hastalar giinliik ortalama 25mg kullanmaktaydi.

Hasta grubunun ila¢ kullanim siireleri incelendiginde hastalarin %9,6’s1 (n=5) 1
aydan kisa, %11,5’inin (n=6) 1-6 ay boyunca, %13,5’inin (n=7) 6-12 ay boyunca,
%32,7’sinin (n=17) 1-5 y1l boyunca, %11,5’inin 5 yildan uzun siire boyunca ilag¢

tedavisi aldig1 saptandi.

Hasta grubunun son ilag kullanim tarihleri incelendiginde hastalarin %48,1’inin
(n=25) son bir hafta ig¢inde, %1,9’unun (n=1) 1-4 hafta iginde, %15,4 iniin (n=8) 1-6

ay i¢inde, %13,5’inin (n=7) 6 aydan daha uzun siire dnce ila¢ kullandig1 saptandi.
Gruplarin intihar dykiileri kiyaslanirken ki-kare testi kullanildi (Tablo 4.4.).

Hastalarin %21,2’sinde (n=11), kontrol grubunun %4’iinde (n=2) ge¢miste intihar
diislincesi olmustu. Gruplar gegmiste intihar diisiincesi agisindan kiyasladigimizda
hasta grubunda gegmiste intihar diisiincesine sahip olanlarin miktari, kontrol grubuna
gore istatistiki olarak yiiksek bulundu (x?=6,745 p=0,009) (Tablo 4.4.).

Hasta grubunun %1,9’unda (n=1) ge¢miste en az bir sefer intihar girisimi mevcuttu.
Hasta grubundakilerin ge¢miste intihar girisimi yoktu. Gruplar arasinda intihar

girisimi agisindan istatistiki fark saptanmadi (x?=0,971, p=1) (Tablo 4.4.).

Tablo 4.5. Gruplarin intihar 6ykiisiiniin karsilastiriimasi

intihar Gykiisi (=102) Hasta (n=52) Kontrol (n=50) .
n % n % Istatistik

Gegmiste intihar diisiincesi

Var 11 21,2 2 4 x?=6,745

Yok 41 78,8 48 96 p=0,009
Gegmiste intihar girigimi

Var 1 1,9 0 0 x?=0,971

Yok 51 98,1 50 100 p=1*

*Fisher’s exact testi, n: Ornek sayisi.

Gruplarn psikiyatrik soy ge¢mis 6zellikleri tablo 4.5.’te verildi.
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Hasta grubundakilerin %59,6’sinda (n=31), kontrol grubundakilerin ise %22’sinde
(n=11) ailede psikiyatrik hastalik 6ykiisii bulundugu tespit edildi. Gruplar bu degisken
acisindan karsilagtirildiginda, hasta grubunda anlamli diizeyde daha yiiksek bir oran

saptandi. (x2=14,890, p<0,001) (Tablo 4.5.).

Hasta grubunun %28,8’inde (n=15) ve kontrol grubunun %10’unda (n=5) ailede
DEHB mevcuttu. iki grup ailede DEHB varligi agisindan kiyaslandiginda DEHB
varlig1 hasta grubunun ailesinde istatistiksel olarak daha sik saptandi (x?= 5,743, p=
0,017) (Tablo 4.5.).

Tablo 4.6. Gruplarin psikiyatrik soy ge¢mis 6zelliklerinin karsilastirilmasi

o C Hasta Kontrol
Psikiyatrik soy gecmis 6zellikleri o n % istatistik
Ailede psikiyatrik hastalik varligt
Var 19 39,6 13 27,1 x*=14,890
Yok 29 60,4 35 72,9 p<0,001
Ailede DEHB varligi
Var 16 333 5 10,4 x2=5,743
Yok 32 66,7 43 89,6 p=10,017

n: 6rnek sayisi
Hasta ve kontrol grubunun haftalik egzersiz siklig1 6zellikleri tablo 4.6.”da verildi.

Hasta ve kontrol grubunun egzersiz siklig1 6zellikleri incelendiginde hasta grubunun
%S53,8’inin (n=28) egzersiz yapmadigi, %9,6’sinin (5) haftada 1 giin egzersiz yaptigi,
%39,5’inin (n=19) haftada 2-3 giin egzersiz yaptigi; kontrol grubunun %354 {iniin
(n=27) egzersiz yapmadigl, %30’unun (n=15) haftada 1 giin egzersiz yaptigi,
%16’smin (n=8) haftada 2-3 giin egzersiz yaptig1 saptandi. Iki grup egzersiz yapip
yapmamak agisindan kiyaslandiginda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmadi (x?>=000, p=1,000). iki grup egzersiz sikhig1 acisindan kiyaslandiginda
hasta grubunun egzersiz siklig1 kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli

derecede daha yiiksekti (x2=9,464, p=0,009) (Tablo 4.6.).
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Tablo 4.6. Gruplarin egzersiz siklig1 6zelliklerinin karsilastiriimasi

Haftada egzersiz yaptig1 giin Hasta Kontrol

sayis1 n % n % [statistik
0 giin 28 53,8 27 54 =9 464
1 glin 5 9,6 15 30 ~0.009
23 giin 19 39,5 8 16 P

n: 6rnek sayisi.

Kadin katilimcilar son adet tarihi agisindan incelendiginde hasta grubunun ortalamasi
7,00+1,01 giin, kontrol grubunun 7,00£0,97 bulundu. iki grup arasinda SAT agisindan
fark yoktu (t=0,000, p=1,000)

4.3. Klinik Olgek Verileri

Tablo 4.7. Klinik 6l¢ek verileri

Hasta (n=52) Kontrol (n=50)
o Ortalama Ortalama
Klinik 6lgek N Ortanca r Ortanca istatistik
sS %25-%75 3S %25-%75
5,13 0,60
’ 6 i 0,00
T-DE(1K) + + ’ p<0,001*
2.91 2,25- 8,00 124 0,00-1,00
15,01 5.44
’ 16,00 i 5,00
T-DE(1P) + ’ + ’ p<0,001
6.8 9,25-20,75 3.20 3,00-7,00
4,30 0,36
’ 4,00 ’ 0,00
T-AD(2K) + ’ + X p<0,001*
238 3,00-6,00 0.94 0,00-0,00
13,50 3,42
’ 13,00 i 3,00
T-AD(2P) + ’ + ’ p<0,001*
5.8 11,00-17,00 277 1,00- 5,00
13,65 1,98
’ 13,50 i 1,00
T-S(3K) + ’ + ’ p<0,001*
6.96 7,50-19,00 2,52 0,00-3,25
42,25 14,70
’ 42,00 ’ 14,00
T-S(3P) + ’ + ’ p<0,001
15,25 30,25-52,75 7.67 8,75-21,25
70,44 23,72
’ 68,00 ’ 22,50
T-DE(TP) + ’ + ’ p<0,001
23.39 54,50-86,75 12,08 14,75-32,00

*Mann Whitney U testi, n: katilimc1 sayisi, SS: standart sapma.

Eriskin DEHB Olgeginin 1. Boliimii olan Dikkat Eksikligi karsilanan kriter sayis1 [T-
DE(1K)], acisindan degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 5,13+2,91 ve
ortanca degeri 6; kontrol grubunun ortalamasi 0,60 +£1,24 ve ortanca degeri 0 bulundu.
Hasta grubunun 1. Boliimde karsiladigi kriter sayis1 kontrol grubuna goére daha ytiksek

oldugu saptandi (p<0,001) (Tablo 4.7.).
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Eriskin DEHB Olgegi Dikkat Eksikligi Boliimii toplam puami [T-DE(1P)] arttikca
dikkat eksikligi semptom siddeti artmaktadir. Hasta grubunun dikkat eksikligi
semptom siddeti ortalama 15,01+6,28 ve ortanca degeri 6; kontrol grubunun
ortalamasi 5,44+3,20 ve ortanca degeri 5 olarak raporlanmistir. Hasta grubunun
dikkat eksikligi semptom siddeti kontrol grubundan yiiksek oldugu saptandi
(p<0,001) (Tablo 4.7.).

Eriskin DEHB 6lgegi Asir1 Hareketlilik ve Diirtiisellik Boliimii toplam puan [T-
AD(2P)] arttikca hiperaktivite ve diirtiisellik semptom siddeti artmaktadir. Hasta
grubunun hiperaktivite ve diirtiisellik semptom siddeti ortalama 13,50+5,28 ve
ortanca degeri 13; kontrol grubunun ortalamasi 3,42+2,77 ve ortanca degeri 3 olarak
raporlanmistir. Hasta grubunun hiperaktivite ve diirtiisellik semptom siddeti kontrol

grubundan yiiksek oldugu saptandi (p<0,001) (Tablo 4.7.).

Eriskin DEHB Olgeginin 2. Boliimii olan Asir1 Hareketlilik ve Diirtiisellik karsilanan
kriter sayis1 [T-AD (2K)], agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi
4,30+2,38 ve ortanca degeri 4; kontrol grubunun ortalamas: 0,36 +0,94 ve ortanca
degeri 0 bulundu. Hasta grubunun 2. Boéliimde karsiladigi kriter sayisi kontrol
grubundan yiiksek oldugu saptandi (p<0,001) (Tablo 4.7.).

Eriskin DEHB Olcegi DEHB ye bagli yasadig1 sorun siddeti ve siklig1 toplam puan
[T-S(3P)] arttikca DEHB’ye bagli gelisen sorun siddeti artmaktadir. Hasta grubunun
DEHB’ye bagli yasadig1 sorun siddeti ortalama 42,25+15,25 ve ortanca degeri 42;
kontrol grubunun ortalamas1 14,70 £7,67 ve ortanca degeri 14 olarak saptanmigstir.
Hasta grubunun DEHB’ye bagli gelisen sorun siddeti ve sikliginin kontrol grubundan
yiiksek oldugu saptand: (p<0,001) (Tablo 4.7.).

Eriskin DEHB Olgeginin 3. Béliimii olan DEHB’ye bagl yasadig sorun siddeti ve
sikligr karsilanan kriter sayist [T-S(3K)], agisindan degerlendirildiginde hasta
grubunun ortalamasi 13,65+£6,96 ve ortanca degeri 13,50; kontrol grubunun
ortalamas1 1,98 £2,52 ve ortanca degeri 1 olarak saptanmistir. Hasta grubunun 3.
Bolimde karsiladigi kriter sayist kontrol grubundan yiiksek oldugu saptandi
(p<0,001) (Tablo 4.7.).
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Hasta grubunun Eriskin DEHB Olgegi toplam puani sayis1 [T-DE(TP)] acisindan
degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 70,44+23,39 ve ortanca degeri 68;
kontrol grubunun ortalamasi 23,72+12,08 ve ortanca degeri 22,50 olarak

raporlanmistir. Hasta grubunun toplam puaninin kontrol grubundan yiiksek oldugu
saptand1 (p<0,001) (Tablo 4.7.).

4.4. Noropsikiyatrik Test Verileri

4.4.1. Hasta ve kontrol gruplarmin CYBT, Kent EGY ve SDOT, iST ave b

formu sonuclarimin karsilastirilmasi

Hasta ve kontrol grubunun CYBT puani karsilastirilmasinda veriler normal dagilim

gostermesi nedeniyle Bagimsiz 6rneklem T testi kullaniimigtir (Tablo 4.8.).

CYBT puan ortalamasi hasta grubunda 22,71+4,95 puan, kontrol grubunda ise
23,56+4,13 puan olarak bulundu. iki grup CYBT puani agisindan kiyaslandiginda
gruplarn arasinda istatistiksel anlamli fark saptanmadi (t=-0,937, p=0,351) (Tablo
4.8.).

Iki grubun Kent-EGY ve SDOT puanlarinin karsilastiriimasinda Mann Whitney U
testi kullanilmistir (Tablo 4.8.).

Kent EGY acisindan degerlendirildiginde hasta grubunun puan ortalamasi
104,98+4,00 ve ortanca degeri 107,00; kontrol grubunun ortalamasi 105,88+2,59 ve
ortanca degeri 107 olarak bulundu ve gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
goriilmedi (p=0,313) (Tablo 4.8.).

SDOT puami agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun puan ortalamasi
13,73+7,20 ve ortanca degeri 14,50; kontrol grubunun ortalamasi 18,32+5,56 ve
ortanca degeri 20 olarak bulundu. iki grup SDOT puani agisinda kiyaslandiginda
kontrol grubunun puan ortalamasi hasta grubundan istatistiksel olarak anlamli bir

miktarda daha yiiksek saptandi (p<0,001) (Tablo 4.8.).

IST A formu siire acisindan inceledigimizde hasta grubunun ortalamas1 28,44+12,25
sn ve ortanca degeri 25,00 sn; kontrol grubunun ortalamasi1 21,03+6,19 sn ve ortanca

degeri 19,40 sn bulundu. Kontrol grubunun tamamlama siiresinin hasta grubuna gore
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daha diisiik oldugu saptandi (p<0,001). IST formu hata sayis1 agisindan
degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 0,0385+0,194 ve ortanca degeri
0,00°d1; kontrol grubunun ortalamasi 0,08+0,27 ve ortancasi 0,00’d1 ve gruplar

karsilastirildiginda istatistiksel anlamli fark yoktu (p=0,375) (Tablo 4.8.).

IST B formu siire agisindan degerlendirildiginde hastalarin ortalamasi 76,54+31,06
sn ve ortanca degeri 67,00 sn; kontrol grubunun ortalamasi 56,90+26,12 sn ve ortanca
degeri 46,50 sn bulundu. Kontrol grubunun tamamlama siiresinin hastalardan daha
kisa oldugu bulundu (p<0,001). IST B formu hata sayis1 acisindan
degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 0,96+1,28 ve ortanca degeri 1,00;
kontrol grubunun ortalamas: 0,60+0,78 ve ortancast 0,00’d1 ve iki grup
karsilastirildiginda istatistiksel anlamli fark yoktu (p=0,178) (Tablo 4.8.).

Tablo 4.8. Gruplarin CYBT, SDOT, Kent EGY, IST A ve B formlarmm
karsilastirilmasi

Hasta (n=52) Kontrol (n=50)
I"l\"I:srt(l)grsikiyatrik Ortaﬂl:ama Ortanca Omill:ama L2 [statistik
ss %25-%75 ss %25-%75
CYBT 22;71 21 002-426 75 23;56 21 ggf(,)zoé 25 1to=:-(())’39§)17
4,95 . ’ 4,13 ’ ’ ’
7,20 ’ ’ 5,56 ’ ’ ’
Kent EGY 101’98 107 %)(_)17()7 0 10188 107 })?1707 0 Iz):f)1,301(§’9>l<
. 4,00 ’ ’ 2,59 ’ ’ '
IST A formu
Siire (sn) 28i44 21 323-’ 0301 00 21;03 16 11(?-54505 00 lz):?s’osozl*
12,25 ’ ’ 6,19 ’ ’ ’
WU e S e s
_ 0,194 TR 0,27 T ’
IST B formu
Stire (sn) 765:54 54 0607_’ %% 00 56;90 38 ggf 57% 00 ?:303404?91
31,06 ’ ’ 26,12 ’ ’ ’
1,28 PR 0,78 U ’

*Mann Whitney U testi, n: katilime1 sayisi, SS: standart sapma.
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4.4.2. Hasta ve kontrol gruplarmmn IT sonuclarinin karsilastiriimasi

Isaretleme testi diizenli harfler alt testinin (ITDH) siire agisindan degerlendirildiginde
hasta grubunun ortalamasi 96,18+31,12 sn ve ortanca degeri 85,50 sn; kontrol
grubunun ortalamasi 83,264+19,27 sn ve ortanca degeri 78,50 sn bulundu. Kontrol

grubunun tamamlama siiresinin hastalardan daha kisa oldugu bulundu (p=0,015).

ITDH alt testi isaretlenen hedef sayis1 agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun
sag yarida yer alan hedefleri isaretleme ortalamasi 29,57+0,84 ve ortanca degeri 30;
kontrol grubunun ortalamasi 29,82+0,48 ve ortanca degeri 30,00’d1 ve iki grup
arasinda sag yarida yer alan hedefleri isaretleme agisindan istatistiksel anlamli fark
saptanmadi (p=0,136). Sol yarida yer alan hedefleri isaretleme ortalamasi hasta
grubunda 29,28+1,17 ve ortanca degeri 30; kontrol grubunda 29,68+0,84 ve ortanca
degeri 30,00°di. ITDH alt testinde istatistiksel olarak anlamli miktarda kontrol
grubunun daha fazla sol yarida yer alan hedef isaretledigi saptand: (p=0,007). ITDH
alt testinde toplam isaretlenen hedef sayisi agisindan hasta grubunun ortalamasi
58,86+1,74 ve ortanca degeri 59; kontrol grubunun ortalamas1 59,50+1,19 ve ortanca
degeri 60,00°d1. ITDH alt testinde kontrol grubunun istatistiksel olarak anlamli
sekilde daha fazla hedef isaretledigi saptandi (p=0,001) (Tablo 4.9.).

ITDH alt testinde atlanmis hedef sayis1 agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun
sag yar1 ortalamasi 0,42+0,84 ve ortancast 0,00; kontrol grubunun ortalamasi
0,18+0,48 ve ortancast 0,00’d1 ve istatistiksel olarak anlamli bir fark gézlenmedi
(p=0,136). Sol yar1 agisindan hastalarin ortalamasi 0,71+1,17 ve ortanca degeri 0,00;
kontrollerin ortalamas1 0,32+0,84 ve ortanca degeri 0,00°di. Hasta grubunun
istatistiksel olarak anlamli miktarda ITDH alt testinde sol yarida daha fazla hedef
atladig1 saptandi(p=0,007). Toplam atlanan hedef sayis1 agisindan hasta grubunun
ortalamasi 1,13+1,17 ve ortanca degeri 0,00; kontrol grubunun ortalamasi1 0,50+1,19
ve ortanca degeri 0,00°d1. ITDH alt testinde istatistiksel olarak anlamli miktarda hasta
grubunun daha fazla hedef atladigi saptandi1 (p=0,001) (Tablo 4.9.).

ITDH alt testinde yanlis isaretlenen hedef sayisi acisindan degerlendirildiginde sag
yarida hasta grubunun ortalamasi 0,01+0,13 ve ortanca degeri 0,00; kontrol grubunun

ortalamasi 0,00+0,00 ve ortanca degeri 0,00’d1. Gruplar arasinda istatistiksel olarak
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anlamlh fark gézlenmedi (p=0,327). Sol yarida her iki grubun da ortalamasi ve
ortancas1 0,00°d1. ITDH alt testinde toplam yanlis isaretlenen hedef sayis1 agisindan
da hasta grubunun ortalamas1 0,01+0,13 ve ortanca degeri 0,00; kontrol grubunun
ortalamas1 0,00+0,00 ve ortanca degeri 0,00°d1. ITDH alt testinde iki grup arasinda
yanlig isaretlenen hedef sayisi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi
(p=0,327) (Tablo 4.9.). ITDH alt testinde hata sayis1 agisindan degerlendirildiginde
sag yarida hasta grubunun ortalamasi 0,44+0,84 ve ortancas: 0,00; kontrollerin
ortalamasi 0,18+0,48 ve ortancast 0,00’di. Gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlaml1 bir fark gézlenmedi (p=0,091). Sol yar1 agisindan hasta grubunun ortalamasi
0,71£1,17 ve ortancasi 0,00; kontrollerin ortalamasi 0,32+0,84 ve orta degeri 0,00’d1.
Hasta grubunun istatistiksel olarak anlamli diizeyde ITDH alt testinde sol yarida daha
fazla hata yapt1§1 saptandi (p=0,007). ITDH alt testinde toplam hata sayis1 agisindan
degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 1,15+1,74 ve ortanca degeri 1,00;
kontrol grubunun ortalamasi 0,50+1,19 ve ortanca degeri 0,00°di. Hasta grubunun
istatistiksel olarak anlamli miktarda ITDH alt testinde daha fazla hata yapt181 saptand1
(p=0,001) (Tablo 4.9.).

Tablo 4.9. Gruplarin iT diizenli harfler alt testinin karsilastirilmasi

Hasta (n=52) Kontrol (n=50)
Diizenli harfler Ortalama Ortalama
alt testi + Ortanca + Ortanca istatistik
3S %25-%75 SS %25-%75
Isaretlenen hedef
sayist
Sas 2957 30,00 29,82 30,00 p=0,136*
0.84 29,50- 30,00 0.48 30,00- 30,00  z=1,490
Sol 29:;:28 30,00 29:::68 30,00 p=0,007*
117 29,00- 30,00 0.84 30,00- 30,00 z=2,708
Toplam > 8i86 59,00 > 95 0 60,00 p=0,001*
1.74 59,00-60,00 1,19 60,00-60,00 z=3,276
Atlanan hedef sayis1
Sag 0,;:12 0,00 0;1 8 0,00 p=0,136%*
0.84 0,00-0,50 0.48 0,00-0,00 z=-1,490
Sol 0’1 ! 0.00 Of 2 0,00 p=0,007*
117 0,00-1,00 0.84 0,00-0,00 z=-2,708
Toplam b 0.00 00 0,00 p=0,001*
1,174 0,00-1,00 1.19 0,00-0,00 z=-3,276
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Tablo 4.9. Gruplarin IT diizenli harfler alt testinin karsilastirilmasi (devam)

Hasta (n=52) Kontrol (n=50)
Diizenli harfler Ortalama Ortalama
alt testi + panea : porined Istatistik
SS SS
Yanlis isaretlenen
hedef sayis1
Sag " 0 000’?(;) 00 Yy 0 0%?(? 00 Iz):f)(;392871*
0,13 SV 0,00 S ’
Sol Ofo 0 0%?(? 00 Ofo 0 o%f)(? 00
0,00 i 0,00 A
L e e
0,13 S 0,00 AU ’
Toplam hata sayisi
Sag Oi“‘ 0 000’-010 00 Oig 0 o%f)(? 00 E:f) 1’06991(;
0,84 > 0,48 AU ’
ol S 0,00 032 0,00 p=0,007*
L7 0,00-1,00 0.84 0,00-0,00  7z=-2,708
Toplam 115 0 016? 10 00 Ofo 0 0%?(? 00 2:-03’(20314*
1,74 0L 1,19 LVt ’
96;18 85,50 S 78,50 p=0,015*
Siire (sn) 31,10 78,00-114,0 1927 69,00-95,00  z=-2,424

*Mann Whitney U testi kullanilmustir, n: katilimer sayisi, SS: standart sapma.

Iki grup ITDS alt testi sag yar1 isaretlenen hedef sayisi agisindan degerlendirildiginde
hasta grubunun ortalamasi 29,00+1,46 ve ortanca degeri 29,50; kontrol grubunun
ortalamas1 29,04+1,71 ve ortanca degeri 30,00°d1. Iki grubun ITDS alt testi sag yari
isaretlenen hedef sayis1 arasinda anlaml fark gézlenmedi (p=0,621). ki grup ITDS
alt testi sol yar1 igaretlenen hedef sayisi agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun
ortalamast 29,05+1,27 ve ortanca degeri 30,00; kontrol grubunun ortalamasi
29,20+1,38 ve ortanca degeri 30,00°d1. Iki grubun ITDS alt testi sol yar1 isaretlenen
hedef sayilari arasinda anlaml fark gézlenmedi (p=0,372). ki grup ITDS alt testi
toplam isaretlenen hedef sayisi agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun
ortalamas1 58,05+2,41 ve ortanca degeri 59,00; kontrol grubunun ortalamasi
58,24+2,42 ve ortanca degeri 59,00°d1. Iki grubun ITDS alt testi toplam isaretlenen
hedef sayis1 arasinda anlamli fark gozlenmedi (p=0,580) (Tablo 4.10.).
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Iki grup ITDS alt testi sag yar1 atlanan hedef sayis1 acisindan degerlendirildiginde
hasta grubunun ortalamasi 0,98+1,47 ve ortancasi 0,00; kontrollerin ortalamasi
1,02+1,73 ve ortancas1 0,00°d1. Iki grup ITDS alt testi sag yar1 atlanan hedef sayis1
arasinda anlamli sekilde bir fark gozlenmedi (p=0,921). ITDS alt testi sol yar1 atlanan
hedef sayisi agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 0,94+1,27 ve
ortancas1 0,00; kontrollerin ortalamas: 0,74+1,35 ve ortancas1 0,00°d1. ki grup
arasinda ITDS alt testi sol yar1 atlanan hedef sayis1 agisindan anlamli sekilde bir fark
gozlenmedi (p=0,248). ITDS alt testi toplam atlanan hedef sayis1 acisindan
degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 1,90+2,42 ve ortanca degeri 1,00;
kontrol grubunun ortalamas1 1,76+2,42 ve ortanca degeri 1,00°d1. iki grup ITDS alt
testi toplam atlanan hedef sayis1 arasinda anlamli fark gozlenmedi (p=0,712) (Tablo
4.10.).

Iki grup ITDS alt testi sag yar1 yanlis isaretlenen hedef sayis1 agisindan
degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamas: 0,07£0,26 ve ortancas1 0,00;
kontrollerin ortalamasi 0,10+0,30 ve ortancas1 0,00°d1. iki grubun ITDS alt testi sag
yar1 yanlis isaretlenen hedef sayisi arasinda anlamli fark gozlenmedi (p=0,683). ITDS
alt testi sol yar1 yanlis isaretlenen hedef sayisi acisindan degerlendirildiginde hasta
grubunun ortalamasi 0,11+0,32 ve ortanca degeri 0,00; kontrol grubunun ortalamasi
0,04+0,19 ve ortanca degeri 0,00°d1. iki grup arasinda ITDS alt testi sol yar1 yanls
isaretlenen hedef sayis1 acisindan anlamli fark saptanmadi (p=0,159). ITDS alt testi
toplam yanlis isaretlenen hedef sayisi agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun
ortalamas1 0,19+0,39 ve ortanca degeri 0,00; kontrol grubunun ortalamas1 0,14+0,35
ve ortanca degeri 0,00°d1. Iki grubun ITDS alt testi toplam yanlis isaretlenen hedef
sayist arasinda anlamh fark gézlenmedi (p=0,481) (Tablo 4.10.). iki grup ITDS alt
testi sag yar1 toplam hata sayisi agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun
ortalamas1 1,07£1,53 ve ortanca degeri 1,00; kontrol grubunun ortalamasi 1,12+1,70
ve ortanca degeri 1,00°d1. Gruplarm ITDS alt testi sag yar1 toplam hata sayis1 arasinda
anlamli fark gozlenmedi (p=0,869). ITDS alt testi sol yar1 toplam hata say1s1 agisindan
degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi1 1,03+1,25 ve ortanca degeri 1,00;
kontrol grubunun ortalamas1 0,78+1,37 ve ortanca degeri 0,00’d1. ITDS alt testi sol
yarida hasta grubunun daha fazla hata yaptig1 gozlemlense de bu fark anlamli degildi

(p=0,092). ITDS alt testi toplam hata sayis1 acisindan degerlendirildiginde hasta
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grubunun ortalamasi 2,11+£2.45 ve ortanca degeri 1,00; kontrol grubunun ortalamasi
1,90+2,45 ve ortanca degeri 1,00°d1. Iki grubun ITDS alt testi toplam hata sayist
arasinda anlaml fark gézlenmedi (p=0,558) (Tablo 4.10.).

Tablo 4.10. Gruplarmn IT diizenli sekiller alt testinin karsilastiriimasi

Hasta (n=52)

Kontrol (n=50)

Diizenli Sekiller Ortalama Ortalama
alt testi + (y?zrst?f,}:;l 5 + (y?zr;if}:; 5 [statistik
' SS SS
Isaretlenen hedef
sayist
JEAN - PR . P o
1,46 ’ ’ 1,71 ’ ’ ’
A . . P v/
1,27 ’ ’ 1,38 ’ ’ ’
A PR T
2.41 0-00, 242 H0-00, ’
Atlanan hedef sayisi
Sag i 0 0%? 1O 00 w 0 0%? 10 00 Iz):f)(;902919*
1,47 2 > 1,73 > > >
O Y v
1,27 U2, 135 M0 ’
Toplam 1f0 0 0105-03O 00 116 0 010’?2000 E:f)(;731629*
2,42 M09 2,42 M2, ’
Yanlis  isaretlenen
hedef sayis1
Y T - e
0,26 00, 0,30 00, ’
Sol Oil 0 0%?(? 00 0£4 0 0%?(? 00 Iz):f) I 14509;
0,32 00, 0,19 00, ’
Toplam Oi9 0 000’?(;) 00 O’im 0 o%f)(? 00 E:?6478015*
0,39 MO0, 0,35 MO0, ’
Toplam hata sayis1
B S W o
1,53 A0 1,70 01 ’
Sol y 0 016-020 00 Y 0 o%f) 1000 Iz):f) 1’0692?:
1,25 0%, 137 M0 ’
Toplam 2;11 0 016?3000 ]fo 0 010’?2000 123:_06555885*
2,45 M09, 2,45 i ’
93:30 88,00 82,04 78,50 p=0,006*
Siire (sn) e 78,00-111,0 2191 68,00-90,00  z=-2,746
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Gruplar IT Diizensiz Harfler (ITDZH) alt testi isaretlenen hedef sayisi agisindan
degerlendirildiginde; sag yarida hasta grubunun ortalamasi 29,534+0,82 ve ortanca
degeri 30,00; kontrol grubunun ortalamasi 29,62+0,60 ve ortanca degeri 30,00°d1. iki
grubun ITDZH alt testi sag yar1 isaretlenen hedef sayisi arasinda anlamli fark
gozlenmedi (p=0,993). Sol yar1 acisindan hasta grubunun ortalamasi 29,67+0,75 ve
ortanca degeri 30,00; kontrol grubunun ortalamasi 29,84+0,37 ve ortanca degeri
30,00°d1. Gruplarin ITDZH alt testi sol yar1 isaretlenen hedef sayis1 arasinda anlamli
fark gozlenmedi (p=0,412). Toplam isaretlenen hedef sayis1i agisindan
degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 59,01+£2,27 ve ortanca degeri 60,00;
kontrol grubunun ortalamasit 59,46+0,76 ve ortanca degeri 60,00°d1. Gruplarin

ITDZH alt testi toplam isaretlenen hedef sayis1 arasinda anlamli fark gozlenmedi

(p=0,519) (Tablo 4.11.).

Iki grup, ITDZH alt testi atlanan hedef sayis1 acisindan degerlendirildiginde; sag
yarida hasta grubunun ortalamasi 0,42+0,82 ve ortancasi 0,00; kontrollerin ortalamasi
0,38+0,60 ve ortancasi 0,00’d1. Gruplarin ITDZH alt testi sag yar atlanan hedef say1s1
arasinda anlamli fark gozlenmedi (p=0,678). Sol yari agisindan hasta grubunun
ortalamasi1 0,36+0,76 ve ortancast 0,00; kontrollerin ortalamasi 0,16+0,37 ve
ortancast 0,00°d1. Gruplarin ITDZH alt testi sol yari atlanan hedef sayisi arasinda
anlamli fark gozlenmedi (p=0,206). Toplam atlanan hedef sayisi agisindan
degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamast 0,78+1,25 ve ortancas1 0,00;
kontrollerin ortalamasi 0,54+0,76 ve ortancast 0,00°d1. Gruplarin ITDZH alt testi
toplam atlanan hedef sayisi arasinda anlamli fark gézlenmedi (p=0,604) (Tablo 4.11.).

Iki grup arasinda ITDZH alt testi yanlis isaretlenen hedef sayisi agisindan
karsilagtirma yapildiginda, her iki grupta da sol, sag ve toplam i¢in ortalama ve

ortanca degerler 0,00 olup; istatistiksel fark bulunmamstir (Tablo 4.11.).

Iki grup arasinda ITDZH alt testi toplam hata sayis1 acisindan degerlendirildiginde;
sag yarida hasta grubunun ortalamasi 0,42+0,82 ve ortancasit 0,00; kontrollerin
ortalamas1 0,38+0,60 ve ortancasi 0,00°d1. Gruplarin ITDZH alt testi sag yar1 hata
say1st arasinda anlaml fark gézlenmedi (p=0,415). Sol yar1 agisindan hasta grubunun

ortalamasi1 0,36+0,76 ve ortancas1 0,00; kontrollerin ortalamasi1 0,16+0,37 ve
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ortancasi 0,00°d1. Gruplarin ITDZH alt testi sol yar1 hata sayis1 arasinda anlamli fark
gozlenmedi (p=0,206) (Tablo 4.11.).

Tablo 4.11. Gruplarin iT testi diizensiz harfler alt testinin karsilastiriimasi

Hasta (n=52)
Ortalama

Kontrol (n=50)

Diizensiz harfler Ortalama

alt testi S:ES (y?zrst"_‘ﬁ}:% S:tS 0/?;;&_‘{,2’;‘5 statistik
Isaretlenen hedef
sayis1
S PO S AP o X
0,82 ,00- 30, 0,60 ,00- 30, ’
I Y S P 1
0,75 ,00- 30, 0,37 ,00- 30, ’
St & L. D
2,27 ,00-60, 0,76 ,00-60, :
Atlanan hedef sayisi
o W LR e T
0,82 ,00-1, 0,60 00-1, ’
. nd) O WS, I
0,76 ,00-0, 0,37 -00-0, ’
Toplam Ey % Lo ) 000100 E:?6650f;
1,25 00-1, 0,76 00-1, :
Yanlis isaretlenen
hedef sayisi
Sag ry 0 0%?(? 00 ry 0 o%?(? 00
0,00 ,00-0, 0,00 00-0,
Sol Ofo 0 000’?(;) 00 Ofo 0 o%f)(? 00
0,00 ,00-0, 0,00 00-0,
Toplam Ofo 0 000’?(;) 00 Ofo 0 o%f)(? 00
0,00 ,00-0, 0,00 ,00-0,
Toplam hata sayisi
0,82 00-1, 0,60 00-1, ’
N S S
0,76 ,00-0, 0,37 00-0, ’
Toplam 018 00%?10 00 0£4 00%?10 00 Iz)j)6650149*
1,25 ,00-1, 0,76 00-1, ’
988 88,00 80,36 78,00 p=0,023*
Siire (sn) 2081 2SU8S N 64759000 22273

*Mann Whitney U testi, n: katilime1 sayisi, SS: standart sapma.
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Toplam hata sayisi acisindan degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi
0,78+1,25 ve ortancast 0,00; kontrollerin ortalamasi 0,54+0,76 ve ortancasi 0,00’d1.
Gruplarin ITDZH alt testi toplam hata say1s1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

gdzlenmedi (p=0,604) (Tablo 4.11.).

Iki grup ITDZH alt testi tamamlama siiresi agisindan degerlendirildiginde hasta
grubunun ortalamasi 93,88+29,81 sn ve ortanca degeri 88,00 sn; kontrol grubunun
ortalamas1 80,36+21,33 sn ve ortanca degeri 78,00 sn’ydi. Hasta grubunun iITDZH alt
testini tamamlama siiresinin kontrollerden istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha
uzun oldugu bulundu (p=0,023) (Tablo 4.11.).

iki grup, ITDZS alt testi isaretlenen hedef sayis1 agisindan degerlendirildiginde; sag
yarida hasta grubunun ortalamasi 29,38+1,37 ve ortanca degeri 30,00; kontrol
grubunun ortalamasi 29,66+0,68 ve ortanca degeri 30,00°d1. Gruplarin ITDZS alt testi
sag yar1 isaretlenen hedef sayisi arasinda anlamli fark gézlenmedi (p=0,370). Sol yari
acisindan degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 29,46+0,80 ve ortanca
degeri 30,00; kontrol grubunun ortalamasi 29,84+0,37 ve ortanca degeri 30,00°du1.
ITDZS alt testi sol yari isaretlenen hedef sayisi agisindan hasta grubunun
kontrollerden anlamli diizeyde diisiik performans sergiledigi goriildii (p=0,004).
Toplam isaretlenen hedef sayisi agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun
ortalamas1 58,844+1,96 ve ortanca degeri 59,00; kontrol grubunun ortalamasi
59,50+0,83 ve ortanca degeri 60,00°dr. ITDZS alt testi isaretlenen hedef sayisi
acisindan da hasta grubunun kontrol grubuna goére anlamli diizeyde diisiik performans

sergiledigi goriildii (p=0,011) (Tablo 4.12.).

Iki grup, ITDZS alt testi atlanan hedef sayisi acisindan degerlendirildiginde; sag
yarida hasta grubunun ortalamasi 0,61+1,37 ve ortancasi 0,00; kontrollerin ortalamasi
0,34+0,68 ve ortancast 0,00°d1. Gruplarin ITDZS alt testi sag yar1 atlanan hedef sayis1
arasinda anlamli fark gozlenmedi (p=0,370). Sol yar1 agisindan hasta grubunun
ortalamasi1 0,53+0,80 ve ortancas1 0,00; kontrollerin ortalamasi1 0,16+0,37 ve
ortancast 0,00°d1r. ITDZS alt testi sol yarisinda hasta grubunun istatiksel olarak
anlamli sekilde daha fazla hedef atladig: tespit edildi(p=0,004). Toplam atlanan hedef

sayis1 agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 1,15+1,96 ve ortanca
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degeri 1,00; kontrol grubunun ortalamasi 0,50+0,83 ve ortanca degeri 0,00°d1.
Gruplar ITDZS alt testi toplam atlanan hedef sayis1 arasindaki fark anlamli degildi
(p=0,604) (Tablo 4.12.).

Iki grup, ITDZS alt testi yanlhs isaretlenen hedef sayis1 acisindan
degerlendirildiginde; sag yarida hasta grubunun ortalamasi 0,05+0,30 ve ortancasi
0,00; kontrollerin ortalamas1 0,02+0,14 ve ortancas1 0,00°d1. Iki grubun ITDZS alt
testi sag yar1 yanlis isaretlenen hedef sayisi arasinda anlaml fark yoktu (p=0,575).
Sol yar1 agisindan hasta grubunun ortalamasi1 0,11+£0,32 ve ortanca degeri 0,00;
kontrollerin ortalamas1 0,02+0,14 ve ortancas1 0,00°d1. Hasta grubunun ITDZS alt
testi sol yarisinda daha fazla yanlis isaretleme yaptig1 gézlemlense de fark istatistiksel
olarak anlamli diizeye yakin olsa da anlaml1 degildi (p=0,058). ITDZS alt testi toplam
yanlig isaretlenen hedef sayisi acisindan hasta grubunun ortalamasi 0,17+0,43 ve
ortancas1 0,00; kontrollerin ortalamasi 0,04+0,19 ve ortancas: 0,00’d1. Bu fark da
istatistiksel olarak anlamlilik simirina yakin olmakla birlikte iki grubun iTDZS toplam
yanlig isaretlenen hedef sayisi arasinda anlamli fark gozlenmedi (p=0,053) (Tablo
4.12)).

Iki grup, ITDZS alt testi yapilan toplam hata sayis1 agisindan degerlendirildiginde;
hasta grubunun sag yaridaki toplam hasta sayist ortalamast 0,67+1,43 ve ortanca
degeri 0,00; kontrol grubunun ortalamast 0,36+0,69 ve ortancasi 0,00’d1. Gruplarin
ITDZS alt testi sag yari toplam hata sayisi arasinda anlamh fark gézlenmedi
(p=0,366). Sol yar1 a¢isindan hasta grubunun ortalamas1 0,65+0,90 ve ortancasi 0,00;
kontrollerin ortalamas: 0,18+0,43 ve ortancas1 0,00°d1. Hasta grubunun ITDZS alt
testi sol yarida anlamli diizeyde daha fazla hata yaptigi gozlemlendi (p<0,001).
Toplam hata sayist acisindan degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi
1,324+2,08 ve ortanca degeri 1,00; kontrol grubunun ortalamasi 0,54+0,86 ve ortancast
0,00°d1. Hasta grubunun ITDZS alt testinde yaptig1 toplam hata sayisinin istatistiksel
olarak anlamli bigimde kontrol grubundan daha fazla oldugu saptandi (p=0,002)
(Tablo 4.12). 1ki grup ITDZS alt testi tamamlama siiresi agisindan
degerlendirildiginde; hasta grubunun ortalamasi 80,42+25,03 sn ve ortanca degeri

76,50 sn; kontrol grubunun ortalamasi1 66,56+15,47 sn ve ortanca degeri 62,50 sn’ydi.
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Hasta grubunun testi tamamlama siiresinin kontrollerden anlaml diizeyde daha uzun
oldugu gorildii (p=0,002) (Tablo 4.12.).

Tablo 4.12. Gruplarin IT diizensiz sekiller alt testinin karsilastirilmasi

Hasta (n=52) Kontrol (n=50)
ziif:;?iz sekiller Ortaiama Ortanca Ortaiama Ortanca etatisti
oS %25-%75 oS %25-%75
Isaretlenen hedef
sayl1st
T - I
1,37 : : 0,68 ’ : :
ol 2946 30,00 2084 30,00 p=0,004*
0.80 29,00- 30,00 0.37 30,00- 30,00  z=2,364
— 28,54 59,00 y 60,00 p=0.011*
1.96 59,00-60,00 0.83 59,00-60,00  z=2,532
Atlanan hedef sayisi
Sag Ofl 0 0%?10 00 Of4 0 o%f) 10 00 Iz):f)(;387907*
1,37 S 0,68 AU :
Sol Of 0 000’? 10 00 Oi6 0 ooo’f)(? 00 E:g’%%f
0,80 " 0,37 o :
Toplam y 0 016? L 00 iy 0 o%-o ) 00 E:f)6650f 9*
1,96 S 0,83 PO :
Yanlis isaretlenen
hedef sayisi
Sag Yy 0 0%?(? 00 L 0 o%?(? 00 E:E)655765;
0,30 S 0,14 A :
Sol Oil 0 000’?(;) 00 sz 0 o%f)(? 00 E:f) f085985*
0,32 AU 0,14 AU :
Toplam 0’: 0 000’?(;) 00 0£4 0 o%f)(? 00 E:f) f095335*
0,43 S 0,19 AU :
Toplam hata sayisi
Sag i 0 o%f) L 00 y 0 o%f) 1000 Iz):f)639606:
1,43 St 0,69 HUh :
Sol 0f5 0 0%? 1O 00 Oig 0 o%?(? 00 23%19*
0,90 St 0,43 AU ’
Toplam 1;32 0 016? 10 75 0£4 0 o%? 10 00 2::-03:(:)2121*
2,08 A 0,86 AU :
8();42 76,50 665:56 62,50 p=0,002*
Siire (sn) 25.03 62,50-92,00 1547 56,00-78,25  z=-3,097

*Mann Whitney U testi, n: katilime1 sayisi, SS: standart sapma.
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Iki grup Isaretle testi (IT) sag vyar1 isaretlenen hedef sayis1 agisindan
degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 117,57+£2,72 ve ortanca degeri
118,00; kontrol grubunun ortalamasi 118,14+2,47 ve ortanca degeri 119,00 bulundu.
Iki grup arasinda IT sag yar isaretlenen hedef sayisi agisindan anlamli fark
saptanmadi  (p=0,116). IT sol yar1 isaretlenen hedef sayis1 agisindan
degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 117,42+2.42 ve ortanca degeri
118,00; kontrol grubunun ortalamasi 118,56+1,77 ve ortanca degeri 119,00°d1. IT
testi sol yar1 isaretlenen hedef sayisi agisindan kiyaslandiginda hasta grubunun
istatistiksel olarak anlamli bir diizeyde kontrollerden daha az hedef isaretledigi
saptand1 (p=0,008). IT toplam isaretlenen hedef sayis1 agisindan degerlendirildiginde
hasta grubunun ortalamas1 235,00+4,44 ve ortanca degeri 236,00; kontrol grubunun
ortalamas1 236,78+3,71 ve ortanca degeri 238,00°d1. Hasta grubunun IT toplam
isaretledigi hedef sayisinin istatistiksel olarak anlamli bir diizeyde kontrollerden
diisiik oldugu saptandi (p=0,006) (Tablo 4.13.).

Iki grup IT sag yar1 atlanan hedef sayisi acisindan degerlendirildiginde hasta
grubunun ortalamasi 2,42+2,72 ve ortancasi 2,00; kontrollerin ortalamasi 1,88+2,47
ve ortancast 1,00 olarak bulundu. Iki grup arasinda IT sag yar1 atlanan hedef sayisi
agisindan anlamli fark saptanmadi(p=0,137). iT sol yar1 atlanan hedef say1s1 agisindan
degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 2,55+2,43 ve ortanca degeri 2,00;
kontrol grubunun ortalamasi 1,42+1,77 ve ortanca degeri 1,00 olarak bulundu. iT sol
yarisinda hasta grubunun daha fazla hedef atladig: saptanirken, bu fark istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p=0,008). Toplam atlanan hedef sayis1 ag¢isindan
degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 4,984+4,45 ve ortanca degeri 4,00;
kontrol grubunun ortalamasi 3,30+3,75 ve ortanca degeri 2,00°d1. IT test toplaminda
hasta grubunun daha fazla hedef atladigi saptanirken, bu fark istatistiksel olarak
anlaml1 bulundu (p=0,010) (Tablo 4.13.).

Iki grup IT test toplami sag yari yanlis isaretlenen hedef sayisi agisindan
degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 0,15+0,50 ve ortanca degeri 0,00;
kontrol grubunun ortalamasi 0,12+0,32 ve ortanca degeri 0,00°d1. IT test toplami sag
yar1 yanlis isaretlenen hedef sayisi agisindan iki grup arasinda istatistiki olarak

anlamli fark saptanmadi(p=0,971). Sol yar1 yanls isaretlenen hedef sayis1 agisindan
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degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 0,23+0,46 ve ortanca degeri 0,00;
kontrol grubunun ortalamasi 0,06+0,23 ve ortanca degeri 0,00°d1. IT sol yarisinda
hasta grubunun daha fazla yanlis hedef isaretledigi saptanirken, bu fark istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p=0,026). Toplam yanlis isaretlenen hedef sayisi agisindan
degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 0,38+0,63 ve ortanca degeri 0,00;
kontrol grubunun ortalamas1 0,18+0,38 ve ortanca degeri 0,00°d1. IT test toplami
yanlig isaretlenen hedef sayisi agisindan iki grup arasinda istatistiki olarak anlamli

fark saptanmadi (p=0,077) (Tablo 4.13.).

Iki grup IT sag yar1 toplam hata sayis1 agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun
ortalamasi 2,57+2,81 ve ortanca degeri 2,00; kontrol grubunun ortalamasi 2,00+2,45
ve ortanca degeri 1,00°d1. iki grup arasinda IT sag yar1 toplam hata sayisi agisindan
anlamli fark saptanmadi(p=0,207). Sol yar1 toplam hata sayist acisindan
degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 2,78+2,52 ve ortanca degeri 2,00;
kontrol grubunun ortalamasi 1,48+1,82 ve ortanca degeri 1,00°d1. Hasta grubunun IT
sol yarida kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha fazla hata
yaptig1 gdzlemlendi (p=0,003). IT toplam hata sayisi agisindan degerlendirildiginde
hasta grubunun ortalamas1 5,36+4,54 ve ortanca degeri 4,00; kontrol grubunun
ortalamas1 3,48+3,76 ve ortanca degeri 2,00’di. Hasta grubunun IT toplaminda
kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha fazla hata yaptigi
gozlemlendi (p=0,006) (Tablo 4.13.).

Iki grup IT tamamlama siiresi agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun
ortalamas1 364,21+91,32 saniye ve ortanca degeri 342,50; kontrol grubunun
ortalamas1 311,54+66,53 saniye ve ortanca degeri 302,00°d:. Hasta grubunun IT
tamamin1 tamamlama siiresi, kontrol grubuna gére anlamli diizeyde daha uzundu

(p=0,001) (Tablo 4.13.).
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Tablo 4.13. Gruplarin IT karsilastirilmast

Hasta (n=52)

Kontrol (n=50)

Isaretleme Testi Ortalama Ortalama
test toplami1 + Ortanca + Ortanca Istatistik
%25-%75 %25-%75
SS SS
Isaretlenen hedef
sayisi
Sag H77 118,0 e 14 119,0 p=0,116*
272 117,0- 119,0 2.47 118,0- 120,0  z=1,570
Sol 111’42 118,0 113:’56 119,0 p=0,008
2.42 117,0-119,0 1,77 118,0- 120,0  t=-2,691
Toplem 23:5 236,0 233:’78 238,0 p=0,006*
4,44 233,0-238,0 3.71 235,75-239,0  z=2,729
Atlanan hedef sayis1
Sag 2’;:2 2,00 lfS 1,00 p=0,137%*
272 1,00-3,00 2.47 0,00-2,00 7=-1,486
ol 2 2,00 4 1,00 p=0,008
2.43 1,00-3,00 1.77 0,00-2,00 t=2,703
Toplam 43?8 4,00 3;‘:’0 2,00 p=0,010*
4,45 2,00-7,00 3,75 1,00-5,00 7z=-2,564
Yanlis isaretlenen
hedef sayis1
Sag 0;15 0,00 0;12 0,00 p=0.971%*
0.50 0,00-0,00 0.32 0,00-0,00  7z=0,036
ol 0.23 0.00 0.06 0,00 p=0,026*
0.46 0,00-0,00 0.23 0,00-0,00 7=-2,228
Toplam O’fg 0,00 0’:28 0,00 p=0,077*
0.63 0,00-1,00 0.38 0,00-0,00 7=-1,768
Toplam hata sayis1
Saz 257 2,00 200 1,00 p=0.207*
2.81 1,00-3,75 2.45 1,00-2,25 z=-1,261
Sol 218 2,00 1,;:18 1,00 p=0,003
252 1,00-3,75 18 0,00-2,25  t=2,993
Toplam >3 4,00 348 2,00 p=0,006*
4,54 2,00-7,75 3.76 1,00-5,25 7=-2,761
361’21 3425 311,54 302,0 p=0,001%
Siire (sn) 9132 301,5-428,0 66,53 270,75-337,0  z=-3,377

*Mann Whitney U testi, n: katilimc1 sayisi, SS: standart sapma.
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4.4.3. Hasta ve kontrol gruplarinin Stroop testlerinin karsilastirilmasi

Tablo 4.14. Gruplarin Stroop testinin karsilagtirilmasi

Hasta (n=52)

Kontrol (n=50)

Stroop agamalar1 Ortajltama Ortanca Ortaiama Ortanca istatistik
o %25-%75 o %25-%75
Siyah basilmig renk
ismi okuma
Siire (sn) gy 80011100 Y 650.9.00 i 360
1,78 ,00-11, 1,58 ,80-25 ’
Yanhs okuma Y 000000 ry 000000
0,00 -00-0, 0,00 ,00-0,
Spontan diizeltme O;(:)O 0 O%E)(? 00 Ofo 0 O%f)(? 00
0,00 ,00-0, 0,00 ,00-0,
Renkli basilmis renk
ismi okuma
Siire (sn) e 8 4%?? 00 a 7 087{)95 2 5:_(;,(;(;11*
3,08 4211, 1,71 079, ;
T S (A
0,23 -00-0, 0,00 ,00-0, :
Sgipn dizelily oy 000,00 " 000N ot 354
0,19 ,00-0, 0,00 000, :
Sekil rengi sdyleme
Siire (sn) o 11 égﬁg 00 w 9 2100-’10 15 57 ?:50605051
2,20 ,00-14, 1,72 2011, ’
Yanhs okuma ) 000000 ry 000000 ootsid
0,19 -00-0, 0,14 -00-0, ’
Spomandieme o000 U 000 paoors
0,44 00-1, 0,14 -00-0, :
Renk ismi olmayan
kelime rengi sdyleme
Siire (sn) 1554 1 égﬁg 00 w 9 2100-’10 115 57 2:_04,06(:)11*
327 ,00-14, 1,72 2011, ’
Y S PO o
0,19 ,00-0, 0,00 00-0, ’
Spontan diizeltme Y 000000 L 000000 ool s56
0,48 -00-0, 0,23 00-0, ’
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Tablo 4.14. Gruplarin Stroop testinin karsilagtirilmasi (devam)

Hasta (n=52) Kontrol (n=50)
Stroop agamalari Ortalama Ortanca Ortalama Ortanca L
o %25-%TS Lo wsyrs stk
SS SS
Renk ismi olan kelime
rengi sOyleme
23,49 22,90 18,50 17,25 <0.001
Siire (sn) + 18,00- + 15,35- f: 481
6,58 26,97 4,48 19,65 ’
0,15 0,06
N ’ 0,00 i 0,00 p=0,307*
Yanlig sdyleme + ’ + ’ i
0,45 0,00-0,00 0.23 0,00-0,00  z=-1,021
Spontan diizeltme Ofg 1,00 0::,0 0,00 p=0,002*
0,75 0,00-1,00 0.67 0,00-0,00  z=-3,153
llj,[06 79‘1605_ 8i)5 7.50 p=0,002
Fark 3 puani 5.63 14.00 3.88 5,70-9,85 t=3,148

*Mann Whitney U testi, n: katilimci sayisi, SS: standart sapma.

Stroop testi siyah basilmis renk ismi okuma asamasi tamamlama siiresi agisindan
degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 9,47+1,78 sn ve ortanca degeri 9,55
sn; kontrol grubunun ortalamasi 8,01+1,58 sn ve ortanca degeri 7,80 sn bulundu.
Kontrol grubunun siyah basilmis renk ismi okuma siiresinin hastardan daha kisa
oldugu bulundu (p<0,001). Stroop testi siyah basilmis renk ismi okuma asamasi yanlis
okuma sayist agisindan degerlendirildiginde iki grubun da ortalama ve ortanca
degerleri 0,00 olup; gruplar arasinda anlamli fark yoktu. Stroop testi siyah basilmis
renk ismi okuma agamasi spontan diizeltme sayist agisindan degerlendirildiginde iki

grubun da ortalama ve ortanca degerleri 0,00’di(Tablo 4.14.).

Stroop testi renkli basilmis renk ismi okuma asamasi tamamlama siiresi agisindan
degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi1 10,09+3,08 sn ve ortanca degeri 9,80
sn; kontrol grubunun ortalamasi 8,50+1,71 sn ve ortanca degeri 8,05 sn bulundu.
Kontrol grubunun bu asamadaki tamamlama siiresi hasta grubuna goére anlamli
diizeyde daha kisa saptandi (p=0,001). Bu asamada yanlis sOyleme sayisi agisindan
degerlendirildiginde hasta grubunun 0,05+0,23 ve ortancast 0,00; kontrol grubunun
ortalamasi ve ortancast 0,00 olup, gruplar arasinda anlaml fark yoktu (p=0,086). Bu
asamada Spontan diizeltme sayist agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun
ortalamasi 0,03+0,19 ve ortanca degeri 0,00; kontrollerin ortalamasi ve ortancasi 0,00

olup, gruplar arasinda anlamli fark yoktu (p=0,163) (Tablo 4.14.).
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Stroop testi sekil rengi sOyleme asamasi tamamlama siiresi agisindan
degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 12,4242,20 sn ve ortanca degeri 12,30
sn; kontrol grubunun ortalamasi 10,45+1,72 sn ve ortanca degeri 10,05 sn bulundu.
Hasta grubunun Stroop testi sekil rengi sdyleme asamasi tamamlama siiresi anlamli
derecede kontrol grubuna gore daha uzun saptandi (p<0,001). Stroop testi sekil rengi
sOyleme agamasi yanlis okuma sayisi agisindan hasta grubunun ortalamasit 0,03+0,19
ve ortanca degeri 0,00; kontrol grubunun ortalamasi 0,02+0,14 ve ortanca degeri 0,00
olup, gruplar arasinda anlamli fark yoktu (p=0,583). Stroop testi sekil rengi sGyleme
asamast Spontan diizeltme sayisi agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun
ortalamast 0,26+0,44 ve ortancasi 0,00; kontrol grubunun ortalamasi 0,02+0,14 ve
ortancasi 0,00’d1. Stroop testi sekil rengi soyleme agsamasinda hasta grubunda anlamli
diizeyde daha fazla spontan diizeltme gozlendi (p<0,001) (Tablo 4.14.).

Stroop testi renk ismi olmayan kelime rengi sdyleme asamasi tamamlama siiresi
acisindan degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 15,6443,27 sn ve ortanca
degeri 12,30 sn; kontrol grubunun ortalamast 10,45+1,72 sn ve ortanca degeri 10,05
sn bulundu. Hasta grubunun Stroop testi renk ismi olmayan kelime rengi séyleme
asamasini tamamlama siiresi kontrollerden anlamli diizeyde uzun saptandi (p<0,001).
Yanlis okuma sayisi agisindan hasta grubunun ortalamasi 0,03+0,19 ve ortanca degeri
0,00; kontrol grubunun ortalamasi ve ortanca degeri 0,00 olup, aradaki fark anlamli
degildi (p=0,163). Spontan diizeltme sayis1 agisindan degerlendirildiginde hasta
grubunun ortalamas1 0,19+0,48 ve ortanca degeri 0,00; kontrol grubunun ortalamasi
0,06+£0,23 ve ortanca degeri 0,00 olup, gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi

(p=0,120) (Tablo 4.14.).

Stroop testi renk ismi olan kelime rengi sdyleme asamasi tamamlama siiresi agisindan
degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi 23,49+6,58 sn ve ortanca degeri 22,90
sn; kontrol grubunun ortalamasi 18,50+4,48 sn ve ortanca degeri 17,25 sn bulundu.
Kontrol grubunun tamamlama siiresi anlamli diizeyde daha kisa bulundu (p<0,001).
Yanlis sdyleme sayist acisindan hasta grubunun ortalamasi 0,15+0,45 ve ortanca
degeri 0,00; kontrol grubunun ortalamasi 0,06+0,23 ve ortanca degeri 0,00 olup,
gruplar arasinda anlamli fark yoktu (p=0,307). Spontan diizeltme sayisi agisindan

hasta grubunun ortalamasi 0,69+0,75 ve ortanca degeri 1,00; kontrol grubunun
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ortalamasi 0,30+0,67 ve ortanca degeri 0,00’d1. Hasta grubunun anlamli diizeyde daha

fazla spontan diizeltme yaptig1 gozlendi (p=0,002) (Tablo 4.14.).

Iki grup Stroop testi Fark 3 puani agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun puan
ortalamas1 11,06+5,63 ve ortanca degeri 9,65; kontrol grubunun puan ortalamasi
8,05+3,88 ve ortanca degeri 7,50 olup, hasta grubunun Fark 3 puaninin anlamli

diizeyde daha yiiksek oldugu saptandi (p=0,002) (Tablo 4.14.).

4.4.4. Hasta ve Kkontrol gruplarnmm GISD-B formu sonuclarinn

karsilastirilmasi

Tablo 4.15. Gruplarin GISD-B formu test sonuglarinin karsilastiriimasi

Hasta (n=52) Kontrol (n=50)

GISD-B formu Ortalama SS Ortalama SS Istatistik
t p

Isitsel sozel puant 6,05 1,16 7,12 1,15 -4,631 <0,001
Gorsel s6zel puant 6,25 1,08 7,18 1,27 -3,981 <0,001
Isitsel yazili puam 6,11 1,27 7,10 1,34 -3,793 <0,001
Gorsel yazili puam 6,82 1,47 7,60 1,12 2,979 0,004
Isitsel uyarim puam 12,19 2,19 14,22 2,23 -4,622 <0,001
Gorsel uyarim puant 13,09 2,19 14,78 1,96 -4,076 <0,001
Sozel anlatim puant 12,28 1,89 14,30 2,08 -5,109 <0,001
Yazili anlatim puant 12,96 2,29 14,70 2,02 -4,055 <0,001
Duyu igi kaynagim 12,86 2,11 14,70 1,84 4,663 <0,001
puani
Duyular arast 12,38 2,05 14,24 2,26 4333 <0,001
kaynasim puani
Toplam puan 25,26 3,79 28,94 3,74 -4,916 <0,001

n: katilimer sayisi, SS: standart sapma.

GISD-B isitsel sozel puani ortalamasi hasta grubunda 6,05+1,16 puan, kontrol
grubunda ise 7,12+1,15 puan olarak bulundu. GiSD-B isitsel sdzel puan1 kontrol
grubunda hastalarda anlamli diizeyde daha yiiksekti (t=-4,631, p<0,001) (Tablo
4.15.).

78



GISD-B gbrsel sdzel puani agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun ortalamasi
6,25+1,08 puan; kontrol grubunun ortalamasi1 7,18+1,27 puandi. Kontrol grubunun
gorsel sozel puani hastalardan anlamli diizeyde daha yiiksekti (t=-3,981, p<0,001)
(Tablo 4.15.).

Iki grup GISD-B isitsel yazili puani agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun
ortalamasi 6,11+1,27 puan; kontrol grubunun ortalamast 7,10+1,34 puandi. Kontrol
grubunun isitsel yazili puani hasta grubuna gore anlamli diizeyde daha yiiksekti (t=-
3,793, p<0,001) (Tablo 4.15.).

Iki grup GISD-B gérsel yazili puani agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun
ortalamasi 6,82+1,47 puan; kontrol grubunun ortalamasi 7,60+1,12 puandi. Kontrol
grubunun GISD-B gérsel yazili puani hasta grubuna gore istatistiksel olarak anlamli

diizeyde daha yiiksek bulundu (t=-2,979, p=0,004) (Tablo 4.15.).

Iki grup GISD-B isitsel uyarim puami agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun
ortalamast 12,1942,19 puan; kontrol grubunun ortalamasi ise 14,22+2.23 puandu.
Kontrol grubunun GISD-B isitsel uyarim puani hasta grubuna gore anlamli diizeyde

daha yiiksekti (t=-4,622, p<0,001) (Tablo 4.15.).

Iki grup GISD-B gérsel uyarim puani agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun
ortalamasi1 13,09+2,19 puan; kontrol grubunun ortalamasi 14,78+1,96 puandi. GISD-
B gorsel uyarim puami kontrol grubunda hasta grubuna gore istatistiksel olarak

anlamli diizeyde daha yiiksekti (t=-4,076, p<0,001) (Tablo 4.15.).

Iki grup GISD-B s6zel anlatim puani agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun
ortalamas1 12,28+1,89 puan; kontrol grubunun ortalamast 14,304+2,08 puandi.
Kontrol grubunun GISD-B sdzel anlatim puani hasta grubuna gére anlamli diizeyde

daha yiiksek bulundu (t=-5,109, p<0,001) (Tablo 4.15.).

Iki grup GISD-B yazili anlatim puani agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun
ortalamas1 12,96+2,29 puan; kontrol grubunun ortalamasi ise 14,70+£2,02 puandi.
Kontrol grubunun GISD-B yazili anlatim puani hasta grubuna gore anlamli diizeyde

daha yiiksek bulundu (t=-4,055, p<0,001) (Tablo 4.15.).
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ki grup GISD-B duyu i¢i kaynasim puani agisindan degerlendirildiginde hasta
grubunun ortalamasi 12,86+2,11 puan; kontrol grubunun ortalamasi 14,70+1,84
puand1. Kontrol grubunun GISD-B duyu i¢i kaynasim puam hasta grubuna gore
anlamli diizeyde daha yiiksek bulundu (t=-4,663, p<0,001) (Tablo 4.15.).

Iki grup GISD-B duyular arasi kaynasim puani agisindan degerlendirildiginde hasta
grubunun ortalamasi 12,38+2,05 puan; kontrol grubunun ortalamasi 14,24+2.26
puandi. Kontrol grubunun duyular arasi kaynasim puami hasta grubuna gore

istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksekti (t=-4,333, p<0,001) (Tablo 4.15.).

Iki grup GISD-B toplam puam agisindan degerlendirildiginde hasta grubunun
ortalamast 25,26+3,79 puan; kontrol grubunun ortalamasi 28,9443,74 puandu.
Kontrol grubunun GISD-B toplam puami hasta grubuna gore istatistiksel olarak

anlaml1 diizeyde daha yiiksek bulundu (t=-4,916, p<0,001) (Tablo 4.15.).

45. Hasta ve Kontrol Gruplarinin AEA, 2-AG, BDNF, Klotho ve NfL

Diizeylerinin Karsilastirilmasi

Hasta ve kontrol gruplarmim AEA, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL diizeyleri
degerlendirilirken normal dagilim gostermedikleri igin Mann Whitney U testi
kullanildi (Tablo 4.15.).

Klotho proteinin serum diizeyi ortalamasi hasta grubunda 5,36+4,50 ve ortancasi 3,42
ng/ml; kontrol grubunda 6,92+5,91 ve ortancasi 5,24 ng/ml olarak bulundu. Gruplar
serum Klotho proteini diizeyleri agisindan karsilastirildiginda anlamli fark tespit
edilmedi (p=0,510) (Tablo 4.16.).

BDNF serum diizeyi ortalamasi hasta grubunda 2,824+2,90 ve ortancas1 1,55 ng/ml;
kontrol grubunda 4,26+4,81 ve ortancast 1,78 ng/ml olarak bulundu. Gruplar serum
BDNF diizeyleri agisindan karsilastirildiginda anlamli fark tespit edilmedi (p= 0,715)
(Tablo 4.16.).

NfL serum diizeyi ortalamasi hasta grubunda 6,44+6,66 ve ortancas1 3,86 ng/ml;

kontrol grubunda 8,58+9,56 ve ortancast 4,35 ng/ml olarak bulundu. Gruplar serum
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NfL diizeyleri agisindan karsilagtirildiginda anlamli fark tespit edilmedi (p= 0,730)
(Tablo 4.16.).

AEA serum diizeyi ortalamasi hasta grubunda 7,11+4,67 ve ortancasi 5,13 ng/ml;
kontrol grubunda 10,19+11,42 ve ortancasi 5,97 ng/ml olarak bulundu. Gruplar AEA
serum diizeyleri agisindan karsilastirildiginda anlamli fark tespit edilmedi (p= 0,644)
(Tablo 4.16.).

2-AG serum diizeyi ortalamasi hasta grubunda 192,66+171,22 ve ortancas1 127,08
ng/ml; kontrol grubunda 236,30+221,67 ve ortancast 154,48 ng/ml olarak bulundu.
Gruplar serum 2-AG diizeyleri agisindan karsilastirildiginda anlamli fark tespit
edilmedi (p= 0,556) (Tablo 4.16.).

Tablo 4.16. Hasta ve kontrol gruplarinin klotho, BDNF, NfL, AEA, ve 2-AG,
diizeylerinin karsilastirilmast

Hasta (n=52) Kontrol (n=50)
Biyobelirteg Ortziama Ortanca Ortailama Ortanca istatistik
sS %25-%75 ss %25-%75

36 3,42 6.2 5,24 p=0,510*

Klotho ng/ml** 4,50 2,72-5,71 5.91 2,43-11,00 7=0,659
282 1,55 426 1,78 p=0,715*

BDNF ng/ml** 2.90 0,90-3,04 4.81 0,71-6,66 7=0,365
6’: 6 3,86 g’j 8 4,35 p=0,730%

NfL ng/ml** 6.66 2,51-5,51 9.56 2,46-10,60 7z=0,466
7i1 5,13 10539 5,97 p=0,644%*

AEA ng/ml** 4,67 3,99-10,48 1142 3,36-11,79 7=0,462
191’66 127,08 236,30 154,48 p=0,556*

2-AG ng/ml** 171.22 74,37-312,87 221,67 54,71-383,80  z=0,589

*Mann Whitney U testi, **normal dagilim gostermeyen veri, n: katilimci sayisi, SS: standart sapma,

4.6. AEA, 2-AG, BDNF, Klotho ve NfL Diizeyleri ile Degiskenlerin Tliskisi

AEA, 2-AG, BDNF, Klotho ve NfL diizeylerinin hem birbirleriyle hem de diger
degiskenlerle olan iliskilerini degerlendirmek amaciyla; normal dagilim gdsteren
veriler i¢in Pearson korelasyon analizi, normal dagilim géstermeyen veriler igin ise

Spearman korelasyon analizi uygulanmistir.
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4.6.1. AEA, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL diizeylerinin birbirleriyle bagitisi

Hasta grubunun AEA, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL diizeylerinin birbirleriyle baginti
analizinde biyobelirteglerden her bir degerin diger tiim biyobelirteglerle pozitif yonde
bir bagint1 gosterdigi saptandi (Sekil 4.1.).

Hasta grubunun AEA ve 2-AG diizeylerinin birbirleriyle bagint1 analizinde, AEA ve
2-AG diizeyleri arasinda pozitif yonde bir bagint1 saptandi (p<0,001, rs=0,601) (Tablo
4.17.).

Hasta grubunun AEA ve BDNF diizeylerinin birbirleriyle baginti analizinde, AEA ve
BDNF diizeyleri arasinda pozitif yonde bir bagint1 saptandi (p<0,001, rs=0,584)
(Tablo 4.17.).

Hasta grubunun AEA ve klotho diizeylerinin birbirleriyle bagint1 analizinde, AEA ve
klotho diizeyleri arasinda pozitif yonde bir baginti saptandi (p<0,001, rs=0,693)
(Tablo 4.17.).

Hasta grubunun AEA ve NfL diizeylerinin birbirleriyle baginti analizinde, AEA ve
NfL diizeyleri arasinda pozitif yonde bir bagint1 saptand1 (p<0,001, rs=0,633) (Tablo
4.17)).

Hasta grubunun 2-AG ve BDNF diizeylerinin birbirleriyle bagint1 analizinde, 2-AG
ve BDNF diizeyleri arasinda pozitif yonde bir baginti saptandi (p<0,001, rs=0,623)
(Tablo 4.17.).

Hasta grubunun 2-AG ve klotho diizeylerinin birbirleriyle bagint1 analizinde, 2-AG
ve klotho diizeyleri arasinda pozitif yonde bir bagint1 saptandi (p<0,001, rs=0,746)
(Tablo 4.17.).

Hasta grubunun 2-AG ve NfL diizeylerinin birbirleriyle bagint1 analizinde, 2-AG ve
NfL diizeyleri arasinda pozitif yonde bir bagint1 saptandi (p<0,001, rs=0,697) (Tablo
4.17.).
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Hasta grubunun BDNF ve klotho diizeylerinin birbirleriyle bagint1 analizinde, BDNF

ve klotho diizeyleri arasinda pozitif yonde bir baginti saptandi (p<0,001, rs=0,713)

(Tablo 4.17.).

Hasta grubunun BDNF ve NfL diizeylerinin birbirleriyle bagint1 analizinde, BDNF

ve NfL diizeyleri arasinda pozitif yonde bir baginti saptandi (p<0,001, rs=0,694)

(Tablo 4.17.).

Hasta grubunun klotho ve NfL diizeylerinin birbirleriyle bagint1 analizinde, klotho ve

NfL diizeyleri arasinda pozitif yonde bir baginti1 saptandi (p<0,001, rs=0,674) (Tablo

4.17.).

Tablo 4.17. Hasta grubunun biyobelirte¢ diizeylerinin birbirleriyle baginti analizi

Hasta(n=52) AEA 2-AG BDNF Klotho NfL Istatistik
Biyobelirte¢
AEA 1,000 0,601 0,584 0,693 0,633 I
= <0,001 <0,001 <0,001 <0,001 p
2-AG 0,601 1,000 0,623 0,746 0,697 Is
<0,001 - <0,001 <0,001 <0,001 p
BDNF 0,584 0,623 1,000 0,713 0,694 Is
<0,001 <0,001 - <0,001 <0,001 p
Klotho 0,693 0,746 0,713 1,000 0,674 Is
<0,001 <0,001 <0,001 - <0,001 p
NfL 0,633 0,697 0,694 0,674 1,000 I
<0,001 <0,001 <0,001 <0,001 - p

rs: Spearman korelasyon
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Sekil 4.2. Kontrol grubunun biyobelirteclerinin birbirleriyle bagintist

Kontrol grubunun anandamid, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL diizeylerinin birbirleriyle
bagmti analizinde biyobelirteglerden her bir deger ile diger tim biyobelirtegler
arasinda pozitif yonde iliski saptandi (Sekil 4.2.).
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Tablo 4.18. Kontrol grubunun biyobelirte¢ diizeylerinin karsilikli bagint1 analizi

Kontrol AEA 2-AG BDNF Klotho NfL Istatistik

(n=50)

Biyobelirteg

AEA 1,000 0,787+ 0,814 0,666 0,741% r
] <0,001 <0,001  <0,001 <0,001 p

2-AG 0,787* 1,000 0,939%*  0,802%* 0,745% r
<0,001 - <0,001 <0,001 <0,001 p

BDNF 0,814* 0,939** 1,000 0,729%* 0,746 r
<0,001 <0,001 - <0,001 <0,001 p

Klotho 0,666* 0,802%** 0,729** 1,000 0,483* r
<0,001 <0,001 <0,001 - <0,001 p

NfL 0,741% 0,745% 0,746%  0,483* 1,000 r
<0,001 <0,001 <0,001  <0,001 ; D

*: Spearman korelasyon kullanilmistir, **: Pearson korelasyon kullanilmigtir

Kontrol grubunun AEA ve 2-AG diizeylerinin birbirleriyle bagint1 analizinde, AEA
ve 2-AG diizeyleri arasinda pozitif yonde bir bagnt1 saptandi (p<0,001, rs=0,787)
(Tablo 4.18.).

Kontrol grubunun AEA ve BDNF diizeylerinin birbirleriyle bagint1 analizinde, AEA

ve BDNF diizeyleri arasinda pozitif yonde bir bagintt saptandi (p<0,001, rs=0,814)
(Tablo 4.18.).

Kontrol grubunun AEA ve klotho diizeylerinin birbirleriyle bagint1 analizinde, AEA
ve klotho diizeyleri arasinda pozitif yonde bir bagint1 tespit edildi (p<0,001, rs=0,666)
(Tablo 4.18.).
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Kontrol grubunun AEA ve NfL diizeylerinin birbirleriyle bagint1 analizinde, AEA ve
NfL diizeyleri arasinda pozitif yonde bir baginti tespit edildi (p<0,001, rs=0,741)
(Tablo 4.18.).

Kontrol grubunun 2-AG ve BDNF diizeylerinin birbirleriyle bagint1 analizinde, 2-AG
ve BDNF diizeyleri arasinda pozitif yonde bir baginti tespit edildi (p<0,001, r,=0,939)
(Tablo 4.18.).

Kontrol grubunun 2-AG ve klotho diizeylerinin birbirleriyle bagint1 analizinde, 2-AG

ve klotho diizeyleri arasinda pozitif yonde bir bagint1 tespit edildi (p<0,001, r,=0,802)
(Tablo 4.18.).

Kontrol grubunun 2-AG ve NfL diizeylerinin birbirleriyle bagint1 analizinde, 2-AG
ve NfL diizeyleri arasinda pozitif yonde bir bagint1 tespit edildi (p<0,001, rs=0,745)
(Tablo 4.18.).

Kontrol grubunun BDNF ve klotho diizeylerinin birbirleriyle bagint1 analizinde,
BDNF ve klotho diizeyleri arasinda pozitif yonde bir bagint1 tespit edildi (p<0,001,
rp=0,729) (Tablo 4.18.).

Kontrol grubunun BDNF ve NfL diizeylerinin birbirleriyle bagint1 analizinde, BDNF
ve NfL diizeyleri arasinda pozitif yonde bir bagint1 tespit edildi (p<0,001, rs=0,746)
(Tablo 4.18.).

Kontrol grubunun klotho ve NfL diizeylerinin birbirleriyle baginti analizinde, klotho
ve NfL diizeyleri arasinda pozitif yonde bir bagint: tespit edildi (p<0,001, rs=0,483)
(Tablo 4.18.).
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4.6.2. AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve klotho diizeyleri ile eriskin DEHB 6lcegi

bagintisi

Hasta grubunun AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve Klotho diizeylerinin eriskin DEHB
Olgegi iligkisi incelendiginde AEA diizeyi ile T-DE(1P) ( rp=-0,314, p=0,024), T-
DE(1P) (rp=-0,295, p=0,034), T-S(3K) (rp,=-0,351, p=0,011), T-S(3P) (rp=-0,386,
p=0,005), T-DE(TP) (rp=-0,341, p=0,013) arasinda negatif yonde diisiik giigte
baglant1 saptandi. 2-AG diizeyi ile T-AD(2P) arasinda negatif yonde diisiik giigte bir
baglant1 saptand1 (1s=2,80, p=0,044). NfL diizeyi ile T-S(3K) (rp,=-0,380, p=0,005),
T-S(3P) (rp=-0,346, p=0,012), T-DE(TP) (rp=-0,321, p=0,020) arasinda negatif yonde
diisiik giicte baglant1 saptand1. Olgegin diger boliimleri ile AEA, 2-AG, BDNF, NfL
ve klotho arasinda iliski yoktu (Tablo 4.19.).

Tablo 4.19. Hasta grubunun biyobelirte¢ diizeylerinin eriskin DEHB o6lgegi ile
bagintisi

Hasta Grubu (n=52)

Klinik dlcek AEA 2-AG BDNF Klotho NfL
T-DE(1K) rp=-0,314  r=-0,119 r=0030  r=0,013 r=-0,198
020,024 p=0,402 p=0,834 p=0,926 p=0,160
T-DE(1P) rp=-0,295  r=-0,155 1,<0,001 r=-0,011 r=-0,145
020,034 p=0,273 p=0,999 p=0,937 p=0,303
T-AD(2K) r=-0110  r=-0273 r=-0,083  r=-0,084 r=-0,225
0=0,436 p=0,050 p=0,560 p=0,555 p=0,109
T-AD(2P) r,=-0,108  rs=-0,280 r=-0,066  r=-0,127 r=-0,251
020,446 p=0,044 p=0,641 p=0,368 p=0,073
T-S(3K) rp=-0,351  r=-0,229 =091  r=-0,200 rs=-0,380
0=0,011 p=0,103 p=0,174 p=0,155 p=0,005
T-S(3P) rp=-0,386  r:=-0,208 r=-0,183  r=-0,193 rs=-0,346
0=0,005 p=0,138 p=0,195 p=0,171 p=0,012
T-DE(TP) p=-0,341  r=-0273 r=-0,153  r=-0,190 rs=-0,321
p=0,013 p=0,051 p=0,277 p=0,177 p=0,020

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu

Kontrol grubunun AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve klotho diizeylerinin eriskin DEHB
Olgegi arasinda iligki yoktu (Tablo 4.20.).
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Tablo 4.20. Kontrol grubunun biyobelirte¢ diizeylerinin eriskin DEHB 6l¢egi ile

bagintisi
Klinik Sleck AEA 2-Aléontr0| GrUngg;\? 5 Klotho NfL
T-DE(1K) r=0,100 1,<0,001 r,=-0,099  r,=-0,070 1=0,071
020,489 p=0,997 p=0,493 p=0,627 p=0,624
T-DE(1P) rs=-0,015 rs=-0,155 r<0,001 rs=-0,043 rs=0,121
0=0817 p=0,273 p=0,999 p=0,764 p=0,401
T-AD(2K) rs=0,008 r:=0,143 rs=0,063 rs=-0,107 rs=0,034
020,956 p=0,320 p=0,662 p=0,460 p=0,817
T-AD(2P) rs=-0,048 rs=-0,023 rs=-0,121 rs=-0,127 rs=-0,114
0=0,741 p=0,876 p=0,403 p=0,368 p=0,429
T-S(3K) rs=-0,077 rs=-0,092 rs=-0,116 rs=-0,097 rs=-0,146
0=0.506 p=0,525 p=0,421 p=0,502 p=0,312
T-S(3P) rs=-0,080 rs=-0,100 rs=-0,135 rs=-0,077 rs=-0,187
020,550 p=0,488 p=0,350 p=0,597 p=0,193
T-DE(TP) rs=-0,063 r.=-0,089 r.=-0,131 r.=-0,158 rs=-0,167
p=0,662 p=0,539 p=0,364 p=0,272 p=0,247

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu

4.6.3. AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve klotho diizeyleri ile stroop testinin bagintisi

Hasta grubunda Stroop testi boliimleri ve biyobelirteg serum diizeyleri iliskisi

incelendiginde Stroop testi renkli basilmis renk ismi okuma siiresi ile AEA ve klotho

arasinda diisiik gilicte negatif yonde bagint1 saptandi (sirastyla rs=-0,321, p=0,020; rs=-
0,291, p=0,036). Sekil rengi sdyleme siiresi ile AEA, BDNF ve klotho arasinda diisiik
giicte negatif yonde baginti bulundu (sirasiyla rp=-0,280, p=0,044; rs=-0,292,
p=0,036; rs=-0,300, p=0,031). Testin diger asamalar1 ve AEA, 2-AG, BDNF, klotho
ve NfL arasinda baginti bulunmad: (Tablo 4.21.).

Tablo 4.21. Hasta grubunun biyobelirte¢ diizeylerinin Stroop testi ile bagintisi

Stroop asamalari

Hasta (n=52)

AEA 2-AG BDNF Klotho NfL
Siyah basilmig renk
ismi okuma
Siire (sn) r,=-0,130 rs=-0,055 rs=-0,077 rs=-0,246 rs=-0,047
p=0,357 p=0,699 p=0,588 p=0,079 p=0,738

Yanlis okuma
Spontan diizeltme
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Tablo 4.21. Hasta grubunun biyobelirte¢ diizeylerinin Stroop testi ile bagintisi
(devam)

Stroop asamalari Hasta (n=52)

AEA 2-AG BDNF Klotho NfL
Renkli basilmis renk
ismi okuma
Siire (sn) rs=-0,321* rs=-0,165 rs=-0,120 rs=-0,291* rs=-0,241
p=0,020 p=0,244 p=0,395 p=0,036 p=0,085
Yanls soyleme rs=-0,132 rs=-0,036 rs=0,099 rs=0,080 rs=-0,060
p=0,351 p=0,201 p=0,485 p=0,574 p=0,670
Spontan diizeltme rs=0,153 rs=-0,060 rs=0,007 rs=0,100 rs=-0,010
p=0,278 p=0,673 p=0,963 p=0,481 p=0,944

Sekil rengi sdyleme

s rp=-0,280*  rs=-0,233 rs=-0,292* rs=-0,300* rs=-0,238
Siire (sn)

p=0,044 p=0,096 p=0,036 p=0,031 p=0,090
Yanlis okuma rs=0,003 rs=0,033 rs=-0,033 rs=-0,143 rs=-0,047

p=0,981 p=0,815 p=0,815 p=0,311 p=0,703
SO, diizeltHE r,=-0,035 rs=-0,191 rs=-0,155 rs=-0,179 r=0,017

p=0,806 p=0,176 p=0,274 p=0,204 p=0,903

Renk ismi olmayan
kelime rengi

sOyleme
Siire (sn) r.=-0,115 rs=-0,227 rs=-0,049 rs=-0,226 rs=-0,177
p=0,416 p=0,106 p=0,729 p=0,107 p=0,211
Yanlig soyleme rs=0,223 rs=0,200 rs=0,197 rs=0,227 rs=-0,247
p=0,112 p=0,155 p=0,162 p=0,106 p=0,078
Spontan diizeltme rs=0,101 rs=0,026 rs=0,148 rs=0,041 rs=0,057
p=0,476 p=0,857 p=0,294 p=0,775 p=0,687

Renk ismi olan
kelime rengi sdyleme

Siire (sn) r,=-0,050 rs=-0,129 rs=-0,028 rs=-0,088 rs=-0,067

p=0,725 p=0,362 p=0,844 p=0,535 p=0,638
Yanlis séyleme 1:=0,085 r=-0,106 r:=-0,048 r=-0,130 r=-0,021
p=0,549 p=0,453 p=0,734 p=0,360 p=0,880

Spontan dizeltme  P=0246  1=0,201 r=-0,128 re=-0,242 r=-0,213
p=0,079 p=0,154 p=0,367 p=0,084 p=0,129

r,=-0,051  r=-0,034 r=0,108 r:=0,049 r=0,038

Fark 3 puani p=0,718 p=0,812 p=0,447 p=0,731 p=0,792

rs: Spearman korelasyonu, ry: Pearson korelasyonu, *p<0,05

Kontrol grubunun Stroop testi boliimleri ve biyobelirteg serum diizeyleri arasindaki
iliski incelendiginde Stroop testi sekil rengi soyleme siiresi ile BDNF arasinda diisiik
giicte pozitif yonde bagint1 bulundu (rp=0,317, p=0,025). Testin diger asamalar1 ve
AEA, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL arasinda bagint1 bulunmadi (Tablo 4.22.).
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Tablo 4.22. Kontrol grubunun biyobelirteg diizeylerinin Stroop testi ile bagmntisi

Stroop agamalar1

Kontrol (n=50)

AEA 2-AG BDNF Klotho NfL
Siyah basilmig renk
ismi okuma
Siire (sn) rs=0,216 r.=0,167 r,=0,249 r,=0,056 rs=0,198
p=0,132 p=0,241 p=0,081 p=0,701 p=0,167
Yanlis okuma
Spontan diizeltme
Renkli basilmis renk
ismi okuma
Siire (sn) rs=0,178 r,=0,102 r,=0,147 r,=0,012 rs=0,183
p=0,217 p=0,482 p=0,309 p=0,934 p=0,203
Yanlis sdyleme
Spontan diizeltme
Sekil rengi sdyleme
Siire (sn) r;=0,268 r,=0,226 rp=0,317* r,=0,019 rs=0,250
p=0,060 p=0,114 p=0,025 p=0,897 p=0,080
vallBekuma r;=0,153 rs=0,139 rs=0,178 r=0,114 rs=0,223
p=0,287 p=0,337 p=0,216 p=0,431 p=0,120
Spontan diizeltme rs=-0,243 rs=-0,094 rs=-0,084 rs=-0,064 rs=-0,213
p=0,090 p=0,516 p=0,561 p=0,657 p=0,138
Renk ismi olmayan
kelime rengi
sOyleme
Siire (sn) rs=0,070 rs=-0,074 rs=0,029 rs=-0,207 rs=0,042
p=0,630 p=0,611 p=0,840 p=0,150 p=0,773
Yanlis sdyleme
Spontan diizeltme rs=0,178 rs=0,245 rs=0,213 rs=-0,061 rs=0,254
p=0,216 p=0,086 p=0,137 p=0,672 p=0,075
Renk ismi olan
kelime rengi sdyleme
Siire (sn) rs=-0,037 rs=-0,071 rs=-0,045 rs=-0,236 r=0,117
p=0,797 p=0,626 p=0,754 p=0,098 p=0,420
Yanls soyleme rs=-0,035 rs=0,029 rs=0,096 rs=0,000 r=0,114
p=0,809 p=0,841 p=0,506 p=1,000 p=0,431
Spontan diizeltme rs=-0,149 r=-0,018 r=0,068 r=-0,274 rs=0,044
p=0,301 p=0,900 p=0,640 p=0,055 p=0,764
rs=-0,208 r,=-0,100 r.=-0,122 r.=-0,235 rs=-0,023
Fark 3 puam p=0,147 p=0,491 p=0,398 p=0,101 p=0,875

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu, *p<0,05
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4.6.4. AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve klotho diizeyleri ile CYBT bagintis1

Tablo 4.23. Biyobelirteg diizeylerinin CYBT ile bagintisi

Cizgi Yoniini

Belirleme

Testi AEA 2-AG BDNF Klotho NfL
Hasta r,=0,114 rs=0,007 rs=-0,026 rs=0,096 rs=-0,046
(n=52) p=0,421 p=0,963 p=0,856 p=0,500 p=0,745
Kontrol rs=0,202 r.=0,121 r,=0,069 r,=0,202 rs=0,106
(n=50) p=0,159 p=0,404 p=0,633 p=0,160 p=0,465

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu, *p<0,05

Biyobelirteg diizeyleri ile CYBT arasinda yapilan baginti analizlerinde istatistiki
olarak anlamli iligski bulunmadi (Tablo 4.23.).

4.6.5. AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve Kklotho diizeyleri ile SDOT bagintisi

Tablo 4.24. Biyobelirteg diizeylerinin SDOT ile bagmtisi

Say1 Dizisi

Ogrenme

Testi AEA 2-AG BDNF Klotho NfL
Hasta r,=0,227 rs=0,105 rs=0,134 rs=0,175 rs=0,201
(n=52) p=0,106 p=0,458 p=0,344 p=0,213 p=0,152
Kontrol rs=0,124 rs=0,145 rs=0,077 rs=0,225 rs=0,096
(n=50) p=0,391 p=0,315 p=0,596 p=0,116 p=0,508

rs: Spearman korelasyonu, ry: Pearson korelasyonu, *p<0,05

Biyobelirteg serum diizeyleri ile SDOT arasinda yapilan bagmti analizlerinde
istatistiksel olarak anlamli iligki yoktu (Tablo 4.24.).

4.6.6. AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve klotho diizeyleri ile Kent EGY testi bagintis1

Tablo 4.25. Biyobelirteg diizeylerinin Kent EGY testi ile bagintisi

Kent EGY
Testi

AEA 2-AG BDNF Klotho NfL
Hasta r==0,255 r:=0,167 rs=-0,078 r==0,184 r==0,128
(n=52) p=0,068 p=0,237 p=0,583 p=0,192 p=0,366
Kontrol rs=-0,030 rs=-0,025 rs=-0,085 rs=-0,042 rs=-0,040
(n=50) p=0,835 p=0,865 p=0,557 p=0,774 p=0,784

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu, *p<0,05
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Biyobelirte¢ diizeyleri ile Kent EGY testi arasinda yapilan baginti analizlerinde
istatistiki iliski tespit edilmedi (Tablo 4.25.).

4.6.7. AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve klotho diizeyleri ile IST bagintisi

Tablo 4.26. Hasta grubunun biyobelirte¢ diizeylerinin IST ile bagintis1

Test Asamasi Hasta (n=52)

AEA 2-AG BDNF Klotho NfL
IST A formu
Siire (sn) rs=-0,408* rs=-0,285* rs=-0,196 rs=-0,264 r==-0,243
p=0,003 p=0,040 p=0,163 p=0,058 p=0,082
Hata say1st rs=-0,160 rs=0,073 rs=0,027 rs=-0,020 r=0,123
p=0,257 p=0,606 p=0,851 p=0,888 p=0,384
IST B formu
Siire (sn) rp=-0,287* r-=-0,177 r==-0,160 r=-0,174 rs=0,296*
p=0,039 p=0,208 p=0,259 p=0,216 p=0,033
Hata say1s! r:=0,056 r=0,179 r=-0,025 r=0,135 rs=0,107
p=0,691 p=0,205 p=0,860 p=0,341 p=0,448

rs: Spearman korelasyonu, ry: Pearson korelasyonu, *p<0,05

Hasta grubunun IST asamalar1 ve biyobelirteg serum diizeyleri arasindaki iliski
incelendiginde IST A formu bitirme siiresi ile AEA ve 2-AG arasinda diisiik giicte
negatif yonde bagint: bulundu (sirasiyla rs=-0,408 p=0,003; rs=-0,285, p=0,040). iST
B formu tamamlama siiresi ile AEA arasinda pozitif yonde, NfL arasinda diisiik giicte
negatif yonde bagmti bulundu (sirasiyla rp=-0,287, p=0,039; rs=0,296, p=0,033).
Testin diger asamalari ve AEA, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL arasinda baginti
bulunmad (Tablo 4.26.).

Kontrol grubunun biyobelirte¢ diizeyleri ile IST arasinda yaptigimiz bagmnti

analizlerinde istatistiki olarak anlamli iligki tespit etmedik.
4.6.8. AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve Kklotho diizeyleri ile iT bagintisi

Hasta grubunun biyobelirteg serum diizeyleri ile IT diizenli harfler alt testi (ITDH)
arasinda yapilan bagint1 analizlerinde istatistiki iliski tespit edilmedi (Tablo 4.27.).
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Tablo 4.27. Hasta grubunun biyobelirte¢ diizeylerinin IT diizenli harfler alt testi ile
bagintisi

Diizenli harfler Hasta (n=52)
alt testi AEA 2-AG BDNF Klotho NfL
Isaretlenen hedef
say1st
Sag rs=0,162 rs=0,154 rs=0,058 rs=0,054 rs=0,224
p=0,250 p=0,275 p=0,681 p=0,703 p=0,111
Sol rs=-0,030 rs=0,026 rs=0,164 rs=-0,014 rs=0,140
p=0,835 p=0,855 p=0,246 p=0,922 p=0,324
Toplam rs=0,058 rs=0,135 rs=0,184 rs=0,016 rs=0,223
p=0,683 p=0,342 p=0,192 p=0,912 p=0,112
Atlanan hedef sayisi
Sag rs=-0,162 rs=-0,154 rs=-0,058 rs=-0,054 rs=-0,224
p=0,250 p=0,275 p=0,681 p=0,703 p=0,111
Sol r;=0,030 rs=-0,026 rs=-0,164 rs=0,014 rs=-0,140
p=0,835 p=0,855 p=0,246 p=0,922 p=0,324
Toplam rs=-0,058 rs=-0,35 rs=-0,184 rs=-0,016 rs=-0,223
p=0,683 p=0,342 p=0,192 p=0,912 p=0,112
Yanlis isaretlenen
hedef sayis1
Sag rs=0,079 rs=-0,005 rs=0,042 rs=-0,028 rs=0,051
p=0,576 p=0,974 p=0,768 p=0,844 p=0,718
Sol
Toplam rs=0,079 rs=-0,005 rs=0,042 rs=-0,028 rs=0,051
p=0,576 p=0,974 p=0,768 p=0,844 p=0,718

Toplam hata sayis1
rs=-0,138 rs=-0,155 rs=-0,047 rs=-0,063 rs=-0,206

Sag 0=0328 0=0273 0=0,739 0=0,657 0=0,142

ol 20030  r=0026  r=0164  r=0014  r,=-0,140
p=0,835 p=0,855 0=0,246 0=0922  p=0,324

Toplam =0044 120138  r=0179  r=0024  1r=-0.216
0=0,757 0=0,328 0=0,205 0=0867  p=0,124

Siire (sn) =026  1=0194  1=0028  r1=0109  r,=-0,061
0=0,059 0=0,168 00,846 0=0442  p=0,666

rs. Spearman korelasyonu, *p<0,05

Kontrol grubunun ITDH ve biyobelirte¢ diizeyleri arasindaki iliski incelendiginde
ITDH sol yarida yer alan hedefleri isaretleme sayisi ile AEA, 2-AG, BDNF arasinda
negatif yonde diisiik giicte; NfL ile arasinda negatif yonde orta giigte bagint1 bulundu
(sirastyla rs=-0,305 p=0,031; rs=-0,452, p=0,001; rs=-0,396, p=0,004; rs=-0,502,
p<0,001). ITDH toplam isaretlenen hedef sayisi ile 2-AG, BDNF ve NfL arasinda
negatif yonde diisiik giligte bagint1 bulundu (sirasiyla rs=-0,440 p=0,001; rs=-0,369,
p=0,008; rs=-0,407, p=0,003). ITDH sol yarida atlanan hedef sayis1 ile AEA, 2-AG,
BDNF arasinda pozitif yonde diisiik giicte; NfL ile arasinda pozitif yonde orta giicte
bagint1 bulundu (sirastyla rs=0,305 p=0,031; r=0,452, p=0,001; rs=0,396, p=0,004;
r==0,502, p<0,001). ITDH toplam atlanan hedef sayis1 ile 2-AG, BDNF ve NfL
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arasinda pozitif yonde diisiikk giicte baginti bulundu (sirasiyla rs=0,440 p=0,001;
rs=0,369, p=0,008; rs=-0,407, p=0,003) (Tablo 4.28.).

Tablo 4.28. Kontrol grubunun biyobelirteg diizeylerinin IT diizenli harfler alt testi ile
bagintisi

Diizenli harfler Kontrol (n=50)
alt testi AEA 2-AG BDNF Klotho NfL
Isaretlenen hedef
sayisl
Sag rs=0,006 rs=-0,170 rs=-0,091 rs=0,062 rs=-0,123
p=0,926 p=0,239 p=0,531 p=0,669 p=0,395
Sol rs=-0,305* rs=-0,452* rs=-0,396* rs=-0,215 rs=-0,502*
p=0,031 p=0,001 p=0,004 p=0,135 p<0,001
Toplam rs=-0,259 rs=-0,440* rs=-0,369* rs=-0,198 rs=-0,407*
p=0,069 p=0,001 p=0,008 p=0,169 p=0,003
Atlanan hedef sayist
Sag rs=-0,006 1=0,170 rs=0,091 rs=-0,062 rs=0,123
p=0,926 p=0,239 p=0,531 p=0,669 p=0,395
Sol rs=0,305* rs=0,452* rs=0,396* rs=0,215 rs=0,502*
p=0,031 p=0,001 p=0,004 p=0,135 p<0,001
Toplam rs=0,259 rs=0,440* rs=0,369* rs=0,198 rs=0,407*
p=0,069 p=0,001 p=0,008 p=0,169 p=0,003
Yanlis isaretlenen
hedef sayis1
Sag
Sol
Toplam
Toplam hata sayisi
Sag rs=-0,006 1=0,170 rs=0,091 rs=-0,062 rs=0,123
p=0,926 p=0,239 p=0,531 p=0,669 p=0,395
Sol rs=0,305* rs=0,452* rs=0,396* rs=0,215 rs=0,502*
p=0,031 p=0,001 p=0,004 p=0,135 p<0,001
Toplam rs=0,259 rs=0,440* rs=0,369* rs=0,198 rs=0,407*
p=0,069 p=0,001 p=0,008 p=0,169 p=0,003
Stire (sn) rs=-0,105 r,=-0,047 r,=-0,067 r,=-0,138 rs=-0,015
p=0,468 p=0,748 p=0,644 p=0,339 p=0,919

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu, *p<0,05

ITDH sol yarida yapilan hata sayisi ile AEA, 2-AG, BDNF arasinda pozitif yénde
diisiik gligte; NfL ile arasinda pozitif yonde orta gligte bagint1 bulundu (sirasiyla
r==0,305 p=0,031; rs=0,452, p=0,001; rs=0,396, p=0,004; r;=0,502, p<0,001). iTDH
toplam yapilan hata sayisi ile 2-AG, BDNF ve NfL arasinda pozitif yonde diistik giicte
bagint1 bulundu (sirasiyla rs=0,440 p=0,001; rs=0,369, p=0,008; rs=-0,407, p=0,003).
Testin diger asamalar1 ve AEA, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL arasinda bagimnti
bulunmadi (Tablo 4.28.).
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Hasta grubunun biyobelirteg diizeyleri ile IT diizenli sekiller alt testi (ITDS) arasinda

yapilan baginti analizlerinde istatistiki iligki tespit edilmedi (Tablo 4.29.).

Tablo 4.29. Hasta grubunun biyobelirteg diizeylerinin IT diizenli sekiller alt testi ile
bagintisi

Diizenli sekiller Hasta (n=52)
alt testi AEA 2-AG BDNF Klotho NfL
Isaretlenen hedef
sayisl
Sag rs=-0,039 rs=-0,186 rs=-0,031 rs=-0,184 rs=0,009
p=0,783 p=0,187 p=0,829 p=0,191 p=0,948
Sol rs=-0,089 rs=-0,084 rs=-0,032 rs=-0,127 rs=-0,023
p=0,531 p=0,555 p=0,826 p=0,370 p=0,869
Toplem r,=-0,100 r;=0,115 rs=-0,032 rs=-0,144 rs=-0,015
p=0,480 p=0,416 p=0,820 p=0,307 p=0,916
Atlanan hedef sayist
Sas rs=-0,011 rs=0,180 rs=0,072 rs=0,226 rs=-0,017
J p=0,938 p=0,201 p=0,613 p=0,107 p=0,903
Sol rs=0,089 rs=0,084 rs=0,031 rs=0,127 rs=0,023
p=0,531 p=0,555 p=0,826 p=0,370 p=0,869
Toplam r,=0,111 rs=0,144 rs=0,080 rs=0,161 rs=0,015
p=0,435 p=0,310 p=0,571 p=0,255 p=0,914
Yanlis isaretlenen
hedef sayis1
Sag rs=0,024 rs=0,118 rs=0,077 rs=0,139 rs=-0,072
p=0,866 p=0,405 p=0,588 p=0,324 p=0,611
Sol rs=-0,040 r;=0,000 rs=-0,052 rs=0,008 rs=0,167
p=0,778 p=1,000 p=0,714 p=0,955 p=0,238
Toplam r,=-0,068 rs=0,080 rs=0,010 rs=0,101 rs=0,086
p=0,632 p=0,575 p=0,945 p=0,477 p=0,543
Toplam hata sayisi
Sas rs=-0,043 rs=0,184 rs=0,079 rs=0,269 rs=0,015
& p=0,760 p=0,191 p=0,576 p=0,054 p=0,916
Sol rs=0119 rs=0,132 rs=0,059 rs=0,154 rs=0,089
p=0,402 p=0,351 p=0,677 p=0,276 p=0,532
Toplam rs=0,093 r;=0,138 rs=0,053 rs=0,188 rs=0,041
p=0,512 p=0,330 p=0,708 p=0,182 p=0,775
Siire (sn) rs=-0,204 rs=-0,115 rs=0,047 rs=-0,114 rs=-0,143
p=0,148 p=0,415 p=0,743 p=0,419 p=0,312

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu, *p<0,05

Kontrol grubunun ITDS ve biyobelirteg diizeyleri arasindaki iliski incelendiginde
ITDS sag yarida yanlis isaretlenen hedef sayis1 ile NfL arasinda negatif yonde diisiik
giicte bagint1 bulundu (rs=-0,289, p=0,042). Testin diger asamalar1 ve AEA, 2-AG,
BDNF, klotho ve NfL arasinda bagiti bulunmad: (Tablo 4.30.).
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Tablo 4.30. Kontrol grubunun biyobelirte¢ diizeylerinin IT diizenli sekiller alt testi

ile bagintisi

Diizenli gekiller

Kontrol (n=50)

alt testi AEA 2-AG BDNF Klotho NfL
Isaretlenen hedef
say1st
Sag rs=-0,049 rs=-0,084 rs=-0,072 rs=-0,074 rs=-0,052
p=0,735 p=0,561 p=0,621 p=0,609 p=0,719
Sol rs=0,184 rs=0,134 rs=0,141 rs=0,211 rs=0,123
p=0,201 p=0,353 p=0,329 p=0,142 p=0,397
Toplam rs=0,127 rs=0,042 rs=0,063 rs=0,097 rs=0,075
p=0,380 p=0,772 p=0,662 p=0,501 p=0,607
Atlanan hedef sayisi
Sag 1s=0,007 r;=0,021 rs=0,070 rs=-0,006 rs=-0,010
p=0,959 p=0,884 p=0,629 p=0,965 p=0,947
Sol rs=-0,144 rs=-0,072 rs=-0,141 rs=-0,138 rs=-0,056
p=0,317 p=0,621 p=0,327 p=0,341 p=0,701
Toplam rs=-0,127 rs=-0,042 rs=-0,063 rs=-0,097 rs=-0,075
p=0,380 p=0,772 p=0,662 p=0,501 p=0,607
Yanlis isaretlenen
hedef sayis1
Sas rs=-0,208 rs=-0,118 rs=-0,178 rs=-0,028 rs=-0,289*
J p=0,147 p=0,415 p=0,216 p=0,848 p=0,042
Sol rs=-0,078 rs=0,025 rs=-0,053 rs=-0,042 r=0,113
p=0,591 p=0,864 p=0,714 p=0,770 p=0,434
Toplam rs=-0,224 rs=-0,088 rs=-0,184 rs=-0,048 rs=-0,186
p=0,118 p=0,544 p=0,201 p=0,741 p=0,196
Toplam hata sayis1
Sag rs=-0,083 rs=-0,031 rs=-0,004 rs=-0,034 rs=-0,123
p=0,567 p=0,833 p=0,978 p=0,812 p=0,395
Sol rs=-0,152 rs=-0,069 rs=-0,146 rs=-0,139 rs=-0,045
p=0,293 p=0,634 p=0,310 p=0,337 p=0,755
Toplam rs=-0,196 rs=-0,092 rs=-0,125 rs=-0,118 rs=-0,151
p=0,173 p=0,525 p=0,388 p=0,413 p=0,296
Siire (sn) rs=0,050 rs=0,048 rs=-0,020 rs=0,103 rs=0,034
p=0,730 p=0,739 p=0,893 p=0,476 p=0,817

rs: Spearman korelasyonu, ry: Pearson korelasyonu, *p<0,05

Hasta grubunun IT diizensiz harfler alt testi (ITDZH) ve biyobelirteg diizeyleri

arasmdaki iligki incelendiginde ITDZH tamamlama siiresi ile AEA arasinda negatif

yonde diisiik giicte baginti bulundu (rp=-0,288, p=0,038). Testin diger asamalari ve
AEA, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL arasinda bagint1 bulunmadi (Tablo 4.31.).
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Tablo 4.31. Hasta grubunun biyobelirteg diizeylerinin IT diizensiz harfler alt testi ile
bagintisi

Diizensiz harfler Hasta (n=52)
alt testi AEA 2-AG BDNF Klotho NfL
Isaretlenen hedef
say1st
Sag rs=0,148 rs=0,101 rs=0,114 rs=0,051 rs=0,153
p=0,295 p=0,478 p=0,422 p=0,722 p=0,279
Sol rs=0,071 rs=0,199 rs=0,231 rs=0,168 rs=0,204
p=0,619 p=0,158 p=0,200 p=0,235 p=0,146
Toplam r,=0,167 rs=0,183 rs=0,211 rs=0,175 rs=0,224
p=0,236 p=0,194 p=0,133 p=0,215 p=0,110
Atlanan hedef sayisi
Sag rs=-0,248 rs=-0,196 rs=-0,203 rs=-0,150 rs=-0,257
p=0,076 p=0,164 p=0,150 p=0,289 p=0,066
Sol 1s=0,040 rs=-0,091 rs=-0,125 rs=-0,55 rs=-0,083
p=0,776 p=0,522 p=0,376 p=0,698 p=0,558
Toplany r.=-0,167 r-=-0,184 r=-0,211 r=-0,176 r<=-0,225
p=0,238 p=0,192 p=0,133 p=0,212 p=0,109
Yanlis isaretlenen
hedef sayis1
Sag
Sol
Toplam

Toplam hata sayis1
rs=-0,248 rs=-0,196 rs=-0,203 rs=-0,150 rs=-0,257

Sag p=0,076 p=0,164 p=0,150 p=0,289 p=0,066

Sof r:=0,040 r=-0,091 r=-0,125 r=-0,055 r=-0,083
p=0,776 p=0,522 p=0,376 p=0,698 p=0,558

Toplam r,=-0,167  r=-0,184 r=-0,211 r=-0,176 r=-0,225
p=0,238 p=0,192 p=0,133 p=0,212 p=0,109

Siire (sn) rp=-0,288%  1,=-0,262 r:=0,036 r=-0,146 r:=-0,140
p=0,038 p=0,061 p=0,797 p=0,300 p=0,321

rs: Spearman korelasyonu, ry: Pearson korelasyonu, *p<0,05

Kontrol grubunun biyobelirteg diizeyleri ile ITDZH arasinda yapilan bagmnti

analizlerinde istatistiki iliski tespit edilmedi.

Hasta grubunun IT diizensiz sekiller alt testi (ITDZS) ve biyobelirteg diizeyleri
arasindaki iliski incelendiginde ITDZS tamamlama siiresi ile AEA arasinda negatif
yonde diisiik giicte baginti bulundu (rp=-0,283, p=0,042). Testin diger asamalar1 ve
AEA, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL arasinda bagint1 bulunmad: (Tablo 4.32.).
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Tablo 4.32. Hasta grubunun biyobelirteg diizeylerinin IT diizensiz sekiller alt testi ile

bagintisi

Diizensiz sekiller

Hasta (n=52)

alt testi AEA 2-AG BDNF Klotho NfL
Isaretlenen hedef
sayi1si
Sag rs=-0,051 rs=-0,005 rs=-0,091 rs=0,119 rs=-0,005
p=0,719 p=0,969 p=0,523 p=0,401 p=0,972
Sol rs=0,089 rs=-0,046 rs=-0,145 rs=-0,133 rs=-0,055
p=0,529 p=0,745 p=0,305 p=0,348 p=0,699
Toplam rs=-0,008 rs=-0,037 rs=-0,177 rs=-0,027 rs=-0,065
p=0,954 p=0,793 p=0,208 p=0,851 p=0,503
Atlanan hedef sayis1
Sag r:=0,051 1s=0,005 rs=0,091 r=-0,119 rs=0,005
p=0,719 p=0,969 p=0,523 p=0,401 p=0,972
Sol rs=-0,089 1:=0,046 rs=0,145 rs=0,133 rs=0,055
p=0,529 p=0,745 p=0,305 p=0,348 p=0,699
Toplam 1s=0,008 1s=0,037 rs=0,177 rs=0,027 rs=0,065
p=0,954 p=0,793 p=0,208 p=0,851 p=0,503
Yanlis isaretlenen
hedef sayis1
Sag r;=0,061 r=-0,111 rs=0,008 rs=-0,148 rs=0,028
p=0,668 p=0,432 p=0,957 p=0,296 p=0,846
Sol rs=-0,176 rs=-0,086 rs=-0,140 rs=-0,040 rs=-0,106
p=0,211 p=0,543 p=0,321 p=0,778 p=0,453
Toplam r=-0,117 r=-0,134 rs=-0,116 rs=-0,115 rs=-0,075
p=0,408 p=0,343 p=0,414 p=0,478 p=0,596
Toplam hata sayisi
Sas 1s=0,053 rs=-0,033 rs=0,082 rs=-0,163 rs=0,002
J p=0,711 p=0,816 p=0,565 p=0,249 p=0,988
Sol r=-0,161 rs=-0,028 rs=0,063 rs=-0,084 rs=0,013
p=0,255 p=0,846 p=0,660 p=0,555 p=0,926
Toplam rs=-0,031 rs=-0,034 rs=0,116 rs=-0,026 rs=0,076
p=0,826 p=0,812 p=0,412 p=0,854 p=0,594
Siire (sn) rp=-0,283* rs=-0,116 rs=0,013 rs=-0,139 rs=-0,099
p=0,042 p=0,412 p=0,929 p=0,327 p=0,484

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu, *p<0,05

Kontrol grubunun IT diizensiz sekiller alt testi (ITDZS) ve biyobelirte¢ diizeyleri

arasindaki iliski incelendiginde ITDZS sol yaridaki isaretlenen hedef sayisi ile NfL

arasinda pozitif yonde diisiik giigte bagint1 bulundu (rs=0,325, p=0,021).

ITDZS sol yaridaki atlanan hedef sayis1 ile NfL arasinda negatif yonde diisiik giicte
bagint1 bulundu (rs=-0,325, p=0,021). ITDZS sol yaridaki toplam hata sayis1 ile 2-AG

ve NfL arasinda negatif yonde diisiik giicte korelasyon bulundu (sirasiyla rs=-0,309,
p=0,029; rs=-0,325, p=0,021). Testin diger asamalar1 ve AEA, 2-AG, BDNF, klotho
ve NfL arasinda bagiti bulunmadi (Tablo 4.33.).
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Tablo 4.33. Kontrol grubunun biyobelirte¢ diizeylerinin IT diizensiz sekiller alt testi
ile bagintisi

Diizensiz gekiller Kontrol (n=50)
alt testi AEA 2-AG BDNF Klotho NfL
Isaretlenen hedef
say1st
Sag rs=-0,051 rs=-0,056 rs=-0,092 rs=0,027 rs=-0,076
p=0,723 p=0,700 p=0,524 p=0,850 p=0,601
Sol rs=0,174 r,=0,266 r,=0,230 r,=0,146 rs=0,325*
p=0,227 p=0,062 p=0,109 p=0,311 p=0,021
Toplam rs=0,031 rs=0,106 rs=0,019 rs=0,101 rs=0,085
p=0,831 p=0,465 p=0,898 p=0,485 p=0,557
Atlanan hedef sayisi
Sag r;=0,051 r;=0,056 rs=0,092 rs=-0,027 rs=0,076
p=0,723 p=0,700 p=0,524 p=0,850 p=0,601
Sol rs=-0,174 r,=-0,266 r.=-0,230 r,=-0,146 rs=-0,325*
p=0,227 p=0,062 p=0,109 p=0,311 p=0,021
Toplam rs=-0,031 rs=-0,106 rs=-0,019 rs=-0,101 rs=-0,085
p=0,831 p=0,465 p=0,898 p=0,485 p=0,557
Yanlis isaretlenen
hedef sayis1
Sag rs=0,124 rs=-0,079 rs=0,015 rs=0,040 r=0,114
p=0,392 p=0,585 p=0,918 p=0,785 p=0,431
Sol rs=0,094 rs=0,094 rs=0,074 rs=0,144 r=-0,114
p=0,516 p=0,516 p=0,608 p=0,320 p=0,431
Toplam rs=0,156 r;=0,011 rs=0,064 rs=0,131 rs=0,000
p=0,281 p=0,542 p=0,661 p=0,365 p=1,000
Toplam hata sayis1
Sag r;=0,086 r;=0,031 rs=0,095 rs=-0,015 rs=0,107
p=0,552 p=0,831 p=0,512 p=0,920 p=0,461
Sol rs=-0,164 rs=-0,309* rs=-0,192 rs=-0,134 rs=-0,325*
p=0,254 p=0,029 p=0,183 p=0,355 p=0,021
Toplam rs=0,007 rs=-0,116 rs=-0,009 rs=-0,075 rs=-0,068
p=0,961 p=0,421 p=0,951 p=0,606 p=0,637
Siire (sn) rs=0,056 rs=0,027 rs=-0,017 rs=-0,032 rs=-0,016
p=0,699 p=0,852 p=0,906 p=0,823 p=0,911

rs: Spearman korelasyonu, ry: Pearson korelasyonu, *p<0,05

Hasta grubunun IT ve biyobelirte¢ diizeyleri arasindaki iliski incelendiginde IT

tamamlama siiresi ile AEA arasinda negatif yonde diisiik giicte korelasyon bulundu
(rp=-0,324, p=0,019). Testin diger asamalar1 ve AEA, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL
arasinda bagint1 bulunmadi (Tablo 4.34.).

99



Tablo 4.34. Hasta grubunun biyobelirteg diizeylerinin IT ile bagintist

Isaretleme testi Hasta (n=52)
test toplami AEA 2-AG BDNF Klotho NfL
Isaretlenen hedef
sayisl
Sag rs=0,052 rs=0,002 rs=0,011 rs=-0,023 rs=0,092
p=0,714 p=0,990 p=0,940 p=0,870 p=0,519
Sol r,=0,050 rs=-0,047 1s=0,074 rs=-0,128 rs=0,076
p=0,726 p=0,739 p=0,601 p=0,367 p=0,593
Toplam rs=-0,014 rs=-0,034 rs=0,056 rs=-0,088 rs=0,084
p=0,922 p=0,812 p=0,696 p=0,534 p=0,554
Atlanan hedef sayis1
Sag rs=-0,052 rs=-0,002 r=-0,011 rs=0,023 rs=-0,092
p=0,714 p=0,990 p=0,940 p=0,870 p=0,519
Sol r,=0,021 rs=0,022 rs=-0,097 rs=0,106 rs=-0,100
p=0,884 p=0,879 p=0,494 p=0,454 p=0,481
Toplam rs=0,000 rs=0,020 rs=-0,066 rs=0,077 rs=-0,094
p=1,000 p=0,887 p=0,642 p=0,588 p=0,508
Yanlis isaretlenen
hedef sayis1
Sag rs=0,059 rs=0,029 rs=0,069 rs=0,024 rs=-0,041
p=0,678 p=0,837 p=0,627 p=0,865 p=0,775
Sol rs=-0,213 rs=-0,120 rs=-0,199 rs=-0,072 rs=-0,005
p=0,130 p=0,396 p=0,157 p=0,614 p=0,975
Toplam rs=-0,131 rs=-0,077 r=-0,115 rs=-0,041 rs=-0,022
p=0,355 p=0,588 p=0,418 p=0,771 p=0,879
Toplam hata sayisi
Sag rs=-0,054 rs=0,011 rs=0,014 rs=0,033 rs=-0,080
p=0,704 p=0,938 p=0,923 p=0,815 p=0,573
Sol r,=0,018 rs=0,009 rs=-0,093 rs=0,112 rs=-0,051
p=0,900 p=0,952 p=0,511 p=0,429 p=0,722
Toplam rs=-0,002 rs=0,019 rs=-0,058 rs=0,081 rs=-0,079
p=0,987 p=0,894 p=0,681 p=0,566 p=0,577
Siire (sn) rp=-0,324* rs=-0,173 rs=0,088 rs=-0,114 rs=-0,080
p=0,019 p=0,220 p=0,534 p=0,423 p=0,575

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu, *p<0,05

Kontrol grubunun biyobelirte¢ diizeyleri ile IT arasinda yapilan bagint1 analizlerinde

istatistiki iligki tespit edilmedi.
4.6.9. AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve klotho diizeyleri ile GISD-B testinin bagintisi

Hasta grubunun GISD-B testi ve biyobelirteg diizeyleri arasindaki iliski
incelendiginde GISD-B isitsel yazili puani ile AEA arasinda pozitif yonde diisiik
giicte bagmt1 bulundu (rp=0,315, p=0,023). Testin diger asamalar1 ve AEA, 2-AG,
BDNF, klotho ve NfL arasinda baginti bulunmad: (Tablo 4.35.).
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Tablo 4.35. Hasta grubunun biyobelirtec diizeylerinin GISD-B testi ile bagintisi

GISD-B testi

Hasta (n=52)

AEA 2-AG BDNF Klotho NfL
isitsel sézel puant r=0,172 r:=0,053 rs=-0,007 rs=0,128 rs=0,072
3 p p=0,222 p=0,708 p=0,967 p=0,368 p=0,610
Gérsel sozel puant ro=-0,076 rs=0,005 rs=-0,209 rs=0,006 rs=-0,137
p=0,594 p=0,973 p=0,137 p=0,966 p=0,333
isitsel yazili puant rp=0,315* r:=0,133 rs=0,075 rs=0,267 rs=0,154
p=0,023 p=0,349 p=0,597 p=0,055 p=0,276
Gérsel yazili puani r=0,115 r:=0,046 rs=-0,098 rs=0,180 r=0,144
p=0,417 p=0,749 p=0,489 p=0,201 p=0,307
fsitsel uyarim puant r,=0,264 r:=0,091 rs=0,051 rs=0,209 rs=0,128
p=0,058 p=0,523 p=0,722 p=0,137 p=0,364
Gérsel uyarim puani r=-0,071 rs=0,059 rs=-0,146 rs=0,168 rs=0,075
p=0,617 p=0,678 p=0,300 p=0,235 p=0,598
S6zel anlatim puant r,=0,074 r:=0,051 r=-0,113 rs=0,090 r=-0,011
p=0,602 p=0,720 p=0,424 p=0,526 p=0,938
Yazih anlatim puam r,=0,240 r:=0,097 rs=-0,031 rs=0,265 r-=0,187
p=0,086 p=0,494 p=0,826 p=0,057 p=0,185
Duyu i¢i kaynasim r=0,183 r:=0,092 rs=-0,051 r=0,227 rs=0,202
puani p=0,195 p=0,516 p=0,720 p=0,105 p=0,151
Duyular arast rs=0,148 rs=0,065 rs=-0,079 rs=0,152 rs=0,007
kaynasim puani p=0,296 p=0,646 p=0,575 p=0,282 p=0,958
Toplam puan rs=0,179 rs=0,099 rs=-0,048 rs=0,237 rs=0,129
p=0,205 p=0,484 p=0,737 p=0,090 p=0,362

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu, *p<0,05

Kontrol grubunun biyobelirteg diizeyleri ile GISD-B arasinda yapilan baginti

analizlerinde istatistiki iliski tespit edilmedi.

4.6.10. AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve klotho diizeyleri ile sosyodemografik verilerin

bagintisi

Hasta grubunun biyobelirte¢ diizeyleri ile sosyodemografik verilerinin iligkisi
incelendiginde egitim siiresi ile AEA, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL arasinda arasinda
pozitif yonlii diisiik giigte bagint1 saptand (sirastyla r,=0,290, p=0,037; rs=0,332, p=
0,016; rs=0,365, p=0,008; rs=0,387, p=0,005; rs=0,445, p=0,001). Klotho ile yas
pozitif yonde diisik giicte bagmtili bulundu (rs=0,310, p=0,025). NfL ile caligma
durumu pozitif yonde diisiik giicte bagmtili bulundu (rs=0,319, p=0,021). Diger

sosyodemografik veriler ile biyobelirtecler arasinda iliski yoktu (Tablo 4.36.).
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Tablo 4.36. Hasta grubunun biyobelirte¢ diizeylerinin sosyodemografik veriler ile
bagintisi

Sosyodemografik
veri AEA 2-AG BDNF Klotho NfL
Hasta (n=52)
Yas r,=0,070 rs=0,269 r=0,224 rs=0,310* r=0,251
p=0,624 p=0,054 p=0,110 p=0,025 p=0,073
Cinsiyet r.=-0,004 rs=0,023 rs=-0,021 rs=-0,067 rs=0,041
p=0,978 p=0,871 p=0,885 p=0,639 p=0,773
VKi r,=-0,105 rs=-0,048 1:<0,001 rs=-0,070 rs=-0,153
p=0,457 p=0,737 p=0,999 p=0,624 p=0,278
Medeni durum r,=0,080 rs=0,153 rs=0,160 rs=0,111 r=0,217
p=0,571 p=0,280 p=0,257 p=0,434 p=0,123
Egitim siiresi y1l rp=0,290* rs=0,332*% r=0,365* rs=0,387* r«=0,445*
p=0,037 p=0,016 p=0,008 p=0,005 p=0,001
Calisma durumu r,=0,160 1:=0,096 1:=0,152 1:=0,143 rs=0,319*
p=0,258 p=0,499 p=0,283 p=0,313 p=0,021
Adli olay r.=-0,136 rs=-0,042 rs=-0,089 1s=-0,042 rs=-0,103
p=0,337 p=0,768 p=0,532 p=0,768 p=0,469
Baskin el r,=0,067 rs=-0,007 rs=0,121 1s=0,071 1s=0,081
p=0,639 p=0,963 p=0,392 p=0,617 p=0,566

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu *p<0,05

Tablo 4.37. Kontrol grubunun sosyodemografik veriler ile biyobelirteg diizeylerinin
bagintisi

Sosyodemografik
veri AEA 2-AG BDNF Klotho NfL
Kontrol (n=50)
Yas 1=0,206 r,=0,019 r,=0,017 r,=0,021 r~0,223
p=0,151 p=0,894 p=0,908 p=0,884 p=0,119
Cinsiyet r=0,122 r,=0,002 r.=-0,001 r.=0,154 r=0,008
p=0,398 p=0,990 p=0,997 p=0,284 p=0,953
VKI r=0,208 r,.=0,239 rp=0,290* r,=0,094 rs=0,294*
p=0,147 p=0,095 p=0,041 p=0,515 p=0,038
Medeni durum rs=-0,146 r.=-0,145 r.=-0,159 r.=-0,137 rs=-0,019
p=0,313 p=0,316 p=0,271 p=0,344 p=0,896
Egitim siiresi yil r=0,272 r,=0,228 rp=0,282* r,=0,240 r=0,207
p=0,056 p=0,112 p=0,048 p=0,093 p=0,148
Calisma durumu 1=0,193 r,=0,183 r,=0,173 r,.=0,139 1=0,250
p=0,180 p=0,203 p=0,229 p=0,334 p=0,080
Adli olay r—=-0,223 r=-0,097  rp,=-0,111 r,=-0,106 r~=0,035
p=0,120 p=0,502 p=0,444 p=0,462 p=0,811
Baskin el r=-0,146 r=-0,227  rp=-0,242 r,=-0,103 rs=0,321*
p=0,313 p=0,114 p=0,090 p=0,476 p=0,023

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu *p<0,05

Kontrollerde sosyodemografik veriler ile biyobelirte¢ diizeylerinin iligkisi
incelendiginde VKI ile AEA, BDNF ve NfL arasinda arasinda diisiik giigte pozitif
yonlii bagint1 saptandi (sirastyla rp=0,290, p=0,041; rs=0,294, p= 0,038). BDNF ile
egitim siiresi diisiik giicte pozitif yonde bagintili bulundu (r,=0,282, p=0,048). NfL
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ile sag elini baskin kullanma durumu diisiik giigte negatif yonde bagintili bulundu
(rs=-0,321, p=0,023). Biyobelirtecler ile diger sosyodemografik veriler arasinda iliski
bulunmadi (Tablo 4.37.).

4.6.11. Hasta grubunun AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve klotho diizeyleri ile DEHB

o0zgecmisinin iliskisi

Hasta grubunun DEHB 06zgegmisi ile biyobelirtegler diizeylerinin iliskisi
incelendiginde ilk tani yasi ile klotho arasinda diisiik giicte pozitif bagint1 vardi
(rs=0,333, p=0,016). Diger veriler arasinda bagint1 saptanmadi (Tablo 4.38.).

Tablo 4.38. Hasta grubunun biyobelirteg diizeylerinin DEHB 6zge¢misi ile bagintisi

DEHB

Ozgecmisi AEA 2-AG BDNF Klotho NfL

Hasta (n=52)

Ilk tam yas1 r,=0,188p=0,182 r~0,234 r=0,264 rs=0,333* r=0,239
p=0,099 p=0,059 p=0,016 p=0,088

Metilfenidat r,=0,059 r=-0,162  r=0,027 r=-0,121 rs=-0,165

dozu p=0,680 p=0,251 p=0,851 p=0,393 p=0,242

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu *p<0,05

4.6.12. Hasta grubunun AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve klotho diizeyleri ile aktif ilac

kullaniminin iliskisi

Tablo 4.39. Hasta grubunda aktif ilag kullanimin biyobelirteg diizeyleri ile iliskisi

Aktif ilag kullanimi var Aktif ila¢ kullanim1 yok
(n=24) (n=28)
Biyobelirteg Ortajltama Ortanca Ortailama Ortanca istatistik
3S %25-%75 sS %25-%75
Klotho ng/ml* 4f6 2 43;1’.241 14 518 3 139’?64 68 E:f) f06967 1*
4,68 T 4,37 T |
2,40 3,18 — *
BDNF ng/ml* z,ﬂ; . 0’91(;235 3;—6 ] 0,9]2’?36,86 i 1’,207893
NfL ng/ml* 5;(:8 2 120’-949 %6 7f4 3 046,—778 75 2:-02’013706*
5,52 T 7,40 T ’
5,94 8,11 - *
AEA ng/ml* 4’i3 S 3,0‘:?62, 55 438 4,22 i1(2),45 lz)=-02’?13239
T SR S SV GRS . P o4
120,11 ’ ’ 195,67 ’ ’ ’

*Mann Whitney U testi, SS: standart sapma, *normal dagilim géstermeyen veri
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Hasta grubunda aktif ila¢ kullanim1 olanlarin klotho diizeyi ortalamasi 4,86+4,68 ve
ortancast 3,21 ng/ml; aktif ila¢ kullanimi olmayanlarin ortalamasi 5,78+4,37 ve
ortancasi 3,94 ng/ml olarak bulundu. Klotho diizeyleri agisindan gruplar arasinda

istatistiksel anlamli fark bulunmadi (p=0,097) (Tablo 4.39).

Hasta grubunda aktif ila¢ kullanimi olanlarin BDNF diizeyi ortalamasi 2,4042,70 ve
ortancasi 1,41 ng/ml; ila¢ kullanmayan hastalarda ortalama 3,18+3,06 ve ortanca 1,86
ng/ml olarak bulundu. Gruplar arasinda BDNF diizeyleri agisindan istatistiksel

anlamli fark saptanmadi (p=0,279) (Tablo 4.39).

Hasta grubunda aktif ilag kullanim1 olanlarin NfL diizeyi ortalamasi 5,08+5,52 ve
ortancast 2,99 ng/ml; aktif ilag kullanmayanlarin ortalamasi 7,64+7,40 ve ortancasi
4,78 ng/ml idi. Aktif ilag kullanimi olmayan hastalarin NfL diizeyleri aktif ilag
kullanan hasta grubuna gore anlamli diizeyde daha yiiksek bulundu (p=0,030) (Tablo
4.39).

Hasta grubunda aktif ila¢g kullanim1 olanlarin AEA diizeyi ortalamasi 5,94+4,35 ve
ortancasi 4,42 ng/ml; aktif ila¢ kullanmayanlarin ortalamasi 8,1144,78 ve ortancasi
6,10 ng/ml olarak saptandi. Aktif ilag kullanimi1 olmayan hastalarin AEA diizeyleri
aktif ila¢ kullanan hasta grubuna gore anlamli diizeyde daha yiiksek bulundu

(p=0,033) (Tablo 4.39).

Hasta grubunda aktif ila¢ kullanim1 olanlarin 2-AG diizeyi ortalamasi1 138,58+120,11
ve ortancasi 94,45 ng/ml; aktif ila¢ kullanmayanlarin ortalamasi 239,01+195,67 ve
ortancasi 212,73 ng/ml olarak bulundu. Aktif ilag kullanimi olmayan hastalarin 2-AG

diizeyleri aktif ila¢ kullanan hasta grubuna gore anlamli diizeyde daha yiiksek bulundu
(p=0,032) (Tablo 4.39).

4.7. Noropsikiyatrik Testler ile Diger Verilerin Bagintisi

Noropsikiyatrik testlerle elde edilen veriler arasindaki iliskiler degerlendirilirken,
normal dagilim gosteren degiskenler icin Pearson korelasyon analizi; normal
dagilmayan veya kategorik yapiya sahip degiskenler i¢in ise Spearman korelasyon

analizi kullanilmustir.
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4.7.1. Noropsikiyatrik testler ile sosyodemografik ézelliklerin bagintisi

Eriskin DEHB 0lgegi ile yas ve egitim siiresi arasinda yapilan bagint1 analizlerinde

istatistiki anlamlilik tespit edilmedi.

Tablo 4.407. Kontrol grubunun sosyodemografik verilerin CYBT, Kent EGY, SDOT
ile bagintisi

Kontrol grubu (n=50)

Sosyodemografik veri CYBT Kent EGY SDOT

Yas rp=-0,329* rp=-0,483* r=-0,176
p=0,020 p<0,001 p=0,220

Egitim yili r,=0,180 r,=0,163 1=0,223
p=0,211 p=0,258 p=0,120

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu, *p<0,05

Kontrol grubunun CYBT, SDOT ve Kent EGY testleri ile ile yas ve egitim siiresi
iligkisi incelendiginde yas ile CYBT ve Kent EGY arasinda negatif yonlii diisiik giigte
bagmt1 saptandi (sirastyla rp=-0,329 p=0,020; rp=-0,483, p<0,001). Diger veriler
arasinda iliski yoktu (Tablo 4.40.).

Hasta grubunun CYBT, SDOT ve Kent EGY testleri ile yas ve egitim siiresi arasinda

yapilan baginti analizlerinde istatistiki anlamlilik tespit edilmedi.

Tablo 4.41. Kontrol grubunun sosyodemografik verilerinin IST ile bagintis

Kontrol grubu(n=50)

Test Asamasi Egitim yih Yas
IST A formu
i rp,=-0,200 r,=0,167
Siire (sn) 0-0.164 vyl
Hata sayisi r=0,193 rs=0,193
Y p=0,180 p=0,178
IST B formu
.. r,=-0,260 rp=0,404*
Siire (sn) 0=0,068 001
rP:_01158 rp:0,112
Hata sayis1 0=0.372 410

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu, *p<0,05

Kontrol grubunun iST ile yas ve egitim siiresi iliskisi incelendiginde yas ile IST B
formu tamamlama siiresi arasinda pozitif yonli distiik glicte baginti saptandi

(rp=0,404, p=0,004). Diger veriler arasinda iliski yoktu (Tablo 4.41.).
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Hasta grubunun iST ile egitim siiresi ve yas arasinda yapilan bagmt: analizlerinde

istatistiki anlamlilik tespit edilmedi.

Hasta grubunun Stroop testi ile yas ve egitim siiresi iliskisi incelendiginde renkli
basilmis renk ismi okuma asamasini tamamlama siiresi ile egitim siiresi arasinda
negatif yonde zayif baginti mevcuttu (rs=-0,336, p=0,015). Stroop testi sekil rengi
sOyleme asamasini tamamlama siiresi ile egitim siiresi arasinda negatif yonde zayif
bagint1 mevcuttu (r,=-0,393, p=0,004). Stroop testi renk ismi olmayan kelime rengi
sOyleme asamasini tamamlama siiresi ile egitim siiresi arasinda negatif yonde zayif
baginti mevcuttu (rp=-0,306, p=0,027). Stroop testi renk ismi olan kelime rengi
sOyleme agamasini tamamlama siiresi ve spontan diizeltme sayisi ile egitim siiresi
arasinda negatif yonde zayif baginti mevcuttu (sirasiyla rp=-0,310, p=0,025; rp=-
0,303, p=0,029). Diger veriler arasinda iliski yoktu (Tablo 4.42.).

Tablo 4.42. Hasta grubunun sosyodemografik verilerinin Stroop testi ile bagintisi

Stroop asamalari Hasta (n=52)

Yas Egitim Y1l
Siyah basilmis renk
ismi okuma
. r,=0,076 r,=-0,229
Siire (sn) p=0,593 p=0,102
Yanlis okuma
Spontan diizeltme
Renkli basilmig renk
ismi okuma
Siire (sn) r==-0,056 rs=-0,336*
p=0,693 p=0,015
Yanlis sdyleme rst,Oll rsf 0o
p=0,938 p=0,720
. rs=-0,030 r==-0,093
Spontan diizeltme 0=0,832 p=0,514
Sekil rengi sdyleme
) r,=-0,110 rp=-0,393*
Siire (sn) p=0,437 p=0,004
r=0,010 rs=-0,010
Yanlis okuma p=0,944 p=0,942
. r,=-0,212 r,=-0,224
Spontan diizeltme p=0,131 p=0,110
Renk ismi olmayan
kelime rengi
sOyleme
. r,=0,086 rp=-0,306*
Stire (sn) p=0,546 p=0,027
Yanlis soyleme r:=0,237 r=0,168
3 SOy p=0,090 p=0,234
. rs=-0,245 rs=-0,246
Spontan diizeltme p=0,080 p=0,079
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Tablo 4.42. Hasta grubunun sosyodemografik verilerinin Stroop testi ile bagintisi

(devam)
Hasta (n=52)
Stroop asamalari Yas Egitim Yili
Renk ismi olan
kelime rengi sdyleme
.. r=-0,131 rp=-0,310*
Siire (sn) p=0,356 p=0,025
. rs=-0,187 rs=-0,203
Yanlis sdyleme p=0,185 p=0,149
. r,=-0,186 rp=-0,303*
Spontan diizeltme p=0,186 p=0,029
r,=-0,109 r.=-0,209
Fark 3 puani p=0,440 p=0,138

rs: Spearman korelasyonu, ry: Pearson korelasyonu, *p<0,05

Kontrol grubunun Stroop testi ile yas ve egitim siiresi iliskisi incelendiginde renk ismi

olmayan kelime rengi sdyleme asamasini tamamlama siiresi ile yas arasinda pozitif

yonde zayif bagintt mevcuttu (rs=0,280, p=0,049). Stroop testi renk ismi olan kelime

rengi sOyleme asamasini tamamlama siiresi ile yas arasinda pozitif yonde ve spontan

diizeltme sayisi ile egitim siiresi arasinda ise negatif yonde zayif bagimti mevcuttu

(sirasiyla rs=0,369, p=0,008; rs=-0,366, p=0,09). Fark 3 puani ile yas arasinda pozitif

yonde orta giicte, egitim siiresi ile negatif yonde diisiik giligte bagint1 saptandi

(sirastyla rp=0,586, p<0,001; r,=-0,312, p=0,27). (Tablo 4.43.).

Tablo 4.43. Kontrol grubunun sosyodemografik verilerinin Stroop testi ile bagintisi

Stroop agamalari

Kontrol (n=50)

Yas Egitim Y1ili
Siyah basilmig renk
ismi okuma
. r,=0,054 r,=-0,033
Siire (sn) p=0,709 p=0,820
Yanlis okuma
Spontan diizeltme
Renkli basilmig renk
ismi okuma
. r,=0,225 r,=-0,092
Stire (sn) p=0,116 0=0,524
Yanlis sdyleme
Spontan diizeltme
Sekil rengi sdyleme
. r,=0,096 r,.=-0,019
Siire (sn) p=0,507 p=0,396
Yanlis okuma =-0,115 rs=0,056
; p=0,428 p=0,701
. rs=-0,239 rs=-0,198
Spontan diizeltme 0=0,095 00,169
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Tablo 4.43. Kontrol grubunun sosyodemografik verilerinin Stroop testi ile bagintisi

(devam)
Kontrol (n=50)
Stroop asamalar1 Yas Egitim Yili
Renk ismi olmayan
kelime rengi
sOyleme
Siire (sn) rs=0,280* rs=-0,206
p=0,049 p=0,150
Yanlis sdyleme
. 1s=0,041 rs=-0,260
Spontan diizeltme 0=0,777 p=0,068
Renk ismi olan
kelime rengi sdyleme
Siire (sn) rs=0,369* rs=-0,268
p=0,008 p=0,060
. rs=0,229 rs=-0,200
Yanlis sdyleme 0=0,110 p=0,164
; 1=0,212 rs=-0,366*
Spontan diizeltme 0=0,139 p=0,009
rp=0,586* rp=-0,312*
Fark 3 puani p<0,001 p=0,027

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu, *p<0,05

Kontrol grubunun IT ile yas ve egitim siiresi iliskisi incelendiginde yas ile sag
yaridaki ve toplam isaretlenen hedef sayilar1 arasinda negatif yonde; sag yarida ve
toplam atlanan hedef sayisi, sag yarida ve toplam yapilan hata sayilar ile arasinda
pozitif yonde zayif bagmti mevcuttu (sirasiyla rs=-0,366, p=0,009; rs=-0,379,
p=0,007; rs=0,375, p=0,007; rs=0,367, p=0,009; rs=0,364, p=0,009; rs=0,366,

p=0,009). Diger veriler arasinda iliski yoktu (Tablo 4.44.).

Tablo 4.44. Kontrol grubunun sosyodemografik verilerinin IT ile bagimntist

Isaretleme testi test

Kontrol (n=50)

toplam Yas Egitim siiresi
Isaretlenen hedef say1s1
Sag rs=-0,366* rs=-0,096
p=0,009 p=0,508
Sol r,=-0,238 r,=0,075
p=0,097 p=0,604
2 &y
p=Y, p=Y,
Atlanan hedef sayisi
Sag rs=0,375* rs=0,089
p=0,007 p=0,538
Sol r,=0,236 r,=-0,077
p=0,099 p=0,597
Toplam rs=0,367* rs=0,027
p=0,009 p=0,854
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Tablo 4.44. Kontrol grubunun sosyodemografik verilerinin iT ile bagimtis1 (devam)

. Kontrol (n=50)
Isaretleme testi test

Yas Egitim siiresi
toplami1
Yanlis isaretlenen hedef
sayi1si
Sag r;=0,004 rs=0,024
p=0,976 p=0,869
Sol 1s=0,076 rs=-0,110
p=0,598 p=0,445
Toplam r3:01051 rs:'0,048
p=0,726 p=0,741
Toplam hata sayis1
Sag rs=0,364* rs=0,093
p=0,009 p=0,523
Sol r,=0,245 r,=-0,085
p=0,086 p=0,556
Toplam rs=0,366* rs=0,021
p=0,009 p=0,885
Siire (sn) r=0,213 rs=-0,138
p=0,138 p=0,338

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu, *p<0,05

Hasta grubunun IT ile yas ve egitim siiresi arasinda yapilan bagint1 analizlerinde

istatistiki anlamlilik tespit edilmedi.

Tablo 4.45. Kontrol grubunun sosyodemografik verilerinin ITDH ile bagintist

Kontrol (n=50)
ITDH Yas Egitim siiresi

Isaretlenen hedef sayis1

Sag rs=-0,292* rs=0,106
p=0,040 p=0,462
Sol r=-0,215 r,=0,087
p=0,134 p=0,546
Toplam rs=-0,261 rs=0,025
p=0,067 p=0,864
Atlanan hedef sayis1
Sag rs=0,292* rs=-0,106
p=0,040 p=0,462
Sol rs=0,215 r,=-0,087
p=0,134 p=0,546
Toplam rs=0,261 rs=-0,025
p=0,067 p=0,864
Toplam hata sayis1
Sag rs=0,292* rs=-0,106
p=0,040 p=0,462
Sol 1s=0,215 r,=-0,087
p=0,134 p=0,546
Toplam 1s=0,261 rs=-0,025
p=0,067 p=0,864
Siire (sn) rp=0,318* r.=-0,116
p=0,024 p=0,423

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu, *p<0,05
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Hasta grubunun ITDH ile yas ve egitim siiresi arasinda yapilan bagint1 analizlerinde

istatistiki anlamlilik tespit edilmedi.

Kontrol grubunun ITDH ile yas ve egitim siiresi iliskisi incelendiginde yas ile sag
yaridaki isaretlenen hedef sayilar1 arasinda negatif yonde; sag yarida atlanan hedef
sayisi, toplam yapilan hata sayis1 ve tamamlama siiresi ile arasinda pozitif yonde zayif
bagint1 mevcuttu (sirasiyla rs=-0,292, p=0,040; rs=0,292, p=0,040; rs=0,292, p=0,040;
rp=0,318, p=0,024). Diger veriler arasinda iliski yoktu (Tablo 4.45.).

Kontrol grubunun ITDS ile yas ve egitim siiresi arasinda yapilan bagint1 analizlerinde

istatistiki anlamlilik tespit edilmedi.

Tablo 4.46. Hasta grubunun sosyodemografik verilerinin ITDS ile bagintis1

Hasta (n=52)
ITDS Yas Egitim siiresi

Isaretlenen hedef say1si

Sag rs=-0,340* rs=-0,037
p=0,014 p=0,795
Sol rs=-0,116 rs=0,112
p=0,413 p=0,430
rp=-0,295* r,=0,097
T p=0,034 p=0,495
Atlanan hedef sayisi
Sag rs=0,383* rs=0,072
p=0,005 p=0,610
o s
p: 1 p: )
rp=0,311* r,=0,134
Toplam p=0,025 p=0,345
Yanlis isaretlenen hedef
sayist
Sag rs=0,244 rs=0,079
p=0,082 p=0,577
Sol rs=-0,008 r:=0,082
p=0,955 p=0,561
r,=0,143 r,=0,143
Toplam p=0,311 0=0,311
Toplam hata sayis1
Sag rs=0,373* rs=0,053
p=0,007 p=0,710
Sol rs=0,175 rs=-0,031
p=0,214 p=0,829
rp=0,322* r,=0,648
Toplam p=0,020 p=0,020
Stire (sn) r,=0,072 r,=-0,054
p=0,614 p=0,702

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu, *p<0,05
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Hasta grubunun ITDS ile yas ve egitim siiresi iliskisi incelendiginde yas ile sag
yaridaki ve toplam isaretlenen hedef sayilar1 arasinda negatif yonde; sag yarida ve
toplam atlanan hedef sayilari, sag yarida ve toplam yapilan hata sayilari ile arasinda
pozitif yonde zayif baginti mevcuttu (sirasiyla rs=-0,340, p=0,014; rp=-0,295,
p=0,034; rs=0,383, p=0,005; rp=0,311, p=0,025; r=0,373, p=0,007; rp=0,322,
p=0,020). Diger veriler arasinda iliski yoktu (Tablo 4.46.).

Hasta grubunun ITDZH ile yas ve egitim siiresi iliskisi incelendiginde yas ile sol
yaridaki ve toplam isaretlenen hedef sayilar arasinda pozitif yonde; sol yarida atlanan
hedef sayis1 ve sol yarida yapilan hata sayisi ile arasinda negatif yonde zayif baginti
mevcuttu (sirastyla rs=0,361, p=0,008; rs=-0,306, p=0,028; rs=-0,306, p=0,028). Diger
veriler arasinda iliski yoktu (Tablo 4.47.).

Tablo 4.47. Hasta grubunun sosyodemografik verilerinin ITDZH ile bagintist

Hasta (n=52)

ITDZH Yas Egitim siiresi
Isaretlenen hedef sayis1
Sag rs=-0,010 rs=0,031
p=0,943 p=0,828
Sol rs=0,361* rs=0,238
p=0,008 p=0,089
Tool rs=0,246 rs=0,202
oplam p=0,079 p=0,151
Atlanan hedef sayis1
Sag rs=-0,027 rs=-0,133
p=0,850 p=0,347
Sol rs=-0,306* rs=-0,117
p=0,028 p=0,409
Toplam rs=-0,246 rs=-0,201
p p=0,079 p=0,152
Yanlis isaretlenen hedef
sayisi
Sag
Sol
Toplam
Toplam hata sayis1
Sag rs=-0,027 rs=-0,133
p=0,850 p=0,347
Sol rs=-0,306* r=-0,117
p=0,028 p=0,409
Toblam rs=-0,246 rs=-0,201
p p=0,079 p=0,152
Stire (sn) r,=0,141 r,=0,081
p=0,317 p=0,566

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu, *p<0,05
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Kontrol grubunun ITDZH ile yas ve egitim siiresi arasinda yapilan baginti

analizlerinde istatistiki anlamlilik tespit edilmedi.

Kontrol ve hasta grubunun ITDZS ile yas ve egitim siiresi arasinda yapilan bagmnt:

analizlerinde istatistiki anlamlilik tespit edilmedi.

Hasta grubunun GISD-B ile yas ve egitim siiresi arasinda yapilan bagint1 analizlerinde

istatistiki anlamlilik tespit edilmedi.

Tablo 4.48. Kontrol grubunun sosyodemografik verilerinin GISD-B testi ile bagintisi

Kontrol (n=50)

GISD-B testi Yas Egitim
Stiresi
* *
Isitsel sozel puam ;p::é(,)(,)?éig [r)p::g,,gili
Gorsel sozel puant LP:E)(?flzg?’ Lp:g,' i%
Isitsel yazili puani rp=0361* rp=0,327*
p=0,010 p=0,021
Gorsel yazili puani Fo=-0,357* rp=0,293%
p=0,011 p=0,039
Isitsel uyarim puani Fp=-0,382% s Y
p=0,006 p=0,007
Gorsel uyarim puant rp=-0,350* rp=0,294*
p=0,013 p=0,038
* *
Sozel anlatim puani ;:’)p::E)(,)(’)?é 173 :;p::g:g;g
* *
Yazili anlatim puani ::’);:6?6?)3)18 ;;:8:8(8)((3)
Duyu i¢i kaynasim rp=-0,417* rp=0,389*
puani p=0,003 p=0,005
Duyular arast rp=-0,327* rp=0,313*
kaynasim puant p=0,020 p=0,027
Toplam puan rp=-0,403* rp=0,381*
p=0,004 p=0,006

rs: Spearman korelasyonu, rp: Pearson korelasyonu, *p<0,05

Kontrol grubunun GISD-B testi ile yas ve egitim siiresi arasindaki iliski
incelendiginde yas ile isitsel sozel puan, isitsel yazili puani, gorsel yazili puani, isitsel
uyarim puani, goérsel uyarim puani, sdzel anlatim puani, yazili anlatim puani, duyu igi
kaynasim puani, duyular arasi1 kaynasim puani ve toplam puan arasinda negatif yonde
diisiik giicte bagint1 bulundu (sirasiyla r,=-0,319, p=0,024; r,=-0,361, p=0,010; rp=-
0,357, p=0,011; rp=-0,382, p=0,006; rp=-0,350, p=0,013; rp=-0,313, p=0,027; rp=-
0,438, p=0,001; rp=-0,417, p=0,003; rp=-0,327, p=0,020; rp=-0,403, p=0,004). Egitim

stiresi 1le ise isitsel sozel puani, isitsel yazili puani, gorsel yazili puani, isitsel uyarim
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puani, gorsel uyarim puani, sézel anlatim puani, yazili anlatim puani, duyu igi
kaynasim puani, duyular arasi kaynagim puani ve toplam puan arasinda pozitif yonde
diisiik gilicte bagintt bulundu (sirasiyla rp=0,345, p=0,014; r,=0,327, p=0,021;
r,=0,293, p=0,039; rp=0,375, p=0,007; rp=0,294, p=0,038; r,=0,310, p=0,029;
r,=0,380, p=0,006; r,=0,389, p=0,005; r,=0,313, p=0,027; r,=0,381, p=0,006). Diger
veriler arasinda iliski yoktu (Tablo 4.48.)

4.8. Hasta ve Kontrol Grubunun Bagintilarinin Karsilastirilmasi
Iki grubun bagintilar1 karsilastirilirken cocor analizi kullanilds.

48.1. Hasta ve kontrol grubunun AEA, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL

diizeylerinin birbirleriyle bagintilarimin karsilastirilmasi

Hasta ve kontrol grubunun BDNF ile 2-AG ve AEA baginti degerleri
karsilastirildiginda anlamhi fark saptandi (sirasiyla z=-3,437, p<0,001; z=-2,303,
p=0,024). iki grubun diger biyobelirteglerinin korelasyonlar1 karsilastirildiginda
anlamli1 fark bulunmadi (p>0,05) (Tablo 4.49.).

Tablo 4.49. iki grubunun biyobelirteg diizeylerinin bagmtilarmin karsilastiriimasi

AEA 2-AG BDNF Klotho NfL [statistik
AEA - -1,806 -2,303* 0,245 -1,010 z
0,070 0,021 0,080 0,312 p
2-AG - -3,437*  -0,701 -0,490 z
<0,001 0,483 0,627 P
BDNF - 0,277 -0,530 z
0,781 0,596 p
Klotho - 1,426 z
- 0,153 p
NfL - z
p

*p<0,05
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4.8.2. Hasta ve kontrol grubu AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve klotho diizeyleri ile

eriskin DEHB ol¢egi bagintilarinin karsilastirilmasi

Iki gruptan en az birinde anlamli bulunan eriskin DEHB &lcegi parametreleri ve
biyobelirteglerin bagmtilarin karsilastirilmasinda AEA ile T-DE(1K) bagintilarinin
karsilastirilmasinda anlamli fark vardi (z=-2,094, p=0,036). Diger parametreler ve
biyobelirteglerin baginti karsilastirmalarinda anlamli fark yoktu (p>0,05).

4.8.3. Hasta ve kontrol grubunun AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve klotho diizeyleri

ile Stroop testinin bagintilarinin karsilastirilmasi

Iki gruptan en az birinde anlamli bulunan Stroop testi parametreleri ve
biyobelirteglerin baginti degerlerinin karsilastirilmasinda renkli basilmig renk ismi
okuma stiresi ile AEA bagintilarinin karsilastirilmasinda anlamli fark vardi (z=-2,511,
p=0,012). Sekil rengi soyleme siiresi ile AEA ve BDNF bagmtilarinin
karsilastirilmasinda anlamli fark vardi (sirasiyla z=-2,664, p=0,007; z=-2,563,
p=0,010). Diger parametreler ve biyobelirte¢lerin  bagnti  degerlerinin
karsilastirmalarinda anlamli fark yoktu (p>0,05).

4.8.4. Hasta ve kontrol grubunun AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve klotho diizeyleri

ile IST bagmtilariin karsilastiriimas

Iki gruptan en az birinde anlamli bulunan IST parametreleri ve biyobelirteglerin
bagintilarmin  karsilastirilmasinda IST A formu tamamlama siiresi ile AEA
bagmtilarinin karsilastirilmasinda anlamli fark vardi (z=-3,048, p=0,002). Diger
parametreler ve biyobelirteglerin baginti karsilagtirmalarinda anlamli fark yoktu

(p>0,05).

4.8.5. Hasta ve kontrol grubunun AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve klotho diizeyleri

ile IT bagintilarinin karsilastirilmasi

Iki gruptan en az birinde anlamli bulunan IT parametreleri ve biyobelirteclerin
bagmtilarinin karsilastiriimasinda 2-AG ile ITDH sol yarida ve toplam isaretlenen

hedef sayisi, sol yarida ve toplam atlanan hedef sayisi, sol yarida ve toplam yapilan
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hata sayis1 ile bagintilarinin karsilagtirilmasinda anlamli fark vardi (sirasiyla z=2,513,
p=0,011; z=2,978, p=0,002; z=-2,513, p=0,011; z=-2,978, p=0,002; z=-2,513,
p=0,011; z=-2,973, p=0,002). BDNF ile ITDH sol yarida ve toplam isaretlenen hedef
sayisl, sol yarida ve toplam atlanan hedef sayisi, sol yarida ve toplam yapilan hata
sayist ile bagmtilarinin karsilastirilmasinda anlamhi fark vardi (sirastyla z=2,862,
p=0,004; z=2,808, p=0,005; z=-2,862, p=0,004; z=-2,808, p=0,005; z=- z=2,862,
p=0,004; z=-2,783, p=0,005). NfL ile ITDH sol yarida ve toplam isaretlenen hedef
sayisl, sol yarida ve toplam atlanan hedef sayisi, sol yarida ve toplam yapilan hata
sayist ile bagmtilarinin karsilagtirilmasinda anlamli fark vardi (sirasiyla z=3,393,
p<0,001; z=3,226, p=0,001; z=-3,393, p<0,001; z=-3,226, p=0,001; z=-3,393,
p<0,001; z=-3,190, p=0,001). Diger parametreler ve biyobelirteglerin baginti
karsilastirmalarinda anlamli fark yoktu (p>0,05).

4.8.6. Hasta ve kontrol grubunun AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve klotho diizeyleri

ile sosyodemografik verilerinin bagintilarmin karsilastirilmasi

Yapilan cocor analizinde iki grubun biyobelirtegler ile sosyodemografik veri
bagntilarinin karsilastirilmasimda NfL ile VKI ve Baski EL bagintilarinda anlamli
fark bulundu (sirasiyla z=-2,239 p=0,025; z=2,027 p=0,04). Diger biyobelirte¢ler ve
sosyodemografik verilerin kiyaslanmasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu
(p>0,05).

4.8.7. Noropsikiyatrik testler ile sosyodemografik veri bagmtilarinin

karsilastirilmasi

Iki grubun Kent EGY testi parametreleri ve sosyodemografik veri bagint degerlerinin
karsilastirilmasinda Kent EGY ile yas baginti degerlerinin karsilastirilmasinda

anlamli fark mevcuttu (z=2,444, p=0,014).

Iki grubun IST parametreleri ve sosyodemografik veri bagmti degerlerinin
karsilastiriimasinda IST B formu tamamlama siiresi ile yas bagmti degerlerinin

karsilastirilmasinda anlamli fark mevcuttu (z=-2,328, p=0,019).

Iki grubun Stroop parametreleri ve sosyodemografik veri baginti degerlerinin

karsilagtirilmasinda renk ismi olan kelime rengi sdyleme stiresi ve fark 3 puan ile yas

115



bagint1 degerlerinin karsilastirilmasinda anlamli fark mevcuttu (sirasiyla z=-3,106,
p=0,019; z=-3,091, p=0,002).

Iki grubun IT alt testleri ve sosyodemografik veri baginti degerlerinin
karsilastirlmasinda ITDZH sol yarida isaretlenen hedef sayisi ile yas bagmti
degerlerinin karsilastirilmasinda anlamli fark mevcuttu (z=2,131, p=0,033).

Iki grubun GISD-B parametreleri ve sosyodemografik veri baginti degerlerinin
karsilastirilmasinda yazili anlatim puani, duyu i¢i kaynasim puani ve toplam puan ile

yas bagint1 degerlerinin karsilastirilmasinda anlamli fark mevcuttu (sirasiyla z=2,090,

p=0,036; z=2,312, p=0,020; z=2,033, p=0,042).

Diger noropsikiyatrik testlerin yas ve egitim yili ile bagmti degerlerinin

karsilastirmalarinda anlamli fark yoktu (p>0,05).
4.9. Regresyon Analizleri

Regresyon analizlerine, yaptigimiz baginti analizlerinde anlamlilik saptanan
degiskenler ve literatiirdeki anlamli oldugu belirtilen degiskenler dahil edildi. Bagimli
degiskenler icin gerceklestirilen lineer regresyon analizlerinde, geriye dogru eleme
(backward) yontemi kullanilmistir. Optimal model (en az degiskenle en yiiksek ya da
ona en yakin F, diizeltilmis R? ve en diisiik p degerlerine ulasan model) ¢alisma ekibi

tarafindan se¢ilmistir.

Hasta grubu igin AEA diizeyi bagimli degisken secilerek; yas, egitim siiresi, VKI,
gecmiste ila¢ kullanip kullanmadigi, T-S(3P), Kent EGY, SDOT, CYBT, ITDH
toplam isaretlenen hedef sayisi, ITDS sol yarida isaretlenen hedef sayisi, ITDZH sag
yarida atlanan hedef sayisi, ITDZS tamamlama siiresi, IST A formu tamamlama
siiresi, Stroop testi fark 3 puani, GISD-B isitsel yazili puani igeren 15 bagimsiz
degiskenin dahil oldugu regresyon modeli kuruldu. SPSS programi tarafindan 10
farkli model onerildi. Onerilen modeller arasinda optimal model 10 degiskeni
(gecmiste ilag kullanip kullanmadig, egitim siiresi, SDOT, T-S(3P), ITDH toplam
isaretlenen hedef sayis1, ITDS sol yarida isaretlenen hedef sayisi, ITDZH sag yarida
atlanan hedef sayisi, ITDZS tamamlama siiresi, IST A formu tamamlama siiresi,

Stroop testi fark 3 puani) igeren modeldi ve istatistiksel olarak anlamliyd: (F=5,922
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p<0,001, GA=%95). Sectigimiz model varyansin %49,1’ini agikliyordu (Diizeltilmis
R?=0,491). Modelde bagimsiz degiskenler arasinda otobagintrya rastlanmamus,
hatalarin tesadiifi oldugu goriilmiistiir (Durbin Watson=1,873, VIF<10). (Tablo 4.50.)

Tablo 4.50. Hasta grubunda AEA diizeyi i¢in 6n gordiriictileri

AEA B Std. Beta t p %095 CI for B Diizeltilmis
hata
Lower Upper R?
Constant 11,424 20,29 ,563 577 29,569 52,417
Egitim ,267 ,161 ,181 1,657  ,105 -,058 ,592
TO 3,806 1,281 -335 2971 ,005  -6,393 -1,219
T-S(3P) -,070 ,034 =229 2,094 ,042 -, 138 -,002
SDOT ,143 ,071 ,221 2,031  ,049 ,001 ,286
ITDHIT ,377 ,283 ,141 1,332,190 -,195 ,949 4491
ITDS1SO -, 758 ,423 -206  -1,793 ,080  -1,612 ,096
ITDZH2S -,967 ,607 171 -1,593  ,119  -2,193 ,259
ITDZS5 -,063 ,024 -335 2,570 ,014 - 112 -,013
IST-A-S -,065 ,046 169  -1,408 167 -,157 ,028
Stroop F3 ,241 ,091 ,290 2,644 012 ,057 425

Std. Hata: standart hata, TO: Ge¢miste ilag tedavi alip almadigi, ITDHIT: IT diizenli harfler alt testi
toplam isaretlenen hedef sayisi, ITDS1SO: IT diizenli sekiller alt testi sol yarida isaretlenen hedef
sayis1, ITDZH2S: Isaretleme testi diizensiz harfler alt testi sag yarida atlanan hedef sayis1, ITDZSS:
Isaretleme testi diizensiz sekiller alt testi tamamlama siiresi, IST-A-S: IST A formu tamamlama siiresi,
Stroop F3: Stroop testi fark 3 puani, CI: giiven araligi

Kontrol grubunun AEA diizeyi bagimli degisken olarak belirlendiginde herhangi bir

model yapilan regresyon analizleri sonucunda anlamli bulunmadi.

Hasta grubu icin 2-AG diizeyi bagimli degisken secilerek; yas, egitim siiresi, VKI,
gecmiste ilag kullanip kullanmadigy, sigara kullanimi, egzersiz sikligi, T-DE(1P), T-
DE(2P), Ek psikiyatrik hastalik varligi, Kent EGY, SDOT, CYBT, ITDH sol yarida
isaretlenen hedef sayisi, ITDS sag yarida atlanan hedef sayisi, IST A formu
tamamlama siiresi, Stroop testi renkli basilmis renk ismi okuma siiresini, GISD-B
toplam puan 17 bagimsiz degiskenin dahil oldugu regresyon modeli kuruldu. SPSS

programi tarafindan 12 farkli model 6nerildi. Onerilen modeller arasinda en optimal
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model 10 degiskeni (egitim yili, sigara kullanimi, egzersiz sikligi, T-DE(1P), ek
psikiyatrik hastalik varligi, SDOT, ITDS sag yarida atlanan hedef sayisi, IST A formu
tamamlama siiresi, GISD-B toplam puan) iceren modeldi ve istatistiksel olarak
anlamliyd1 (F=3,841 p=0,001, GA=%95). Sectigimiz model varyansin %33,4’iinii
acikliyordu (Diizeltilmis R?=0,334). Modelde bagimsiz degiskenler arasinda
otobagintiya rastlanmamis, hatalarin tesadiifi oldugu bulunmustur (Durbin
Watson=1,648, VIF<10). (Tablo 4.51.)

Tablo 4.51. Hasta grubunda 2-AG diizeyi i¢in 6n gordiriiciileri

2-AG B Std. Beta t P %095 CI for B
hata
Diizeltilmis Lower Upper
R?= 334
Constant 398,483 196,040 2,033 0,048 2,859 794,107
Egitim 13,184 6,628 ,244 1,989 ,053 -,191 26,560
SK -19,026 13,464 -,167 -1,413 ,165 -46,198 8,145
Egzersiz -34,141 22,146 -, 188 -1,542 ,131 78,833 10,552
Ek tam -115,045 40,767 -,335 -2,822 007 -197,317  -32,773
T-DE(1P) -8,329 3,394 -,306 -2,454 ,018 -15,177 -1,480
SDOT 4,853 3,099 ,204 1,566 0,125 -1,401 11,106
IST-A-S -3,851 1,765 -,276 -2,182 ,035 -7,413 -,290
ITDS2S 31,423 13,673 271 2,298 ,027 3,829 59,016
GISD-B TP -6,919 5,831 -,153 -1,187 ,242 -18,685 4,848

Std. Hata: standart hata, SK: Sigara kullamimi, ITDHIT: IT diizenli harfler alt testi toplam
isaretlenen hedef sayis1, ITDS2S: IT diizenli sekiller alt testi sag yarida atlanan hedef sayisi, IST-
A-S: IST A formu tamamlama siiresi, GISD-B TP: Gérsel isitsel say1 dizileri b formu toplam
puani, Cl: giiven araligi

Kontrol grubu i¢in 2-AG diizeyi bagimli degisken secilerek; yas, egitim siiresi, VKI,
sigara kullanimi, egzersiz sikligi, T-DE(1P), Ek psikiyatrik hastalik varligi, SDOT,
CYBT, ITDH sol yarida isaretlenen hedef sayisi, ITDS sag yarida atlanan hedef
sayisi, ITDZS sol yarida yapilan toplam hata sayisi, IST A formu tamamlama siiresi,
IST B formu yapilan hata sayisi, GISD-B toplam puan 14 bagimsiz degiskenin dahil

oldugu regresyon modeli kuruldu. SPSS programi tarafindan 13 farkli model 6nerildi.
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Modeller arasinda en optimal model 2 degiskeni (egitim yili, ITDH sol yarida
isaretlenen hedef sayisi) igeren modeldi ve istatistiksel olarak anlamliydi (F=5,745
p=0,006, GA=%95). Sectigimiz model varyansin %16,2’sini agikliyordu (Diizeltilmis
R?=0,162). Modelde bagimsiz degiskenler arasinda otobagintiya rastlanmamus,
hatalarin tesadiifi oldugu bulunmustur (Durbin Watson=1,590, VIF<10). (Tablo
4.52.)

Tablo 4.52. Kontrol grubunda 2-AG diizeyi i¢in 6n gordiiriiciileri

2-AG B Std. Hata Beta t p %095 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R?=,162

Constant 2806,619 1020,062 2,751 0,008 754,520  4858,719
Egitim 28,375 12,619 ,299 2,249 0,029 2,988 53,762
ITDH1SO -101,649 34,955 -,387 -2,908 ,006  -171,970  -31,328

Std. Hata: standart hata, ITDH1SO: IT diizenli harfler alt testi sol yarida isaretlenen hedef sayis1, CI:
giiven aralig1

Tablo 4.53. Hasta grubunda BDNF diizeyi i¢in 6n gordiriiciileri

BDNF B Std. hata Beta t p %95 CI for B
Diizestilmis Lower Upper
R?=375

Constant -20,504 13,291 -1,543 0,130  -47,273 6,264
SK -1,899 ,751 -,305 -2,531 ,015 -3,411 -,388
TO -2,103 ,809 -,299 -2,599 ,013 -3,733 -,473
SDOT ,106 ,049 ,263 2,143 ,038 ,006 ,205
ITDZH1SO ,841 ,448 ,220 1,877 ,067 -,062 1,743
ITDZS5 -,037 ,014 =316 -,2,601 ,013 -,065 -,008
Stroop F3 ,192 ,061 ,373 3,141 ,003 ,069 ,315

Std. Hata: standart hata, SK: Sigara kullamimi, TO: Gegmiste ilag tedavi alip almadigi, ITDZH1SO: IT
diizensiz harfler alt testi sol yarida isaretlenen hedef sayisi, ITDZS5: IT diizensiz sekiller alt testi
tamamlama siiresi, Stroop F3: Stroop testi fark 3 puani, CI: gliven araligi

Hasta grubu icin BDNF diizeyi bagimli degisken segilerek; yas, egitim siiresi, VKI,
gecmiste ilag kullanip kullanmadig1, sigara kullanimi, egzersiz sikligi, SDOT, ITDH
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ve ITDZH sol yarida isaretlenen hedef sayilar1, ITDZS tamamlama siiresi, Stroop testi
fark 3 puani igeren 11 bagimsiz degiskenin dahil oldugu regresyon modeli kuruldu.
SPSS programu tarafindan 5 farkli model onerildi. Modeller arasinda en optimal
model 6 degiskeni (ge¢miste ilag kullanip kullanmadigi, sigara kullanimi, SDOT,
ITDZH sol yarida isaretlenen hedef sayis1, ITDZS tamamlama siiresi, Stroop testi fark
3 puani) iceren modeldi ve istatistiksel olarak anlamliydi (F=6,100 p<0,001,
GA=%95). Sectigimiz model varyansin %37,5’ini agikliyordu (Diizeltilmis
R?=0,375). Modelde bagimsiz degiskenler arasinda otobagintiya rastlanmamus,
hatalarin tesadiifi oldugu bulunmustur (Durbin Watson=1,405, VIF<10). (Tablo
4.53.)

Tablo 4.54. Kontrol grubunda BDNF diizeyi i¢in 6n gordiirticiileri

BDNF B Std. hata ~ Beta t p %095 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R2=277

Constant -15,058 5,407 -2,785 ,008 -25,948 -4,169
Egitim yilt ,792 ,258 ,384 3,070 ,004 ,273 1,312
Ailede PHO -2,948 1,447 -256  -2,038 ,047 -5,862 -,034
ITDH2SO 1,567 ,750 ,274 2,088 ,042 ,056 3,078
Stroop B3S ,670 ,356 ,239 1,880 ,067 -,048 1,387

Std. Hata: standart hata, AILEDE PHO: Ailede psikiyatrik hastalik &ykiisii, ITDH2SO: IT diizenli
harfler alt testi sol yarida atlanan hedef sayisi, Stroop testi sekil rengi sGyleme tamamlama siiresi, CI:
giiven aralig1

Kontrol grubu i¢cin BDNF diizeyi bagimli degisken secilerek; yas, egitim siiresi, VKI,
sigara kullanimi, egzersiz sikligi, ailede psikiyastrik hastalik dykiisii, SDOT, ITDH
sol yarida atlanan hedef sayisi, ITDS sag yarida isaretlenen hedef sayisi, Stroop testi
sekil rengi sdyleme tamamlama siiresini i¢eren 10 bagimsiz degiskenin dahil oldugu
regresyon modeli kuruldu. SPSS programi tarafindan 7 farkli model onerildi.
Modeller arasinda en optimal model 4 degiskeni (egitim yili, ailede psikiyatrik
hastalik ykiisii, ITDH sol yarida atlanan hedef sayis1, Stroop testi sekil rengi sdyleme
siiresi) iceren modeldi ve istatistiksel olarak anlamliydi (F=5,695 p=0,001,
GA=%95). Sectigimiz model varyansin %27,7’sini ag¢ikliyordu (Diizeltilmis

R?=0,277). Modelde bagimsiz degiskenler arasinda otobagintiya rastlanmamus,
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hatalarin tesadiifi oldugu bulunmustur (Durbin Watson=1,939, VIF<10). (Tablo
4.54.)

Tablo 4.55. Hasta grubunda klotho diizeyi i¢in 6n gordiirticiileri

Klotho B Std. hata Beta t p %095 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R?=,386

Constant 1,427 3,469 ,411 ,683 -5,561 8,415
SK -3,720 1,106 -,385 -3,364 ,002 -5,947 -1,493
ITDS4S ,667 ,333 ,227 2,001 ,051 -0,004 1,339
ITDZH2 -,938 ,426 -,262 -2,203 ,033 -1,795 -,081
ITDZS5 -,079 ,022 -,437 -3,579 ,001 -,123 -,034
Stroop F3 ,216 ,092 271 2,347 ,023 ,031 ,402
GISD-B iU ,740 ,230 ,361 3,218 ,002 277 1,204

Std. Hata: standart hata, SK: Sigara kullanimi, ITDS4S: IT diizenli sekiller alt testi sag yarida yapilan
toplam hata sayisi, ITDZH2: IT diizensiz harfler alt testi toplam atlanan hedef sayisi, iITDZSS:
Isaretleme testi diizensiz sekiller alt testi tamamlama siiresi, Stroop F3: Stroop testi fark 3 puani, GISD-
B iU: GISD-B testi isitsel uyarim puani, CI: giiven aralig

Hasta grubu icin klotho diizeyi bagimli degisken secilerek; yas, egitim siiresi, VKI,
sigara kullanimu, ilk tan1 yasi, ITDS sag yarida toplam yapilan hata sayisi, ITDZH
toplam atlanan hedef sayis1, ITDZS tamamlama siiresi, Stroop testi renkli basilmis
renk ismi okuma siiresi ve Fark 3 puani, GISD-B isitsel uyarim puani olmak iizere 11
bagimsiz degiskenin dahil oldugu regresyon modeli kuruldu. SPSS programi
tarafindan 6 farkli model onerildi. Modeller arasinda en optimal model 6 degiskeni
(sigara kullanimi, ITDS sag yarida toplam yapilan hata sayis1, ITDZH toplam atlanan
hedef sayisi, ITDZS tamamlama siiresi, GISD-B isitsel uyarim puani, Stroop fark 3
puani) igeren modeldi ve istatistiksel olarak anlamliydi (F=6,343 p<0,001, GA=%95).
Sectigimiz Model varyansin %38,6’sim1  agikliyordu (Diizeltilmis R?=0,386).
Modelde bagimsiz degiskenler arasinda otobagintiya rastlanmamis, hatalarin tesadiifi

oldugu bulunmustur (Durbin Watson=1,937, VIF<10). (Tablo 4.55.)
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Tablo 4.56. Kontrol grubunda klotho diizeyi i¢in 6n gordiricileri

Klotho B Std. hata Beta t p %095 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R?=252

Constant -1,787 5,651 -,316 ,753 -13,176 9,601
Egitim yili ,858 ,281 ,416 3,055 ,004 ,292 1,425
T-S(3P) -,523 ,257 -,275 -2,040 ,047 -1,041 -0,006
SDOT ,281 ,141 ,325 1,991 ,053 -0,003 ,566
ITDH2SO 2,685 ,753 470 3,568 ,001 1,169 4,202
GISD-B DIiK -,846 ,431 -,323 -1,963 ,056 -1,714 ,022

Std. Hata: standart hata, ITDH2SO: IT diizenli harfler alt testi sol yarida atlanan hedef sayis1, GISD-B
DIK: GISD-B testi duyu i¢i kaynasim puani, CI: giiven araligi

Kontrol grubu icin klotho diizeyi bagimli degisken secilerek; yas, egitim siiresi, VKI,
egzersiz siklig1, T-S(3P), CYBT, SDOT, iTDH sol yarida atlanan hedef sayis1, ITDS
sag yarida isaretlenen hedef sayisi, IST B formu tamamlama siiresini igeren 10
bagimsiz degiskenin dahil oldugu regresyon modeli kuruldu. SPSS programi
tarafindan 8 farkli model onerildi. Modeller arasinda en optimal model 5 degiskeni
(egitim yili, SDOT, ITDH sol yarida atlanan hedef sayis1, T-S(3P), GISD-B duyu i¢i
kaynasim puani) igeren modeldi ve istatistiksel olarak anlamliydi (F=4,305 p=0,003,
GA=%95). Sectigimiz model varyansin %25,2’sini agikliyordu (Diizeltilmis
R?=0,252). Modelde bagimsiz degiskenler arasinda otobagintiya rastlanmamus,

hatalarin tesadiifi oldugu bulunmustur (Durbin Watson=2,079 VIF<10). (Tablo 4.56.)

Hasta grubu icin NfL diizeyi bagimli degisken segilerek; yas, egitim siiresi, VKI,
sigara kullanimi1, Gegmiste ila¢ tedavi alip almadigi, ITDH sol yarida atlanan hedef
sayisi, ITDS sag yarida yanlis isaretlenen hedef sayisi, ITDZH sol yarida isaretlenen
hedef sayis1, ITDZS tamamlama siiresi ve sol yarida isaretlenen hedef sayisi, Stroop
testi Fark 3 puani, GISD-B isitsel s6zel puani olmak iizere 12 bagimsiz degiskenin
dahil oldugu regresyon modeli kuruldu. SPSS programi tarafindan 7 farkli model
onerildi. Modeller arasinda en optimal model 6 degiskeni (sigara kullanimi, gegmiste
ilag tedavi alip almadifi, iITDZH sol yarida isaretlenen hedef sayisi, ITDZS

tamamlama siiresi, GISD-B isitsel sdzel puani, Stroop fark 3 puani) iceren modeldi
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ve istatistiksel olarak anlamliydi (F=8,775 p<0,001, GA=%95). Sectigimiz model
varyansin  %47,8’ini acikliyordu (Diizeltilmis R?=0,478). Modelde bagimsiz

degiskenler arasinda otobagintiya rastlanmamig, hatalarin tesadiifi oldugu

bulunmustur (Durbin Watson=1,749, VIF<10). (Tablo 4.57.)

Tablo 4.57. Hasta grubunda NfL diizeyi i¢in 6n gordiiriiciileri

NfL B Std. hata Beta t P %95 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R?=,478

Constant -50,255 28,276 -1,749 ,087  -108,113 7,603
SK -5,951 1,488 -,416 -4,000 ,000 -8,947 -2,954
TO -5,717 1,703 -,354 -3,357 ,002 -9,147 -2,287
ITDZH1SO 2,054 ,948 ,234 2,168 ,036 ,146 3,963
ITDZS5 -, 114 ,029 -,428 -3,908 ,000 -,173 -,055
Stroop F3 ,359 ,126 ,304 2,848 ,007 ,105 ,613
GISD-B IS 1,206 ,594 ,210 2,031 ,048 ,010 2,402

Std. Hata: standart hata, SK: sigara kullanimi, TO: gegmiste ilag tedavi alip almadigi, ITDZH1SO:
ITDZH sol yarida isaretlenen hedef sayisi, ITDZS5: ITDZS tamamlama siiresi, GISD-B iS: GiSD-B
isitsel sozel puani, Stroop F3: Stroop fark 3 puani CI: giiven araligt

Tablo 4.58. Kontrol grubunda NfL diizeyi i¢in 6n gordiiriiciileri

NfL B Std. hata Beta t p %95 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R?=,244

Constant 150,919 41,822 3,609 0,001 66,783 235,055
Egitim 1,281 517 ,313 2,476 0,017 ,240 2,322
ITDH1SO -5,475 1,433 -,483 -3,820 ,000 -8,358 -2,592

Std. Hata: standart hata, ITDH1SO: IT diizenli harfler alt testi sol yarida isaretlenen hedef sayisi, CI:
giiven aralig1

Kontrol grubu igin NfL diizeyi bagimli degisken segilerek; yas, egitim siiresi, VKI,
sigara kullanimi, egzersiz, ITDH sol yarida isaretlenen hedef sayisi, ITDS sag yarida
yanlis isaretlenen hedef sayis1, ITDZS sol yarida isaretlenen hedef sayisi, IST B formu

yapilan hata sayis1 olmak tizere 9 bagimsiz degiskenin dahil oldugu regresyon modeli
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kuruldu. SPSS programi tarafindan 8 farkli model 6nerildi. Modeller arasinda en
optimal model 2 degiskeni (egitim yili, IT diizenli harfler alt testi sol yarida
isaretlenen hedef sayis1) iceren modeldi ve istatistiksel olarak anlamliydi (F=8,919,
p=0,001, GA=%95). Sectigimiz model varyansin %24,4’tinii a¢ikliyordu (Diizeltilmis
R?=0,244). Modelde bagimsiz degiskenler arasinda otobagintiya rastlanmamus,
hatalarin tesadiifi oldugu bulunmustur (Durbin Watson=2,030, VIF<10). (Tablo
4.58.)

Tablo 4.59. Hasta grubunda T-DE(1P) i¢in 6n gordiirticiileri

T-DE(1P) B Std. hata Beta t p %095 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R2=7312

Constant 16,722 1,560 10,719 0,000 13,584 19,861
Cinsiyet 3,656 1,452 ,293 2,518 ,015 ,736 6,576
AEA -1,035 ,262 -,770 -3,946 ,000 -1,562 -,507
2-AG -,010 ,005 -,280 -1,875 ,067 -,021 ,001
Klotho 1,083 ,297 175 3,644 ,001 ,485 1,682

Std. Hata: standart hata, CI: giiven araligi

Hasta grubu i¢in T-DE(1P) bagimh degisken secilerek; yas, egitim siiresi, Cinsiyet,
VKI, sigara kullanimi, egzersiz, ailede DEHB varligi, ailede psikiyatrik hastalik
varligi, AEA, 2-AG, BDNF, klotho, NfL olmak iizere 13 bagimsiz degiskenin dahil
oldugu regresyon modeli kuruldu. SPSS programi tarafindan 10 farkli model 6nerildi.
Modeller arasinda en optimal model 4 degiskeni (cinsiyet, AEA, 2-AG, klotho) i¢eren
modeldi ve istatistiksel olarak anlamliyd1 (F=6,773, p=<0,001, GA=%95). Model
varyansin  %31,2’sini agikliyordu (Diizeltilmis R?=0,312). Modelde bagimsiz
degiskenler arasinda otobagintiya rastlanmamig, hatalarin tesadiifi oldugu

bulunmustur (Durbin Watson=2,200, VIF<10). (Tablo 4.59.)

Hasta grubu i¢in T-DE(TP) bagimli degisken secilerek; yas, egitim siiresi, cinsiyet,
VKI, sigara kullanimi, egzersiz, ailede DEHB varhigi, ailede psikiyatrik hastalik
varligi, AEA, 2-AG, BDNF, klotho, NfL olmak iizere 13 bagimsiz degiskenin dahil

oldugu regresyon modeli kuruldu. SPSS programi tarafindan 12 farkli model 6nerildi.
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Modeller arasinda en optimal model 2 degiskeni (AEA, klotho) igeren modeldi ve
istatistiksel olarak anlamliydi (F=6,773, p=0,010, GA=%95). Sectigimiz model
varyansin  %13,9°unu acikliyordu (Diizeltilmis R?=0,139). Modelde bagimsiz
degiskenler arasinda otobagintiya rastlanmamig, hatalarin tesadiifi oldugu

bulunmustur (Durbin Watson=2,021, VIF<10). (Tablo 4.60.)

Tablo 4.60. Hasta grubunda DEHB 6l¢egi toplam puani i¢in 6n gordiiriictileri

T-DE(TP) B Std. hata Beta t p %095 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R?=,139

Constant 82,845 5,518 15,013 0,000 71,755 93,934
AEA -3,299 1,090 -,660 -3,026 ,004 -5,489 -1,108
Klotho 2,063 1,133 ,397 1,820 ,075 -,215 4,340

Std. Hata: standart hata, CI: giiven araligi

Tablo 4.61. Hasta grubunda SDOT puani igin 6n gordiiriiciileri

SDOT B Std. hata Beta t p %095 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R2?=,253

Constant 9,116 4,501 2,025 ,049 ,050 18,181
Yas -,308 ,156 -,261 -1,973 ,055 -,623 ,006
PK 3,302 1,888 ,229 1,749 ,087 -,500 7,104
T-DE(1P) ,749 ,200 ,654 3,752 ,001 ,347 1,152
T-AD(2P) ,484 ,226 ,355 2,143 ,038 ,029 ,939
T-S(3P) -,240 ,098 -,509 -2,460 ,018 -,437 -,044
2-AG ,018 ,006 417 3,142 ,003 ,006 ,029

Std. Hata: standart hata, PK: Psikiyatrik komorbidite varligi, CI: giiven aralig

Hasta grubu icin SDOT bagimli degisken segilerek; yas, egitim siiresi, cinsiyet, VKI,
sigara kullanimi, egzersiz, ailede DEHB varligi, ailede psikiyatrik hastalik varligi, ek
psikiyatrik komorbidite varligi, ge¢miste ilag tedavisi alip almadigi, aktif ilag
kullanim1, T-DE(1P), T-AD(2P), T-S(3P), AEA, 2-AG, BDNF, klotho, NfL olmak

125



tizere 19 bagimsiz degiskenin dahil oldugu regresyon modeli kuruldu. SPSS programi
tarafindan 14 farkli model 6nerildi. Modeller arasinda en optimal model 6 degiskeni
(vas, psikiyatrik komorbidite varligi, T-DE(1P), T-AD(2P), T-S(3P), 2-AG) igeren
modeldi ve istatistiksel olarak anlamliydi (F=3,875, p=0,003, GA=%95). Sectigimiz
model varyansin %25,3’iinii agikliyordu (Diizeltilmis R?=0,253). Modelde bagimsiz
degiskenler arasinda otobagintiya rastlanmamis, hatalarin tesadiifi oldugu

bulunmustur (Durbin Watson=2,218, VIF<10). (Tablo 4.61.)

Tablo 4.62. Kontrol grubunda SDOT puani i¢in 6n gordiiriiciileri

SDOT B Std. hata Beta t P %95 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R2=,240

Constant 20,843 6,069 3,434 0,001 8,626 33,060
Yas -,581 ,164 -,448 -3,542 ,001 -911 -,251
Egitim ,716 ,298 ,300 2,404 ,020 ,116 1,315
Ailede 3,925 2,330 ,214 1,685 ,099 -, 765 8,616
DEHB

Std. Hata: standart hata, CI: giiven araligi

Kontrol grubu i¢in SDOT bagimli degisken secilerek; yas, egitim siiresi, cinsiyet,
VKI, sigara kullanimi, egzersiz, ailede DEHB varlig1, ailede psikiyatrik hastalik
varhigi, T-DE(1P), T-AD(2P), T-S(3P), AEA, 2-AG, BDNF, klotho, NfL olmak iizere
16 bagimsiz degiskenin dahil oldugu regresyon modeli kuruldu. SPSS programi
tarafindan 15 farkli model 6nerildi. Modeller arasinda en optimal model 3 degiskeni
(yas, ailede DEHB varligi, egitim yil1) iceren modeldi ve istatistiksel olarak
anlamhiydi (F=6,162, p=0,001, GA=%95). Sectigimiz model varyansin %24 {inii
acikliyordu (Diizeltilmis R?=0,240). Modelde bagimsiz degiskenler arasinda
otobagintiya rastlanmamis, hatalarin tesadiifi oldugu bulunmustur (Durbin

Watson=2,392, VIF<10). (Tablo 4.62.)

Hasta grubu i¢in CYBT bagimli degisken segilerek; yas, egitim siiresi, cinsiyet, VKI,
sigara kullanimi, egzersiz, ailede DEHB varligy, ailede psikiyatrik hastalik varligi, ek
psikiyatrik komorbidite varligi, gecmiste ilag tedavisi alip almadigi, aktif ilag
kullanimi, T-DE(1P), T-AD(2P), T-S(3P), AEA, 2-AG, BDNF, klotho, NfL olmak
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tizere 19 bagimsiz degiskenin dahil oldugu regresyon modeli kuruldu. SPSS programi
tarafindan 14 farkli model 6nerildi. Modeller arasinda en optimal model 6 degiskeni
(cinsiyet, egitim siiresi, T-AD(2P), T-S(3P), AEA, BDNF) igeren modeldi ve
istatistiksel olarak anlamliydi (F=3,666, p=0,005, GA=%095). Sectigimiz model
varyansin  %23,9’unu  acikliyordu (Diizeltilmis R?=0,239). Modelde bagimsiz
degiskenler arasinda otobagintiya rastlanmamis, hatalarin tesadiifi oldugu

bulunmustur (Durbin Watson=2,064, VIF<10). (Tablo 4.63.)

Tablo 4.63. Hasta grubunda CYBT puani i¢in 6n gordiiriiciileri

CYBT B Std. hata Beta t P %95 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R?=239

Constant 13,326 4,116 3,237 ,002 5,035 21,616
Cinsiyet -3,389 1,208 -,345 -2,805 ,007 -5,823 -,956
Egitim ,383 ,203 ,245 1,889 ,065 -,025 , 791
T-AD(2P) -,304 ,156 -,324 -1,948 ,058 -,619 ,010
T-S(3P) ,167 ,060 ,514 2,791 ,008 ,046 ,288
AEA ,658 ,252 ,621 2,606 ,012 ,149 1,166
BDNF -,870 ,375 -,509 -2,319 ,025 -1,626 - 115

Std. Hata: standart hata, CI: giiven araligi

Tablo 4.64. Kontrol grubunda CYBT puani i¢in 6n gordiriiciileri

CYBT B Std. hata Beta t p %95 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R?=,195

Constant 30,375 3,110 9,766 0,000 24,114 36,635
Yas -,353 ,124 -,367 -2,845 ,007 -,603 -,103
Ailede PHO 3,025 1,280 ,306 2,363 ,022 ,448 5,601
Klotho ,166 ,090 ,237 1,841 ,072 -,016 ,347

Std. Hata: standart hata, AILEDE PHO: Ailede psikiyatrik hastalik dykiisii, CI: giiven aralig1

Kontrol grubu i¢in CYBT bagimli degisken segilerek; yas, egitim siiresi, cinsiyet,
VKI, sigara kullanimi, egzersiz, ailede DEHB varligi, ailede psikiyatrik hastalik
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varligi, T-DE(1P), T-AD(2P), T-S(3P), AEA, 2-AG, BDNF, klotho, NfL olmak {izere
16 bagimsiz degiskenin dahil oldugu regresyon modeli kuruldu. SPSS programi
tarafindan 14 farkli model 6nerildi. Modeller arasinda en optimal model 3 degiskeni
(vas, ailede psikiyatrik hastalik 6ykiisii, klotho) iceren modeldi ve istatistiksel olarak
anlamhiydi (F=4,947, p=0,005, GA=%95). Sectigimiz model varyansin %19,5’ini
acikliyordu (Diizeltilmis R?=0,195). Modelde bagimsiz degiskenler arasinda
otobagintitya rastlanmamis, hatalarin tesadiifi oldugu bulunmustur (Durbin

Watson=1,870, VIF<10). (Tablo 4.64.)

Tablo 4.65. Hasta grubunda IT isaretlenen hedef sayis1 i¢in 6n gordiiriiciileri

ITIT B Std. hata Beta t p %95 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R?=,170

Constant 234,508 2,960 79,223 0,000 228,559 240,456
Yas -,382 ,116 -,523 -3,300 ,002 -,614 -,149
Egitim ,658 ,223 ,468 2,953 ,005 ,210 1,106

Std. Hata: standart hata, IT1T: IT toplam isaretlenen hedef sayis1 puani, CI: giiven aralig

Hasta grubu icin IT toplam isaretlenen hedef sayis1 bagimli degisken secilerek; yas,
egitim siiresi, cinsiyet, VKI, sigara kullanimi, egzersiz, ailede DEHB varligi, ailede
psikiyatrik hastalik varlig, ek psikiyatrik komorbidite varligi, gecmiste ilag tedavisi
alip almadigi, aktif ilag kullanimi, T-DE(1P), T-AD(2P), T-S(3P), AEA, 2-AG,
BDNF, klotho, NfL olmak iizere 19 bagimsiz degiskenin dahil oldugu regresyon
modeli kuruldu. SPSS programi tarafindan 18 farkli model onerildi. Modeller
arasinda en optimal model 2 degiskeni (egitim siiresi ve yas) iceren modeldi ve
istatistiksel olarak anlamliydi (F=6,208, p=0,004, GA=%095). Sectigimiz model
varyansin  %]17’sini agikliyordu (Diizeltilmis R?=0,170). Modelde bagimsiz
degiskenler arasinda otobagintiya rastlanmamig, hatalarin tesadiifi oldugu

bulunmustur (Durbin Watson=1,509, VIF<10). (Tablo 4.65.)

Kontrol grubu i¢in IT toplam isaretlenen hedef sayis1 bagimli degisken segilerek; yas,
egitim siiresi, cinsiyet, VKI, sigara kullanimi, egzersiz, ailede DEHB varligi, ailede

psikiyatrik hastalik varligi, T-DE(1P), T-AD(2P), T-S(3P), AEA, 2-AG, BDNF,
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klotho olmak iizere 15 bagimsiz degiskenin dahil oldugu regresyon modeli kuruldu.
SPSS programi tarafindan 13 farkli model onerildi. Modeller arasinda en optimal
model 3 degiskeni (yas, AEA, BDNF) iceren modeldi ve istatistiksel olarak
anlamliydi1 (F=4,801, p=0,005, GA=%95). Sectigimiz model varyansin %18,9’unu
acikliyordu (Diizeltilmis R2=0,189). Modelde bagimsiz degiskenler arasinda
otobagintiya rastlanmamis, hatalarin tesadiifi oldugu bulunmustur (Durbin

Watson=2,102, VIF<10). (Tablo 4.66.)

Tablo 4.66. Kontrol grubunda IT isaretlenen hedef sayis1 igin &n gordiiriiciileri

ITIT B Std. hata Beta t p %95 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R?=,189

Constant 245,801 2,785 88,264 0,000 240,195 251,406
Yas -,375 ,112 -,434 -3,365 ,002 -,600 -,151
AEA ,166 ,086 ,512 1,928 ,060 -,007 ,340
BDNF -,365 ,205 -,473 -1,783 ,081 -, 776 ,047

Std. Hata: standart hata, IT1T: iT toplam isaretlenen hedef sayis1 puani, CI: giiven aralig:

Tablo 4.67. Hasta grubunda IT atlanan hedef sayis1 igin 6n gordiiriiciileri

IT2T B Std. hata Beta t p %95 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R?=,170

Constant 5,478 2,966 1,847 0,071 -,483 11,438
Yas ,383 ,116 ,524 3,308 ,002 ,150 ,616
Egitim -,661 ,223 -,469 -2,960 ,005 -1,110 -,212

Std. Hata: standart hata, iT2T: iT toplam atlanan hedef sayis1 puani, CI: giiven aralig

Hasta grubu igin IT toplam atlanan hedef sayis1 bagimli degisken segilerek; yas,
egitim siiresi, cinsiyet, VKI, sigara kullanimi, egzersiz, ailede DEHB varlig1, ailede
psikiyatrik hastalik varligi, ek psikiyatrik komorbidite varligi, gecmiste ilag tedavisi
alip almadigi, aktif ilag kullanimi, T-DE(1P), T-AD(2P), T-S(3P), AEA, 2-AG,
BDNF, klotho, NfLL olmak tizere 19 bagimsiz degiskenin dahil oldugu regresyon
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modeli kuruldu. SPSS programi tarafindan 18 farkli model onerildi. Modeller
arasinda en optimal model 2 degiskeni (egitim siiresi ve yas) igeren modeldi ve
istatistiksel olarak anlamliydi (F=6,236, p=0,004, GA=%095). Sectigimiz model
varyansin  %]17’sini acikliyordu (Diizeltilmis R?=0,170). Modelde bagimsiz
degiskenler arasinda otobagmntiya rastlanmamis, hatalarin tesadiifi oldugu
bulunmustur (Durbin Watson=1,500, VIF<10). (Tablo 4.67.)

Tablo 4.68. Kontrol grubunda IT atlanan hedef sayis1 i¢in 6n gordiiriiciileri

IT2T B Std. hata Beta t p %95 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R?=215

Constant -7,164 2,954 -2,425 ,019 -13,113 -1,215
Yas ,377 ,111 432 3,395 ,001 ,153 ,601
T-DE(1P) ,241 ,149 ,206 1,617 ,113 -,059 ,542
AEA -,180 ,086 -,547 -2,095 ,042 -,353 -,007
BDNF 416 ,203 ,535 2,047 ,046 ,007 ,826

Std. Hata: standart hata, IT2T: iT toplam atlanan hedef sayis1 puani, CI: giiven araligi

Kontrol grubu igin IT toplam atlanan hedef sayis1 bagimli degisken secilerek; yas,
egitim siiresi, cinsiyet, VKI, sigara kullanimi, egzersiz, ailede DEHB varlig1, ailede
psikiyatrik hastalik varligi, T-DE(1P), T-AD(2P), T-S(3P), AEA, 2-AG, BDNF,
klotho olmak iizere 15 bagimsiz degiskenin dahil oldugu regresyon modeli kuruldu.
SPSS programi tarafindan 13 farkli model onerildi. Modeller arasinda en optimal
model 4 degiskeni (yas, T-DE(1P), AEA, BDNF) igeren modeldi ve istatistiksel
olarak anlamliydi (F=4,347, p=0,005, GA=%095). Se¢tigimiz Model varyansin
%21,5’ini acgikliyordu (Diizeltilmis R?=0,215). Modelde bagimsiz degiskenler
arasinda otobagintiya rastlanmamus, hatalarin tesadiifi oldugu bulunmustur (Durbin
Watson=2,120, VIF<10). (Tablo 4.68.)

Hasta grubunun IT yanlis isaretlenen hedef sayis1 bagimli degisken olarak
belirlendiginde herhangi bir model yapilan regresyon analizleri sonucunda anlamli

bulunmada.
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Tablo 4.69. Kontrol grubunda IT yanlis isaretlenen hedef sayis1 i¢in &n gordiiriiciileri

IT3T B Std. hata Beta t p %95 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R?=,118

Constant ,190 ,089 2,141 ,038 ,011 ,368
Cinsiyet ,221 ,105 ,288 2,109 ,040 ,010 ,433
Ailede -,318 177 -,248 -1,801 ,078 -,674 ,037
DEHB

BDNF -,022 ,011 -,271 -2,001 ,051 -,044 ,000

Std. Hata: standart hata, iT3T: IT toplam yanlis isaretlenen hedef sayis1 puam, CI: giiven aralig

Kontrol grubu igin IT toplam yanlis isaretlenen hedef sayis1 bagimli degisken
secilerek; yas, egitim siiresi, cinsiyet, VKI, sigara kullanimi, egzersiz, ailede DEHB
varhigi, ailede psikiyatrik hastalik varligi, T-DE(1P), T-AD(2P), T-S(3P), AEA, 2-
AG, BDNF, klotho, NfL olmak tizere 16 bagimsiz degiskenin dahil oldugu regresyon
modeli kuruldu. SPSS programi tarafindan 14 farkli model onerildi. Modeller
arasinda en optimal model 3 degiskeni (cinsiyet, ailede DEHB varligi, BDNF) igeren
modeldi ve istatistiksel olarak anlamliyd1 (F=3,195, p=0,032, GA=%95). Model
varyansin  %11,8’ini acikliyordu (Diizeltilmis R?=0,118). Modelde bagimsiz
degiskenler arasinda otobagintiya rastlanmamis, hatalarin tesadiifi oldugu

bulunmustur (Durbin Watson=2,057, VIF<10). (Tablo 4.69.)

Tablo 4.70. Hasta grubunda IT toplam yapilan hata sayis1 i¢in 6n gordiiriiciileri

IT4T B Std. hata Beta t p %95 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R2=,184

Constant 5,782 3,000 1,927 ,060 -,247 11,811
Yas ,405 117 ,543 3,456 ,001 ,170 ,641
Egitim -,691 ,226 -,481 -3,062 ,004 -1,145 -,238

Std. Hata: standart hata, IT4T: IT toplam yapilan hata sayisi puani, CI: giiven aralig1
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Hasta grubu igin IT yapilan toplam yapilan hata sayis1 bagimli degisken alinarak; yas,
egitim siiresi, cinsiyet, VKI, sigara kullanimi, egzersiz, ailede DEHB varlig1, ailede
psikiyatrik hastalik varligi, ek psikiyatrik komorbidite varligi, ge¢miste ilag tedavisi
alip almadigi, aktif ilag kullamimi, T-DE(1P), T-AD(2P), T-S(3P), AEA, 2-AG,
BDNF, klotho, NfLL olmak tizere 19 bagimsiz degiskenin dahil oldugu regresyon
modeli kuruldu. SPSS programi tarafindan 18 farkli model onerildi. Modeller
arasinda en optimal model 2 degiskeni (egitim siiresi ve yas) igeren modeldi ve
istatistiksel olarak anlamhiyd: (F=6,757, p=0,003, GA=%095). Model varyansin
%18,4’{inii acikliyordu (Diizeltilmis R?=0,184). Modelde bagimsiz degiskenler
arasinda otobagintiya rastlanmamuis, hatalarin tesadiifi oldugu bulunmustur (Durbin

Watson=1,535, VIF<10) (Tablo 4.70.).

Tablo 4.71. Kontrol grubunda IT toplam yapilan hata sayis1 icin 6n gordiiriiciileri

IT4T B Std. hata Beta t p %95 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R?=,183

Constant -5,329 2,832 -1,882 ,066 -11,030 371
Yas ,369 ,113 421 3,254 ,002 ,141 ,597
AEA 177 ,088 536 2,013,050 -353 ,000
BDNF ,375 ,208 ,480 1,803 ,078 -,044 ,794

Std. Hata: standart hata, iT4T: IT toplam yapilan hata sayisi, CI: giiven aralig

Kontrol grubu igin IT yapilan toplam yapilan hata sayis1 bagimli degisken segilerek;
yas, egitim siiresi, cinsiyet, VKI, sigara kullanimi, egzersiz, ailede DEHB varlig,
ailede psikiyatrik hastalik varligi, T-DE(1P), T-AD(2P), T-S(3P), AEA, 2-AG,
BDNF, klotho olmak iizere 15 bagimsiz degiskenin dahil oldugu regresyon modeli
kuruldu. SPSS programi tarafindan 13 farkli model 6nerildi. Modeller arasinda en
optimal model 3 degiskeni (yas, AEA, BDNF) iceren modeldi ve istatistiksel olarak
anlamhiydi (F=4,652, p=0,006, GA=%95). Model varyansin %18,3’linii agikliyordu
(Diizeltilmis R?=0,183). Modelde bagimsiz degiskenler arasinda otobagintiya
rastlanmamis, hatalarin tesadiifi oldugu bulunmustur (Durbin Watson=2,046,
VIF<10) (Tablo 4.71.).
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Tablo 4.72.

Hasta grubunda IT tamamlama siiresi icin 6n gordiiriiciileri

ITs B Std. hata Beta t p %95 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R?=,192

Constant 367,436 53,040 6,927 ,000 260,733 474,140
Yas 3,970 1,919 ,265 2,068 ,044 ,108 7,831
Cinsiyet -48,159 23,441 -,266 -2,055 ,046 -95,315 -1,003
SK -54,554 27,473 -,278 -1,986 ,053  -109,822 , 713
AEA -8,844 2,698 -,453 -3,277 ,002 -14,272 -3,415

Std. Hata: standart hata, iT5: IT tamamlama siiresi, SK: Sigara kullanimi, CI: giiven aralig1

Hasta grubu icin IT tamamlama siiresi bagimli degisken secilerek; yas, egitim siiresi,
cinsiyet, VKI, sigara kullanimi, egzersiz, ailede DEHB varlig1, ailede psikiyatrik
hastalik varligi, ek psikiyatrik komorbidite varligi, gecmiste ila¢ tedavisi alip
almadigi, aktif ilag kullanimi, T-DE(1P), T-AD(2P), T-S(3P), AEA, 2-AG, BDNF,
klotho olmak iizere 18 bagimsiz degiskenin dahil oldugu regresyon modeli kuruldu.
SPSS programi tarafindan 15 farkli model onerildi. Modeller arasinda en optimal
model 4 degiskeni (AEA, cinsiyet, yas, sigara kullanimi) kapsayan modeldi ve
istatistiksel olarak anlamliydi (F=4,035, p=0,007, GA=%95). Model varyansin
%19,2’sini agikliyordu (Diizeltilmis R?=0,192). Modelde bagimsiz degiskenler

arasinda otobagintiya rastlanmamus, hatalarin tesadiifi oldugu bulunmustur (Durbin

Watson=1,799, VIF<10) (Tablo 4.72.).

Tablo 4.73. Kontrol grubunda IT tamamlama siiresi i¢in 6n gordiiriiciileri

ITs B Std. hata Beta t p %95 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R?=,196

Constant 278,199 74,620 3,728 ,001 128,083 428,315
Yas 6,257 1,985 ,404 3,152 ,003 2,264 10,251
Egitim -7,590 3,649 -,267 -2,080 ,043 -14,931 -,249

Std. Hata: standart hata, IT5: IT tamamlama siiresi, CI: giiven araligi
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Kontrol grubu igin IT tamamlama siiresi bagimli degisken secilerek; yas, egitim
siiresi, cinsiyet, VKI, sigara kullanimi, egzersiz, ailede DEHB varhg, ailede
psikiyatrik hastalik varligi, T-DE(1P), T-AD(2P), T-S(3P), AEA, 2-AG, BDNF,
klotho, NfL olmak iizere 16 bagimsiz degiskenin dahil oldugu regresyon modeli
kuruldu. SPSS programi tarafindan 15 farkli model 6nerildi. Modeller arasinda en
optimal model 2 degiskeni (yas, egitim siiresi) igeren modeldi ve istatistiksel olarak
anlamliyd1 (F=6,956, p=0,002, GA=%95). Model varyansin %19,6’sin1 agikliyordu
(Diizeltilmis R?=0,196). Modelde bagimsiz degiskenler arasinda otobagimtiya
rastlanmamis, hatalarin tesadiifi oldugu bulunmustur (Durbin Watson=2,155,
VIF<10) (Tablo 4.73.).

Tablo 4.74. Hasta grubunda IST B formu tamamlama siiresi igin 6n gordiiriiciileri

IST-B Siire B Std. hata Beta t P %95 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R?=221

Constant 155,908 24,963 6,245 ,000 105,688 206,128
Cinsiyet -18,728 7,646 -,304 -2,450 ,018 -34,110 -3,347
Egitim -1,741 1,275 - 177 -1,366 ,178 -4,305 ,823
T-S(3P) -,624 ,275 -,306 -2,270 ,028 -1,177 -,071
AEA -2,355 917 -,355 -2,568 ,013 -4,200 -,510

Std. Hata: standart hata, iST-B siire: IST B formu tamamlama siiresi, CI: giiven aralig1

Hasta grubu i¢in IST B formu tamamlama siiresi bagimli degisken secilerek; yas,
egitim siiresi, cinsiyet, VKI, sigara kullanimi, egzersiz, ailede DEHB varlig1, ailede
psikiyatrik hastalik varligi, ek psikiyatrik komorbidite varligi, gegmiste ilag tedavisi
alip almadigi, aktif ilag kullanimi, T-DE(1P), T-AD(2P), T-S(3P), AEA, 2-AG,
BDNF, klotho, NfLL olmak iizere 19 bagimsiz degiskenin dahil oldugu regresyon
modeli kuruldu. SPSS programi tarafindan 17 farkli model onerildi. Modeller
arasinda en optimal model 4 degiskeni (cinsiyet, egitim yili, T-S(3P), AEA) iceren
modeldi ve istatistiksel olarak anlamliydi (F=4,627, p=0,003, GA=%95). Model
varyansin = %21,1’ini agikliyordu (Diizeltilmis R?=0,221). Modelde bagimsiz
degiskenler arasinda otobagintiya rastlanmamis, hatalarin tesadiifi oldugu

bulunmustur (Durbin Watson=1,888, VIF<10) (Tablo 4.74.).
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Tablo 4.75. Kontrol grubunda IST B formu tamamlama siiresi i¢in 6n gordiiriiciileri

IST-B Siire B Std. hata Beta T p %95 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R?=,260

Constant 56,120 28,626 1,960 ,056 -1,535 113,776
Yas 2,347 , 752 ,386 3,121 ,003 ,832 3,861
Egitim -4,190 1,461 -,375 -2,868 ,006 -7,132 -1,248
Ailede PHO 16,571 8,321 ,265 1,991 ,053 -,189 33,331
NfL ,673 ,365 ,247 1,845 ,072 -,062 1,409

Std. Hata: standart hata, IST-B siire: IST B formu tamamlama siiresi, Ailede PHO: Ailede psikiyatrik
hastalik 6ykiisii, CI: giiven araligi

Kontrol grubu igin IST B formu tamamlama siiresi bagimli degisken segilerek; yas,
egitim siiresi, cinsiyet, VKI, sigara kullanimi, egzersiz, ailede DEHB varlig1, ailede
psikiyatrik hastalik varligi, T-DE(1P), T-AD(2P), T-S(3P), AEA, 2-AG, BDNF,
klotho, NfL olmak {izere 16 bagimsiz degiskenin dahil edildigi regresyon modeli
kuruldu. SPSS programi tarafindan 13 farkli model 6nerildi. Modeller arasinda en
optimal model 4 degiskeni (yas, egitim yili, ailede psikiyatrik hastalik 6ykiisii, NfL)
kapsayan modeldi ve istatistiksel olarak anlamliydi (F=5,306, p=0,001, GA=%95).
Model varyansimn %26’sim1 agikliyordu (Diizeltilmis R?=0,260). Modelde bagimsiz
degiskenler arasinda otobagintiya rastlanmamis, hatalarin tesadiifi oldugu

bulunmustur (Durbin Watson=1,996, VIF<10) (Tablo 4.75.).

Tablo 4.76. Hasta grubunda Stroop testi renk ismi olan kelime rengi sdyleme agamast
tamamlama siiresi i¢in 6n gordiricileri

SBS Siire B Std. hata Beta t p %95 CI for B Diizeltilmis

Lower  Upper R?
Constant 33,469 4,409 7,591 ,000 24,613 42,324 ,078
Egitim -,646 ,280 -,310 -2,309 025 -1,208 -,084

Std. Hata: standart hata, SB5: Stroop testi renk ismi olan kelime rengi sdyleme asamasi tamamlama
stiresi, CI: giiven aralig1

Hasta grubu i¢in Stroop testi renk ismi olan kelime rengi sdyleme asamasi tamamlama

siiresi bagimli degisken secilerek; yas, egitim siiresi, cinsiyet, VKI, sigara kullanima,
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egzersiz, ailede DEHB varligi, ailede psikiyatrik hastalik varligi, ek psikiyatrik
komorbidite varligi, gecmiste ilag tedavisi alip almadigi, aktif ilag kullanimi, T-
DE(1P), T-AD(2P), T-S(3P), AEA, 2-AG, BDNF, klotho, NfL olmak {izere 19
bagimsiz degiskenin dahil edildigi regresyon modeli kuruldu. SPSS programi
tarafindan 19 farkli model 6nerildi. Modeller arasinda en optimal model 1 degiskeni
(egitim y1l1) kapsayan modeldi ve istatistiksel olarak anlamliyd1 (F=5,333, p=0,025,
GA=%95). Model varyansin %7,8’ini agikliyordu (Diizeltilmis R?=0,078). Modelde
bagimsiz degiskenler arasinda otobagintiya rastlanmamais, hatalarin tesadiifi oldugu

bulunmustur (Durbin Watson=1,706, VIF<10) (Tablo 4.76.).

Tablo 4.77. Kontrol grubunda Stroop testi renk ismi olan kelime rengi sdyleme
asamasi tamamlama siiresi i¢in 6n gordiriciileri

SBS5 siire B Std. hata Beta t P %95 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R?=,472

Constant 16,015 4,112 3,894 ,000 7,733 24,297
Yas ,580 ,108 ,555 5,350 ,000 ,362 ,799
Egitim -,706 ,208 -,367 -3,393 ,001 -1,125 -,287
BDNF ,392 ,143 421 2,740 ,009 ,104 ,680
Klotho -,324 ,115 -,427 -2,809 ,007 -,556 -,092

Std. Hata: standart hata, SB5: Stroop testi renk ismi olan kelime rengi sdyleme asamasi tamamlama
stiresi, CI: giiven araligt

Kontrol grubu Stroop testi renk ismi olan kelime rengi sdyleme asamasi1 tamamlama
siiresi bagimli degisken secilerek; yas, egitim siiresi, cinsiyet, VKI, sigara kullanima,
egzersiz, ailede DEHB varligi, ailede psikiyatrik hastalik varligi, T-DE(1P), T-
AD(2P), T-S(3P), AEA, 2-AG, BDNF, klotho, NfL olmak tizere 16 bagimsiz
degiskenin dahil edildigi regresyon modeli kuruldu. SPSS programi tarafindan 13
farklt model 6nerdi. Modeller arasinda en optimal model 4 degiskeni (yas, egitim y1l1,
klotho, BDNF) kapsayan modeldi ve istatistiksel olarak anlamliydi (F=11,970,
p<0,001, GA=%95). Model varyansin %47,2’sini ag¢ikliyordu (Diizeltilmis

R?=0,472). Modelde bagimsiz degiskenler arasinda otobagintiya rastlanmamus,
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hatalarin tesadiifi oldugu bulunmustur (Durbin Watson=2,059, VIF<10) (Tablo
4.77).

Tablo 4.78. Hasta grubunda GISD-B testi toplam puan i¢in &n gordiiriiciileri

GISD-B TP B Std. hata Beta t P %95 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R2=277

Constant 21,370 2,348 9,102 ,000 16,647 26,094
Cinsiyet -2,232 ,897 -,297 -2,488 ,016 -4,037 -,427
Egitim ,226 ,149 ,189 1,524 ,134 -,072 ,525
BDNF -1,545 ,456 -1,182 -3,392 ,001 -2,462 -,629
Klotho 1,097 ,293 1,302 3,740 ,000 ,507 1,688

Std. Hata: standart hata, GISD-B TP: GISD-B testi toplam puani, CI: giiven aralig

Hasta grubu i¢in GISD-B toplam puani1 bagimli degisken segcilerek; yas, egitim siiresi,
cinsiyet, VKI, sigara kullanimi, egzersiz, ailede DEHB varligi, ailede psikiyatrik
hastalik varligi, ek psikiyatrik komorbidite varligi, gecmiste ila¢ tedavisi alip
almadigi, aktif ila¢ kullanimi, T-DE(1P), T-AD(2P), T-S(3P), AEA, 2-AG, BDNF,
klotho, NfL olmak iizere 19 bagimsiz degiskenin dahil edildigi regresyon modeli
kuruldu. SPSS programi tarafindan 17 farkli model 6nerildi. Modeller arasinda en
optimal model 4 degiskeni (cinsiyet, egitim siiresi, klotho, BDNF) kapsayan modeldi
ve istatistiksel olarak anlamlhiydi (F=5,892, p=0,001, GA=%95). Model varyansin
%27,7’sini agikliyordu (Diizeltilmis R?=0,277). Modelde bagimsiz degiskenler
arasinda otobagintiya rastlanmamig, hatalarin tesadiifi oldugu bulunmustur (Durbin

Watson=2,320, VIF<10) (Tablo 4.78.).

Kontrol grubu GISD-B testi toplam puani1 bagimli degisken segilerek; yas, egitim
siiresi, cinsiyet, VKI, sigara kullanimi, egzersiz, ailede DEHB varligi, ailede
psikiyatrik hastalik varligi, T-DE(1P), T-AD(2P), T-S(3P), AEA, 2-AG, BDNF,
klotho, NfL olmak iizere 16 bagimsiz degiskenin dahil edildigi regresyon modeli
kuruldu. SPSS programi tarafindan 14 farkli model 6nerildi. Modeller arasinda en
optimal model 5 degiskeni (yas, egitim yili, sigara kullanimi, T-AD(2P), BDNF)
kapsayan modeldi ve istatistiksel olarak anlamliydi (F=6,792 p<0,001, GA=%95).
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Model varyansimn %37,1’ini ag¢ikliyordu (Diizeltilmis R?=0,371 Modelde bagimsiz
degiskenler arasinda otobagmntiya rastlanmamis, hatalarin tesadiifi oldugu

bulunmustur (Durbin Watson=1,631, VIF<10) (Tablo 4.79.).

Tablo 4.79. Kontrol grubunda GISD-B testi toplam puan i¢in 6n gordiiriiciileri

GISD-B TP B Std. hata  Beta t p %95 CI for B
Diizeltilmis Lower Upper
R?>=371

Constant 26,481 3,931 6,736 ,000 18,558 34,403
Yas -,445 ,109 -510 4,080  ,000 -,664 -,225
Egitim Y1l ,788 ,193 ,492 4,084 ,000 ,399 1,177
SK 2,757 1,170 ,298 2,356 ,023 ,399 5,116
T-AD(2P) ,245 ,155 ,182 1,578 ,122 -,068 ,559
BDNF -,141 ,096 181 -1,471 149 -,334 ,052

Std. Hata: standart hata, GISD-B TP: GISD-B testi toplam puami, SK: Sigara kullanim, CI: giiven
araligy
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5. TARTISMA VE SONUC

Calismamizda DEHB tanili erigkin hastalar ve saglikli kontrollerin bilissel
islevlerinin AEA, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL ile bagintisi ve 2 grup arasindaki
farklarin incelenmesi amaglandi. Bu amagla 52 DEHB tanili erigkin hasta ve 50
saglikli kontrol ¢alismaya dahil edildi. Bu boliimde ¢aligmamizda elde ettigimiz

bulgular, literatiirdeki veriler esliginde tartisilip yorumlandi.

Calismamizin sosyodemografik verileri degerlendirildiginde hasta grubunun yas
ortalamas1 25,32+6,09 yil ve kontrollerin yas ortalamasi 24,42+4,29 yildi. Gruplar
arasinda yas ortalamalari agisindan fark yoktu. Calismamizin 6rneklemi yas agisindan

literatiirle uyumluydu (Atkinson ve ark., 2025).

DEHB erkeklerde kizlardan daha yaygindir ve toplum yayginlik ¢alismalarinda 2-3'e
1 oraninda bildirilmistir. idari yaygmnlik ¢aligmalarinda cinsiyet oranmnin siirekli
olarak daha yiiksek olmasi, DEHB'nin kizlarda goreceli olarak az tanindigini
diisiindiirmektedir (Erskine ve ark., 2013; Willcutt, 2012). Cinsiyete bagli yayginlik
farki yas ilerledik¢e gerilemektedir (Caye ve ark., 2016; Frick ve ark., 2025; Nielsen
ve ark., 2025). Erigkin DEHB ¢alismalar1 incelendiginde, eriskinler i¢in erkek/kadin
oranlarmin ¢alismalarda genel olarak 1/1 ile 5/2 arasinda degistigi bildirilmektedir
(Faheem ve ark., 2022). Calismamizda hasta grubunun %50’si (n=26) kadnlardan
olusurken, kontrol grubunun %52’si (n=21) kadindi. Cinsiyet agisindan iki grup

arasinda anlaml fark yoktu.

Calismamizda bakilan BDNF, AEA, 2-AG diizeylerinin menstriiel siklustan
etkilendigi bildirilmistir (Andrieu ve ark., 2022; Begliuomini ve ark., 2007; Scotchie
ve ark., 2015). Calismamiza katilan kadin katilimcilar i¢in son adet tarihinden sonraki
4-8 giin arasinda testler uygulanmistir. Kadin katilimcilar son adet tarihi agisindan
incelendiginde hasta grubunun ortalamasi 7,00+1,01 giin, kontrol grubunun
7,00+0,97 bulundu. iki grup arasinda son adet tarihi agisindan istatistiki anlamli fark

yoktu.
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Cesitli calismalarda DEHB obezite ile iliskilendirilmistir. VKI acisindan
incelendiginde ¢alismamizda hasta grubunun ortalamasi 23,23+3,01, kontrol
grubunun 23,09+3,08 kg/m? bulundu. VKI acisindan gruplar arasinda istatistiki
anlamh fark bulunmuyordu. Gruplar arasinda VKI acisindan fark bulunamamasi
literatiirde Klotho (Lee ve ark., 2022), nérotrofik faktorler (Taha ve ark., 2022), AEA
ve 2-AG (Baenas ve ark. 2023; Pastor ve ark., 2016) VKi’den etkilendiginin
bildirilmesi nedeniyle ¢alisma dizaynin1 igin iki grupta da benzer olarak

se¢ilmesinden kaynaklandigi seklinde yorumlanmustir.

Yapilan ¢alismalarda DEHB tanili ¢gocuklarin erken yasta okulu birakma olasiliklar
saglikli gruba gore iki kattan daha fazla oldugu ve saglikli grubu gore okuldan atilma
riskinin daha yiiksek oldugu bulunmus (Fleming ve ark., 2017). Noropsikiyatrik
testlerin egitim siiresinden etkilenmesi nedeniyle iki grup egitim siiresi agisindan
benzer segildi (Emek-Savas ve ark., 2020). Calismamizi egitim siiresi agisindan
inceledigimizde hasta grubunun ortalama egitim yili 15,44+3,16 yil ve kontrol
grubunun 15,74+2,33 yil olarak bulundu. Egitim siiresi agisindan gruplar arasinda

anlamli fark bulunmada.

Yapilan ¢aligmalarda DEHB tanili hastalarinin akranlarina gore daha fazla yalnizlik
yasadiklari, evliliklerinde daha fazla sorun yasadigi ve eger tedavi edilmezse bu
sorunlar nedeniyle evliliklerinin sonlanabilecegi bulunmustur (Eakin ve ark., 2004;
Jong ve ark., 2024; Oncii ve Kislak, 2022). Hasta grubunun %73,1’u (n=38) bekar
veya bosanmisken, kontrol grubunun %84°ii (n=42) bekar veya bosanmisti. Gruplar

medeni durum agisindan karsilastirildiginda fark saptanmadi.

Literatiirde DEHB tanili hastalarin issiz kalma olasiliklarinin saglikli kontrollerden
daha fazla oldugunu belirten ¢alismalar mevcuttu (Fleming ve ark., 2017; Fletcher,
2014). Calismamizda hasta grubunun %57,7’si (n=30), kontrol grubunun %52’si
(n=26) aktif olarak calismaktaydi. Calisma durumu agisindan gruplar arasinda fark
yoktu Calismamizda hastalarin ¢alisma oranlart literatiirle uyumluydu (Anker ve ark.,
2018).

Calismamizda hasta grubunun %59,6’sinda (n=31) ve kontrol grubunun %22’sinde

(n=11) ailede psikiyatrik hastalik mevcuttu. Yapilan c¢aligmalarda DEHB tanili
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hastalarin ailelerinde kontrol grubuna nazaran daha ¢ok psikiyatrik bozukluk
oldugunu gostermistir (Gok¢en ve ark., 2011; Johnston ve Mash, 2001).
Calismamizda literatiirle uyumlu olarak hasta grubunun ailesinde kontrol grubuna

oranla daha yliksek diizeydi psikiyatrik hastalik mevcuttu.

Calismamizda katilimcilarin yasadiklart hane gelirleri agisindan asgari ticrete gore
incelendiginde hastalarin %3,8’inin (n=2) bir asgari iicretin altinda, %15,4’{iniin
(n=8) 1-2 kat araliginda, %30,8’inin (n=16) 2-3 kat araliginda, %25’inin (n=13) 3-4
kat araliginda, %25’inin (n=13) asgari iicretin 4 katindan fazla hane gelirine sahipti.
Kontrol grubunun %6’sinin (n=3) bir asgari iicret ve altinda, %22’sinin (n=11) 1-2
kat araliginda, %26’sinin (n=13) 2-3 kat araliginda, %16’sinin (n=8) 3-4 kat
araliginda, %30’unun (n=15) asgari ticretin 4 katindan fazla hane gelirine sahipti.
Gruplar karsilagtirildiginda, yasadigi hane geliri agisindan istatistiki anlamli fark
bulunmadi. Yapilan arastirmalar, sosyoekonomik durum ile DEHB arasinda olumsuz
bir iligkinin oldugunu ortaya koymustur ancak bu iligkinin nedenselligi konusunda
kesin bir yargiya varilamamustir (Larsson ve ark., 2014). DEHB oranlari ve
sosyoekonomik durum iligkisini inceleyen c¢alismalar ¢ocukluk ¢agindaki
sosyoekonomik durum ile DEHB iliskisi tizerinedir (Choi ve ark., 2017).

Calismamizda katilimcilar bu ag¢idan incelenmemistir.

Yapilan aragtirmalar DEHB tanili bireylerin adli sorun yasama ihtimallerinin ¢esitli
risk faktorleri ayarlansa bile saglikli gruba daha fazla oldugu belirtilmistir (Faraone
ve ark., 2021; Mohr-Jensen ve ark., 2019). Calismamizda hasta grubunun %1,9’unda
(n=1) ve kontrol grubunun %?2’sinde (n=1) adli olay 6ykiisii mevcuttu. Gruplar adli
olay Oykiisii agisindan karsilastirildiginda istatistiki fark saptanmadi. Calismamizda
adli sorun yasayan birey oraninin diisiik olmasinin nedeni &rneklemimizin yas
ortalamasinin diisiik olmasi, cezaevinden katilimci olmamasi ya da adli konulari

bildirmekle ilgili cekince yasamalariyla ilgili olabilir.

Genis bir popiilasyon érnekleminden elde edilen veriler, DEHB akrabalari igin riskin,
DEHB olmayan kisilerin akrabalarindaki DEHB sikligina kiyasla 2-8 kat daha ytiksek

oldugunu gostermistir (Chen ve ark., 2017). Calismamizda hasta grubunun
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%28,8’inde (n=15) ve kontrol grubunun %10’unda (n=5) ailede dikkat eksikligi ve

hiperaktivite bozuklugu mevcuttu. Calismamiz bu agidan literatiirle uyumludur.

Calismamizda hasta grubunun %92,3°li (n=48) ve kontrol grubunun %901 (n=45)
baskin olarak sag elini kullanmaktaydi. Gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi.
Literatiirde DEHB ve baskin el konusunda farkli sonuglar bildiren calismalar
mevcuttur. DEHB semptomlar ile el tercihi arasinda iligki olmadigini gdsteren
calismalar oldugu gibi (Ghanizadeh, 2013) yapilan bir meta analizde DEHB grubunda
sag el baskin olmamanin kontrol grubuna oranla daha fazla oldugu belirtilmistir

(Nastou ve ark., 2022).

Yapilan bir¢cok caligmada eriskin DEHB hastalarinin alkol ve madde kullanim
oranlarinin genel popiilasyona gore fazla oldugu belirtilmistir (Kollins ve ark., 2005;
Matthies ve ark., 2013). Hasta grubunun %30,8’i (n=16) ile kontrol grubunun %20°’si
(n=10) sigara kullanmaktaydi. DEHB grubunun sigara igme orani daha yiiksek olsa
da iki grup arasindaki fark istatistiki olarak anlamli degildi. Sigara igme oranlarimiz

literatiirle uyumluydu (Organization, 2018).

Arastirmalarda DEHB’li eriskinlerin genel popiilasyona oranla ¢ok daha yiiksek
oranda intihar diisiincesine sahip oldugu bulunmustur (Septier ve ark., 2019). Bizim
calismamizda intihar girisimi orani literatiirle uyumlu olarak DEHB grubunda %21,2
(n=11) kontrol grubundan %4 (n=2) istatistiki olarak anlamli sekilde daha yiiksekti
(Faraone ve ark., 2021, Jiang ve ark., 2020).

Literatiirde DEHB’yi hareketsiz yasamla iligkili bulan calismalar oldugu gibi
DEHB’li eriskinlerin daha sik egzersiz yaptigini gosteren g¢aligmalar mevcuttur
(Johnstad, 2024; Weissenberger ve ark., 2018). Calismamizda hasta ve kontrol
grubunun egzersiz siklig1 ozellikleri incelendiginde hasta grubunun 9%53,8’inin
(n=28) egzersiz yapmadigi, %9,6’smin (5) haftada 1 giin egzersiz yaptigi, %39,5’inin
(n=19) haftada 2-3 giin egzersiz yaptig1 saptandi. Kontrol grubunun %54 {intin (n=27)
egzersiz yapmadidi, %30 unun (n=15) haftada 1 giin egzersiz yaptigi, %16’sinin
(n=8) haftada 2-3 giin egzersiz yaptig1 saptandi. Iki grup egzersiz yapip yapmamak
acisindan kiyasladigimizda gruplar arasinda istatistiki olarak anlamli fark bulunmasa

da egzersiz siklig1 acisindan kiyaslandiginda hasta grubunun egzersiz siklig1 kontrol
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grubundan anlamli diizeyde daha yiiksek oldugu bulunmustur. Egzersiz sikliginin
kontrol grubunda fazla olmasinin biyobelirtegler ilizerine potansiyel etkisi dikkate
alinmasi1 gereken bir konudur. Bununla birlikte bu calismada egzersiz siklig1 ve
zamanlamasimin 6rneklem sec¢iliminde bir kriter olarak belirlenmesi egzersizin

biyobelirtegler iizerine etkisinin sinirlandig1 seklinde yorumlanabilir.

DEHB’li hastalarin 6nemli bir kismi ilaglarin DEHB semptomlari iizerine kanitlanmig
etkilerine ragmen tedaviyi birakmaktadir (Gajria ve ark., 2014). Hasta grubunun
farmakoterapi verileri incelendiginde 41 hastanin hayatinin bir doneminde DEHB ’ye
bagli ila¢ kullandigi, 24 hastanin aktif olarak ila¢ kullandig1 goriildii. Hasta grubunun
ilag kullanim stireleri incelendiginde hastalarin %9,6’s1 (n=5) 1 aydan kisa,
%11,5’inin (n=6) 1-6 ay boyunca, %13,5’inin (n=7) 6-12 ay boyunca, %32,7’sinin
(n=17) 1-5 yil boyunca, %11,5’inin 5 yildan uzun siire boyunca ilag tedavisi aldigi

saptandi.

Calismamizda beklenildigi gibi hasta grubunun Eriskin DEHB 6lgeginin dikkat
eksikligi boliimii asir1 hareketlilik ve diirtiisellik boliimii ve DEHB’ye bagli yasadigi
sorun siddeti ve sikligi boliimlerinin tamaminda toplam puani ve karsilanan kriter

say1st kontrol grubundan anlamli diizeyde daha yiiksekti.

Yaptigimiz ¢calismada bilissel islevlerle iligkili olabilecegini diisiindiigiimiiz AEA, 2-
AG, BDNF, klotho ve NfL diizeyleri incelendi. AEA, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL
diizeyleri kontrollerde hasta grubuna kiyasla daha yiiksek bulunsa da bu fark

istatistiksel olarak anlaml diizeyde degildi.

DEHB tanili hastalar ve saglikli kontrollerin AEA ve 2-AG diizeyleri karsilastirildigt
sinirlt sayida calismada vardir ve ¢eliskili sonuglar mevcuttur. Erigkin DEHB’1i
insanlarda yiiriitiilen eCB diizeylerini aragtiran bir ¢alismada DEHB’li insanlarda
AEA seviyeleri saglikli kontrollere gore yiiksek bulunmustur ancak ¢alismanin diisiik
orneklem sayisi1 ve ilag tedavilerinin heterojenligi nedeniyle tedavi ile ECS iliskisi
degerlendirilememis (Brunkhorst-Kanaan ve ark., 2021). Madde kullanim bozuklugu
tanili hastalarda ECS diizensizligi ve DEHB iliskisini inceleyen bir ¢alismada madde
kullanim bozuklugu tanili DEHB komorbiditesi olmayan 267 hasta ile DEHB
komorbiditeli 66 hastanin 2-AG ve AEA seviyeleri karsilastirildiginda DEHB
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komorbiditesi olanlarin plazma konsantrasyonlari anlamli derecede daha diisiik
oldugu bulunmus (Flores-Lopez ve ark., 2025). Calismamiza alkol ve madde
kullanim bozuklugu olan hastalar dahil edilmemis, diyet, egzersiz, menstriiel dongii,
obezite, VKI, yas gibi karistiric1 faktorlerin etkisi dislama kriterleri ile azaltilmis ve
iki grup bu ozellikler agisindan benzer secilmistir (Andrieu ve ark., 2022; Flores-
Lopez ve ark., 2025; Mattelaer ve ark., 2024; Tagliamonte ve ark., 2021; Tantimonaco
ve ark., 2014). Calismamizda AEA ve 2- AG diizeyleri hasta grubunda daha diistiktii
ancak bu dusiikliik istatistiksel olarak anlamli degildi. Calismamizda aktif olarak ilag
kullanan hastalarin AEA diizeyleri ilag kullanmayan hastalardan istatistiksel olarak
anlamli diizeyde daha diisiiktii. Bir ¢alismada metilfenidat verilen farelerin limbik 6n
beyinlerindeki AEA ve 2-AG seviyeleri azaldigi gosterilmig(Patel ve ark., 2003). Kan
numunelerindeki eCB diizeylerinin santral sinir sisteminin durumunu yansittig
defalarca gosterilmistir (Centonze ve ark., 2008). Bu agidan elde ettigimiz sonug
preklinik caligmalarla uyumludur. Bildigimiz kadariyla c¢alismamiz DEHB
hastalarinda ila¢ kullanan ve kullanmayan gruplarin serum AEA ve 2-AG diizeylerin

karsilastirildigr ilk calismadir. Bu agidan literatiire katki saglamaktadir.

Calismamizda VKI, yas ve cinsiyet ile AEA ve 2-AG arasinda iliski saptanmadi.
Literatirde ECS ve VKI ile ilgili ¢alismalarin ¢ogu obezite tamili veya yeme
bozuklugu tanili hastalarda yapilmistir, saglikli kontroller ile ECS VKI iliskisinin
degerlendirildigi ¢alismalarda geliskili sonuglar elde edilmistir (Mattelaer ve ark.,
2024; Miranda-Olivos ve ark., 2023). Lopez ve arkadaglarinin yaptigi calismada
saglikli kontrollerde AEA ve 2-AG diizeyleri ile yas ve VKI arasinda bagmnt: tespit
edilmemistir (Flores-Lopez ve ark., 2025).

Insanlarda, eksojen kannabinoidlerin akut veya kronik kullanimu ile yiiriitiicii islev
bozukluklar1 arasinda bir iliski oldugunu 6ne siiren ¢esitli calismalar olmasina ragmen
ECS ile yonetici islevler arasindaki iliskiyi 6lgen ¢alisma sayis1 kisitlidir (Fagundo ve
ark., 2013). Insanlarda yapilan bir calismada ECS prefrontal eksenli bilissel islevler
ile baglantili bulunmustur. Fagundo ve arkadaslan tarafindan saglikli kontrollerde
yapilan calismada yiiksek AEA seviyeleri karar verme ve biligsel esneklik
performansinda iyilesme ile iligkili bulunmus, artmis 2-AG seviyeleri bilissel esneklik

ve inhibisyon yanit kapasitelerinde bozulma ile iliskili saptanmis ancak 2-AG ve AEA
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ile tepki ketlenmesini Glgcen Stroop testi puani arasinda iliski saptanmamistir
(Fagundo ve ark., 2013). Calismamizda da benzer sekilde kontrol grubunda Stroop

testi performansi ile AEA ve 2-AG diizeyleri arasinda iliski saptanmamustir.

Rasmussen ve arkadaslarinin yaptigi fMRI calismasinda tepki engelleme sirasinda,
esrar kullanan bireylerde esrar kullanmayanlara kiyasla endokannobinoid sistemin
temel bilesenlerinden olan hipokampus ve beyincik vermisinde daha yiiksek
aktivasyon bulmuslardir ve bu fark yalmizca DEHB tanis1 olmayan bireylerde
gbzlemlenmistir (Jiang ve ark., 2005; Rasmussen ve ark., 2016). Rasmussen ve
arkadaslar1 caligmada metadolojik sinirlamalar olsa da esrarin DEHB’li bireyler
tizerinde kontrol grubundakilerden farkli etkiler gdsterebilecegini 6ne siirmislerdir

(Rasmussen ve ark., 2016).

Calismamiz DEHB tanil1 hastalarda serum AEA ve 2-AG diizeyi ile DEHB semptom
siddeti iligkisini aragtiran ilk klinik ¢aligmadir. Calismamizda yapilan regresyon
analizinde AEA diizeyinin DEHB 6l¢egi dikkat eksikligi semptom siddeti ve toplam
puani i¢in 6n gordiirlicii oldugu saptandi. Hasta grubunda AEA diizeyi ile dikkat
eksikligi semptom siddeti, DEHB’ye bagli yasadigi sorun siddeti ve sikligi toplam
puani arasinda negatif bagint1 bulunmustur. 2-AG ile asir1 hareketlilik ve diirtiisellik
semptom siddeti arasinda negatif baginti bulunmustur. Literatiirde hayvanlarda
yapilan ¢aligsmalarda yiiksek dozda CB1 reseptor agonisti uygulanmasinin diirtiisel
davraniglarda artisa yol actigi, buna karsilik diisiik dozda CBI1 antagonisti
kullanimimin gorev degistirme becerisini gelistirdigi ve diirtiisel tepkilerin sayisini
azalttigi gozlemlenmis (Fagundo ve ark., 2013; Hill ve ark., 2006; Pattij ve ark.,
2007). Preklinik ¢alismalar da artmis ECS sinyallemesine sahip hayvan modellerinde
artmis risk alma, diirtiisellik, 6diil asgir1 duyarliligi ve hiperlokomosyon ile karakterize
bir davramgsal fenotipin goriildiigii belirtilmis (Schneider ve ark., 2015). insanlarda
ergenlik doneminde goriilen benzer davranig Oriintiisiinin DEHB hastalarinda
ergenlik donemde daha siddetli oldugu ve yetiskinlikte devam ettigi gosterilmistir
(Dekkers ve ark., 2022; Ryan ve ark., 2024; Sonuga-Barke, 2003). ECS ve DEHB
semptomatolojisini incelendiginde klinik oOncesi caligmalar, ECS'nin DEHB’de
bozulmus olan norobilissel islevlerin diizenlenmesinde rol oynadigini 6ne siirse de bu

konuda smirli sayida klinik ¢alisma bulunmaktadir (Ryan ve ark., 2024). Tourette
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sendromlu hastalarda BOS 2-AG diizeyi ile DEHB siddeti ile iligkili bulunmustur
(Miiller-Vahl ve ark., 2020). Sonuglar birlikte ele alindiginda serum eCB
seviyelerinin DEHB tanili hastalarda semptom siddeti ile doza bagl bir iliski i¢inde

olabilecegini diisiindiirmektedir. Bu konuda daha fazla ¢alismaya ihtiya¢ vardir.

Bildigimiz kadariyla ¢alismamiz eriskin DEHB hastalarinda serum AEA ve 2-AG
seviyeleri ile biligsel islevlerin iligkisini inceleyen ilk ¢aligmadir. Hasta grubunda
serum AEA diizeyi ile Stroop testi renkli basilmis renk ismi okuma siiresi ve sekil
rengi soyleme siiresi negatif bagintiya sahipti. Diger boliim tamamlama stireleri ile
iliski saptanmadi. Kontrol grubunda ise Stroop testi parametleri ile endokannabinoid
diizeyleri arasinda bagint1 saptanmadi. Hasta grubunda serum AEA diizeyi, planlama,
sayisal bilgi, soyut diisiinme, tepki egiliminin ketlenmesi, set degistirme, Gorsel-
mekansal igslemleme, motor hiz, konsantrasyon ve engellenmeye kars1 toleransi élgen
IST A ve B formu tamamlama siireleri ile negatif bagintiya sahipti. Bu baginti kontrol
grubunda saptanmadi. Hasta grubu serum AEA diizeyi gorsel-mekéansal tarama,
dikkati siirdiirme yetenegini, tepki hizim dlgen ITDZS ve IT test toplami tamamlama
stiresi ile negatif bagintiya sahipken bu bagmtilar kontrol grubunda saptanmadi.
Kontrol grubunda AEA diizeyleri ITDH isaretlenen hedef sayis1 negatif bagintiya
sahipken bu bagint1 hasta grubunda saptanmadi. Hasta grubunda serum 2-AG diizeyi
ile IST A formu arasinda tamamlama siiresi arasinda negatif baginti mevcutken bu
bagint1 kontrol grubunda saptanmadi. Kontrol grubunda serum 2-AG diizeyleri ITDH
isaretlenen hedef sayisi, ITDZS sag yarida yapilan toplam hata sayis1 ile negatif
bagintiya sahipti bu bagint1 kontrol grubunda saptanmadi. Kontrol grubunda serum 2-
AG diizeyleri ile ITDH sol yarida ve toplam atlanan hedef sayis1 ve sol yarida ve
toplam yapilan toplam hata sayisi ile pozitif bagintiya sahipken bu baginti DEHB
grubunda saptanmadi. Regresyon analizleri incelendiginde ise hasta grubunda AEA
diizeyi igin stroop testi fark 3 puani, ITDZS tamamlama siiresi, SDOT puanlar1 6n
gordiiriicliydii. Kontrol grubu AEA diizeyi bagimli degisken olarak alindiginda
yapilan regresyon analizleri anlamli bulunmadi. Hasta grubunda 2-AG diizeyi i¢in
IST A formu, ITDZS sol yarida yapilan hata sayis1 on gordiiriiciiydii. Kontrol
grubunda serum 2-AG diizeyi i¢in ITDH sol yarida isaretlenen hedef sayis1 6n
gordiiriiciiydii. Hasta grubunda AEA diizeyi CYBT puani, IT tamamlama siiresi ve

IST B formu tamamlama siiresi i¢in &n gordiiriiciiydii. Hasta grubunda artan serum
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AEA diizeyindeki 1 birimlik artis IT tamamlama siiresinde 8,84 sn ve IST B formu
tamamlama siiresinde -2,35 saniyelik kisalmaya neden olmaktaydi. Ek olarak AEA
diizeyindeki 1 birimlik artis CYBT puaninda 0,658 puanlik artisa neden olmaktaydi.
Kontrol grubunda ise serum AEA diizeyi IT atlanan hedef sayis1 igin &n
gordiiriicliydii. Serum AEA diizeyindeki 1 birimlik artis atlanan hedef sayisinda
0,180’lik azalmaya neden olmaktaydi. 2-AG serum diizeyi ise hasta grubunda SDOT
puani i¢in 6n gérdiiriictiydii. Hasta grubunda serum 2-AG diizeyinde 1 birimlik artis
SDOT puaninda 0,018 puanlik artisa neden olmaktaydi. Serum 2-AG diizeyi kontrol
grubunda herhangi bir néropsikiyatrik test i¢in 6n gordiiriicii olarak saptanmadi. Bu
bulgular 2-AG ve AEA serum diizeylerinin DEHB hastalarinda gorsel-mekansal
tarama ve islemleme, motor hiz, planlama, sayisal bilgi, soyut diisiinme, tepki
egiliminin ketlenmesi, set degistirme, konsantrasyon, siirekli dikkat ve engellenmeye
kars1 tolerans ile iligkiliyken kontrol grubunda gorsel-mekansal tarama yetenegi ile
iligkiliydi. DEHB tanili hastalar ve saglikli kontrollerin biligsel islevleri ve ECS
iligkisi arasindaki bu farkliliklar Rasmussen ve arkadaslarinin calismasiyla
uyumluydu (Rasmussen ve ark., 2016). Saglikli kontrollerle kiyaslandiginda DEHB
tanil1 hastalarda endokannobinoid diizeyleri ¢ok daha fazla sayida bilissel islev ile
iliskili bulunmustur. Bu sonuglar DEHB tanili hastalarin biligsel islevlerinin

endokannabinoid diizeylerine daha duyarli oldugunu diisiindiirmektedir.

Son yillarda DEHB ve BDNF iligkisini inceleyen calismalar artmistir. Cocuklarda
yapilan caligmalarda tedavi almayan DEHB tanili ¢ocuklarin plazma BDNF
diizeylerinin saglikli kontrollere gore yiikseldigi ve bu yiiksekligin dikkatsizlik
belirtilerinin siddetiyle anlamli oldugunu saptanmistir (Demirci ve ark., 2022; Shim
ve ark., 2008). Cocuk ve ergenlerde yapilan 19 ¢alismay1 igeren bir meta-analiz
caligmasinda ise metilfenidat tedavisinin Oncesinde ve sonrasinda yapilan
degerlendirmelerde, DEHB tanist alan ¢ocuklarda periferik BDNF diizeylerinde
anlamli bir degisiklik saptanmamuis, ek olarak DEHB grubuyla saglikli kontrol grubu
arasinda BDNF seviyeleri agisindan anlamli bir farklilik gériilmemis (de Lucca ve
ark., 2023). Erigkinlerde yapilan bir baska ¢alismada ise DEHB tanili erigkinlerin
serum BDNF diizeyleri kontrollerden anlamli diizeyde daha diisiik bulunmus
(Corominas-Roso ve ark., 2013). Calismamizda hasta grubunun serum BDNF

diizeyleri kontrol grubuna gore daha diisiik ¢iksa da bu fark istatistiksel olarak anlamli
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degildi. Roso ve arkadaslarinin ¢alismasinda egzersiz, diyet, menstriiel siklus gibi
karistirict faktorler agisindan incelenmemis ancak ek son 1 ay igerisinde ilag kullanan
ve DEHB ile sik komorbidite olarak goriilen anksiyete ve depresif semptomlari olan
hastalar ¢alismadan dislanmistir. Farkli karistirict faktorlerin ¢alismadan diglanmasi
gibi metodolojik farkliklar bu sonuglar agiklayabilir (Begliuomini ve ark., 2007; da
Cunha ve ark., 2023; Kim ve ark., 2011; Vancampfort ve ark., 2025). Saglikli
kontroller ve depresif bozukluk ve anksiyete bozuklugunun cesitli evrelerinde
bulunan 2307 katilimcidan olusan bir ¢calismada BDNF diizeyi ve DEHB semptomlar1
arasinda iligki saptanmamistir (Vogel ve ark., 2017). Calismamizda da benzer sekilde
hasta ve kontrol gruplarinda serum BDNF diizeyi ve DEHB semptom siddeti arasinda

iliski saptanmamustir.

Literattirdeki yas BDNF iliskisini inceleyen ¢alismalarda geliskili sonuglara rastladik.
Alzhemier hastalar1 ve saglikli kontrollerle yapilan bir ¢alismada saglik kontrollerde
ve Alzheimer hastalarinda yas ve BDNF arasinda iligki saptanmamustir (Laske ve ark.,
2007). Literatirde BDNF ile yas arasinda hem bipolar grubunda hem de saglikli
kontrollerde pozitif iliski saptanan bir ¢alisma mevcuttu (Petersen ve ark., 2021).
Yapilan bir hayvan deneyinde ise yaslanma ile BDNF diizeylerinin arttig1 bulunmus
(Newton ve ark., 2005). Bu ¢alismada iki grupta da BDNF diizeyi ile yas arasinda

iligki saptanmada.

Literatiirde, serum BDNF diizeyi ve biligsel islevler arasindaki iliski hakkinda yer
alan verilerde tutarsizlik mevcuttur (Barbosa ve ark., 2012; Bauer ve ark., 2014; Mora
ve ark., 2019). Epilepsi tanili hastalarda yapilan bir ¢alismada serum BDNF seviyesi
biligsel bozukluk olan grupta olmayan gruba gore daha diisiik saptanmis, gorsel-
uzamsal ve yiiriitiicli islev, adlandirma, dikkat ve soyutlama gibi bilissel islevlerle
arasinda iligki saptanmig (Bhavsar ve ark., 2025). Alzheimer ve hafif biligsel bozukluk
hastalarinda yapilan bazi caligmalarda diisiik serum BDNF diizeyi ile bilissel
fonksiyonlarda bozulma arasinda baglanti1 bulunmustur (Shimada ve ark., 2014; Siuda
ve ark., 2017). Metamfetamin kullanim bozuklugu tanili hastalarda yapilan bir
calismada daha diisiik biligsel isleve sahip hastalarda serum BDNF diizeyi daha
yiiksek saptanmis (Bae ve ark., 2025). Bipolar tanili hastalarin kontrol grubuyla
kiyaslandig1 bir ¢alismada saglikli kontrollerin serum BDNF diizeyleri ile Stroop
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testinde renkli kelimeleri okuma siiresi arasinda bir iligki saptanmis bu iliski hasta
grubunda bulunmamis (Celebi ve ark., 2025). Turkmen ve arkadaglar1 yaptiklar
calismada sizofreni hastalarinda serum BDNF diizeyi ve bilissel islevler arasinda
iliski bulmamis (Turkmen ve ark., 2021). DEHB’li ¢ocuklarda yapilan bir ¢alismada
serum BDNF diizeyi ile bilissel islevler arasinda anlamli iliski saptanmamig (Tunagur
ve ark., 2024). DEHB’li ¢ocuklarda yapilan bazi ¢alismalarda ise BDNF geni ve
diizeyleri ile bilissel islevler arasinda cinsiyete bagli olarak degisen bir iliski tespit
edilmis (Cho ve ark., 2010; Wang ve ark., 2019). Sonug olarak serum BDNF diizeyi
ve biligsel islevler iligkisi saglikli kontrollerde ve noropsikiyatrik hastaliklarda
farkliliklar gostermektedir. Caligmamizda serum BDNF diizeyleri ile stroop testi sekil
rengi sdyleme asamasi arasinda hasta grubunda negatif iliski mevcutken kontrol
grubunda pozitif iliski saptandi. Kontrol grubu serum BDNF diizeyi ITDH sol yarida
ve toplam isaretlenen hedef sayilari ile negatif bagintiya sahipti. Kontrol grubu serum
BDNEF diizeyi ile sol yarida ve toplam atanan hedef sayilar1 ve hata sayilari ile pozitif
iliskiyken bu iligkiler hasta grubunda saptanmadi. Yapilan cocor analizlerinde ise iki
grup karsilagtirlldiginda serum BDNF diizeyi ile Stroop testi sekil rengi sdyleme
siiresi, ITDH sol yarida isaretlenen ve atlanan hedef sayis1, ITDH sol yarida ve toplam
yapilan hata sayis1 baginti degerlerinde iki grup arasinda fark saptandi. Yapilan
regresyon analizlerinde ise serum BDNF diizeyi hasta grubunda CYBT ve GISD-B
testi toplam puani icin 6n gordiiriiciiydii. Kontrol grubunda serum BDNF diizeyi IT
toplam atlanan hedef sayis1 i¢in 6n gordiiriicliydii. Calismamizda da literatiirle benzer
sekilde serum BDNF ile bilissel islevler arasinda saptanan iliski kontrol ve hasta
grubunda farkliliklar gosterdi. Elde ettigimiz bulgular serum BDNF diizeyi ile dikkat,
bilgi islemleme hizi, gorsel ve mekansal algilama ve kisa siireli bellek ile iliskili
olabilecegini ve bu iliskinin hasta ve kontrol grubunda farklilik gdsterdigini

diistindiirdi.

Klotho geninin ekspresyonundaki artig; bilissel islevlerde iyilesme, Ogrenme
kapasitesinde artis ve oksidatif stres diizeylerinde azalma ile iliskilendirilmistir
(Dubal ve ark., 2015; Laszczyk ve ark., 2017). Yapilan ¢alismalar DEHB hastalarinin
oksidatif strese verdikleri yanitin yetersiz oldugu ve bunun da oksidatif hasara yol
actig1 one siriilmektedir (Joseph ve ark., 2015; Verlaet ve ark., 2019; Visternicu ve

ark., 2024). Klotho ve norodejeneratif hastaliklarin iligkisini inceleyen birgok ¢alisma
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bulunmaktadir (Kundu ve ark., 2022; Linghui ve ark., 2023; Liu ve ark., 2025; Paroni
ve ark., 2019; Semba ve ark., 2014; Zhao ve ark., 2020). Bildigimiz kadariyla eriskin
hastalarda norodejenaratif hastalik gelisimi igin risk faktorii olan DEHB ve klotho

iliskisini inceleyen bir ¢alisma bulunmamaktadir (Becker ve ark., 2023; Levine ve
ark., 2023).

Calismamiz serum klotho diizeyleri agisindan incelendiginde hasta grubunda kontrol
grubuna gore serum klotho diizeyleri daha diisiik bulundu ancak bu fark istatistiksel
olarak anlamli degildi. Yapilan regresyon analizinde Hasta grubunda Eriskin DEHB
Olgegi dikkat eksikligi boliimii puani igin serum klotho diizeyi 6n gordiiriiciiydii.

Klotho diizeyi arttik¢a 6lgek puani artmaktaydi.

DEHB hastalarinda klotho ile ilgili yapilan tek ¢alismada DEHB tanili ¢ocuklarda
metilfenidat tedavisi 6ncesinde ve sonrasinda alfa klotho diizeylerine bakilip fark
bulunmamistir (Garre-Morata ve ark., 2024). Calismamizda da aktif ilag kullanan ve
kullanmayan hastalar arasinda serum klotho diizeyi ac¢isindan anlamli fark

saptanmamuistir.

Literatlirde yapilan ¢aligmalar incelendiginde klotho seviyeleri ile biligsel islevler
arasindaki iligkinin hastaliklar arasinda farkliliklar gosterdigi goriilmiistiir (Celebi ve
ark., 2025; Kundu ve ark., 2022; Wu ve ark., 2023). Saglikl1 yaslilarda yapilan bir
calismada ise klotho diizeyi mini mental testi ile negatif iliskiliyken IST ile arasinda
ilisgki saptanmamis. Klotho ile biligsel islev iliskisinin alana bagli olarak
degisebilecegini ifade etmis (Shardell ve ark., 2016). Calismamizda da Shardel ve
arkadaslarma benzer olarak klotho diizeyi ile IST test performansi arasinda iliski
saptanmadi. Bir¢ok ¢alismada klotho ve bilissel islevler arasinda iliski saptanmis bu
iliski sahip olunan hastaliga ve biligsel islevin tiiriine gore degistigi goriilmiistiir
(Celebi ve ark., 2025; Kundu ve ark., 2022; Shardell ve ark., 2016; Turkmen ve ark.,
2021; Wu ve ark., 2023). Bu farklilik fiziksel egzersiz, diyet, ek hastaliklar, ilag gibi
karistiric1 faktorlerden kaynakli olabilir (Prud’homme ve ark., 2022). Bildigimiz
kadariyla ¢aligmamiz DEHB tanili hastalarin serum klotho diizeyi ile bilissel

islevlerinin iligkisinin degerlendirildigi ilk ¢calismadir.
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Caligmamizda DEHB tanili hastalarda serum klotho seviyeleri ile Stroop testi renkli
basilmis renk ismi okuma ve sekil rengi sdyleme siireleri ile negatif yonlii bir iliski
saptand1. Kontrol grubunda serum klotho seviyeleri ve Stroop testi sonuglar1 arasinda
iliski saptanmadi. Yapilan regresyon analizinde hasta grubunda klotho diizeyi igin
ITDZH atlanan hedef sayisi, ITDS tamamlama siiresi, GISD-B testi isitsel uyarim
puani &n gordiiriicii olarak bulundu. Kontrol grubunda ise ITDH alt testi sol yarida

atlanan hedef sayis1 serum klotho diizeyi i¢in 6n gordiiriicii olarak bulundu.

Kontrol grubunda klotho diizeyi arttikga Stroop testi renk ismi kelime rengi agsamasi
tamamlama siiresi kisaliyordu. Hasta grubunda ise klotho diizeyi arttikca GISD-B
toplam puani artiyordu. Klotho diizeyi arttikga kontrol grubunda segici dikkat,
odaklanmis dikkat, uyarici ve davranisi ketleme ve kompleks dikkat artarken; hasta
grubunda kisa siireli bellek ve dikkatin arttig1 tespit edilmistir. Calismamiz DEHB

tanili hastalarda klotho ve biligsel islevlerin iliskisinin degerlendirildigi ilk ¢aligmadir.

Calismamizda DEHB grubunda yas ile klotho diizeyi arasinda pozitif iligki
saptanirken kontrol grubunda iliski saptanmadi. Calismamiz bildigimiz kadariyla
DEHB hastalarinda klotho ve yas iliskisini inceleyen ilk caligmadir. Literatiire
bakildiginda saglikli kontrollerde yas ile klotho iliskisini inceleyen ilk ¢alismalarda
celigkili sonug¢lar mevcuttu (Prud’homme ve ark., 2022; Yazici ve ark., 2022). Bu
farkliliklar karistirici faktorlerden kaynakli olabilir. Bu konuda daha fazla caligmaya
ihtiyag¢ vardir (Prud’homme ve ark., 2022).

Literatiirde DEHB ve NfL iliskisi incelendiginde kisitli sayida ¢alisma mevcuttur.
DEHB hastalarinda yapilan bir calismada NfL kan seviyelerindeki yiikseklik ile
precentral korteks demirindeki artig arasinda istatistiksel iliski saptanmis ve bu
iliskinin erigkin DEHB hastalarinda noronal kirilganligin artisin1 gosterdigi ifade
edilmistir (Berberat ve ark., 2025). Futbol oyuncularinda yapilan bir ¢alismada ise 10
adet subkonkusif kafa darbesinden sonra kontrol grubuna gore daha fazla sorun
yasadigi; subkonkusif kafa darbesinden sonra NfL plazma diizeylerinin kontrol
grubunda artarken DEHB grubunda degisiklik gostermedigini bildirmis (Nowak ve
ark., 2022). Berberat ve arkadaslarinin 32 DEHB hastasi ile 29 saglikli kontrolii

kiyasladigi calismada NfL diizeyleri agisindan iki grup arasinda anlamli fark
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saptanmadig1 belirtilmisken, Nowak ve arkadaglar1 katilimcilart bu agidan
degerlendirmemistir (Nowak ve ark., 2022). Calismamizda DEHB tanili hastalar ve
kontrol grubu arasinda NfL diizeyi agisindan anlamli fark saptanmadi. Bulgumuz

daha 6nceki yapilan ¢alismalar ile uyumluydu.

Caligmamizda DEHB hastalarinda serum NfL diizeyleri ile Eriskin DEHB 06lcegi
DEHB’ye bagli yasadigi sorun siddeti ve sikligi toplam puani arasinda negatif iligki
bulunurken; dikkat eksikligi alt testi ve asir1 hareketlilik ve diirtiisellik alt testleri ile
iliski saptanmadi. Berberat ve arkadaslar1 ¢alismasinda Wender Utah Derecelendirme
Olgegi(25 maddeli) ve Eriskin DEHB Kendi Bildirim Olgegi kullanmus, 6lgek puanl
ile NfL diizeyleri arasinda iligki saptamamustir (Berberat ve ark., 2025). Bu farkliligin
nedeni farkli Olgek kullanimlar1 veya iki ¢alisma arasindaki karistirict faktorler

arasindaki farkliliklar olabilir.

NfL ve biligsel islevlerin iliskisi incelendiginde literatirde DEHB tanili hastalarda
NfL ve biligsel islevlerin iligkisini inceleyen calismaya rastlanmamistir. Saglikli
yaslilarda yapilan bir ¢alismada NfL diizeyleri biligsel performans ile ters orantili
olarak bulunmus (Chatterjee ve ark., 2018). Depresif bozukluk tanili hastalarda
yapilan bir ¢alismada yiliksek NfL diizeyleri daha fazla bilissel islevlerde eksiklikle
iligkilendirilmis (M.-H. Chen ve ark., 2022). Sizofreni ve Depresif bozukluk tanili
hastalarda yapilan bir ¢alismada ise depresif bozukluk tanili hastalarda NfL diizeyi ile
biligsel islevler arasinda negatif yonlii bir iliski saptanmus (Bavato ve ark., 2021). ilag
kullanim1 olmayan depresif bozukluk tanili hastalarda yapilan bir ¢alismada ise NfL
diizeyleri ile bilissel islevler arasinda anlamli bir iliski tespit edilmemis (Hviid ve ark.,
2023). Bipolar bozukluk tanili hastalarda yapilan bir ¢alismadaysa NfL diizeyi biligsel
islevler ile geng grupta negatif iliskiye sahipken yash grupta pozitif bir iligkiye sahip
oldugu saptanmig (W.-Y. Chen ve ark., 2022). Yapilan bir calismada yash ve bilissel
bozuklugu olan grupta daha belirgin olmak {izere daha yiiksek fiziksel aktivite
yapmanin diisiik NfL seviyesi ve daha 1yi bilissel islevle iliskili oldugu bulunmustur.
NfL’nin fiziksel aktivitenin bilissel islevler {izerindeki etkisine kismen aracilik ettigi
belirtilmistir (Kim ve ark., 2025). NfL diizeyi bilissel islev iliskisini degerlendirirken
egzersiz, yas, VKI, ilag kullanimi, ek hastaliklar gibi bir¢ok karistirici faktorii dikkate
almak gerekmektedir (Bavato ve ark., 2024).
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Calismamizda hasta grubunda NfL diizeyi ile IST B formu tamamlama siiresi arasinda
pozitif iliski saptanmustir. Kontrol grubunda ise ITDH alt testi sol yarida ve toplam
isaretlenen hedef sayisi ile negatif yonlii; sol yarida ve toplam atlanan hedef sayisi,
sol yarida ve toplam yapilan hata sayisi ile pozitif yonlii iliski saptanmistir. Kontrol
grubunda ITDS yanlis isaretlenen hedef sayis1, ITDZS sol yarida atlanan hedef sayisi
ve sol yarida yapilan toplam hata sayisi ile NfL diizeyi arasinda negatif yonlii iligki
saptanmustir. Yapilan regresyon analizlerinde ise NfL diizeyi i¢in hasta grubunda
ITDZH sol yarida isaretlenen hedef sayisi, ITDZS tamamlama siiresi, Stroop testi fark
3 puani, GISD-B isitsel sézel puani; kontrol grubunda ise ITDH sol yarida isaretlenen

hedef sayis1 6n gordiirticiiydii.

Kandaki NfL diizeyini 6lgmek i¢in ELISA, SIMOA gibi birden fazla yontem
kullanilmaktadir (Habibzadeh ve ark., 2024). Literatiirdeki NfL ¢alismalarinin
bazilarinda kullanilan SIMOA yonteminin analizlerin hassasiyetini arttirabilecegi
gosterilmistir (Ashton ve ark., 2021; Rissin ve ark., 2010). Calismamizda NfL
diizeylerini 6lgmek igin ELISA kullanilmas: kisitlilik olarak degerlendirilebilir.

Bildigimiz kadariyla literatiirde DEHB hastalarinda tedavi ve NfL diizeyi iliskisini
arastiran bir calisma bulunmamaktadir. Calismamizda aktif ilag kullanan DEHB tanili
hastalarin serum NfL diizeyleri aktif ilag kullanmayan grup gore anlamli derecede
daha diisiiktli. Yapilan regresyon analizinde ise ge¢cmiste ila¢ kullanmis olmak daha

diisiik NfL diizeyi i¢in 6n gordiirticiiydii.

Caligmamizda biyobelirteglerin birbiriyle bagintisi incelendiginde Hasta grubunda
AEA, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL diizeylerinden her bir degerin diger tim
biyobelirteglerle arasinda pozitif yonde iliski saptandi. AEA ile 2-AG, BDNF, klotho
ve NfL arasinda orta gligte pozitif yonde iliski saptandi. 2-AG’nin BDNF ve NfL ile
arasinda orta giicte, klotho ile arasinda yiiksek giigte pozitif iligki saptandi. BDNF nin
klotho ile arasinda yiiksek giigte, NfL ile arasinda orta giigte pozitif iligki saptandi.
Klotho ve NfL arasinda orta giicte bagint1 saptandi.

Kontrol grubunda biyobelirteglerin birbiriyle bagintisi incelendiginde AEA, 2-AG,
BDNF, klotho ve NfL diizeylerinden her bir degerin diger tim biyobelirteclerle
arasinda pozitif yonde iligski saptandi. AEA nin klotho ile arasinda orta giicte; 2-AG,
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BDNF ve NfL ile arasinda yiiksek giicte pozitif yonde iligki saptandi. 2-AG’nin
BDNF ile arasinda ¢ok yiiksek giicte ve NfL ve klotho ile arasinda yiiksek giigte
pozitif iliski saptandi. BDNF ile klotho ve NfL arasinda yiiksek giigte pozitif iliski
saptandi. Klotho ve NfL arasinda diisiik giigte bagint1 saptandi.

Literatiirde 2-AG ve AEA diizeylerinin birbiriyle bagintisi incelendiginde pozitif
iligki gosterdigini belirten ¢alismalar oldugu gibi iliski olmadigini belirten ¢aligmalar
da bulunmaktadir (Amir Hamzah ve ark., 2023; Comai ve ark., 2024; Fanelli ve ark.,
2012). AEA ve 2-AG’nin bazi1 durumlara farkli tepkiler gosterdigi gosterilmistir
(Flores-Lopez ve ark., 2025; Fuentes ve ark., 2024; Zajkowska ve ark., 2020).
Calismamizda her iki grupta da AEA ve 2-AG arasinda pozitif bagint1 saptandi.

Endokannabinoidlerin, sinaptik iletimin giiclenmesi, baskilanmasi ve baskilayict
sinyallerin kaldirilmas1 gibi mekanizmalar araciligiyla néronal plastisiteyi etkiledigi
ve bu yolla sinaptik islevleri diizenledigi disiiniilmektedir (Augustin ve Lovinger,
2018). Farelerde yapilan deneylerde ECS ve BDNF iligkisine dair bulgular
saptanmustir (Aso ve ark., 2008; Carnevali ve ark., 2020; Dong ve ark., 2020). CB1
geninin yok edildiginde BDNF diizeylerinin azaldigi ve farelerin umutsuzluk
davranig1 sergiledigi, CB1 geni yok edilen farelere BDNF verildiginde umutsuzluk
davraniginin geriledigi saptanmistir (Aso ve ark., 2008). Depresif fenotipli farelerde
yapilan bagka bir ¢alismada endokannabinoid pargalayici enzim inhibitoriiniin
verilmesinin baslangicta diisiik olan ventral striatumdaki endokannabinoidleri ve
BDNF diizeylerini arttirdigini ve depresif belirtileri azalttigi saptanmis (Dong ve ark.,
2020). Yapilan bir ¢alismada egzersizin bilissel islevleri iyilestirmesinin AEA ve
BDNF’nin birlikte katki sagliyor olabilecegini belirtmis ve orta diizey egzersiz
sonrasinda AEA ile BDNF arasinda pozitif iliski bulmustur (Marin Bosch ve ark.,
2021). Calismamizda her iki grupta da BDNF ile AEA ve 2-AG arasinda pozitif
bagint1 saptandi. Calismamizda yapilan cocor analizinde DEHB grubu ve kontrol
grubu kiyaslandiginda BDNF eCB iligkisinin kontrol grubunda degistigi bulundu.
Gecmis calismalarda ECS’nin DEHB tanili hastalarda farkli calistigina dair bulgular
mevcuttu (Rasmussen ve ark., 2016). Bu farkliligin DEHB’lerde bozulmus olan
biligsel islevlere aracilik ettigini ve bu araciliga ECS ve BDNF iligkisinin katkida

bulunabilecegi akla gelmistir. Bu konuda ileri aragtirmalara ihtiyag vardir.
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Yapilan hayvan deneylerinde AEA ve 2-AG’nin néroprotektif etki gosterdigi ve
norodejenaratif bozukluklarla ilgili bir¢ok sistemin diizenleyicisi oldugu belirtilmigtir
(Basavarajappa ve ark., 2009; Fagan ve Campbell, 2014; Mnich ve ark., 2010;
Mounsey ve ark., 2015). Ancak literatiire baktigimizda AEA ve 2-AG diizeyleri ile
noroprotektif etkiye sahip olan, ndrodejenerasyon ile iliskisi arastirilan klotho ve
norodejeneratif belirte¢ oldugu kabul edilen NfL diizeyleri arasindaki iliskiyi
arastiran bir ¢alisma bulunmamaktadir (Abraham ve ark., 2016; Coppens ve ark.,
2023). Calismamizda AEA ve 2-AG diizeyleri ile klotho ve NfL diizeyleri arasinda
pozitif bagint1 saptandi.

Literatiire baktigimizda klotho ve BDNF arasindaki bagintiya dair ¢eligkili sonuglar
mevcuttur (Celebi ve ark., 2025; Turkmen ve ark., 2021; Yazici ve ark., 2022).
Kannabinoid kullanicilarin saglikli kontrollerle kiyaslandigi ve sizofreni hastalarin
saglikli kontroller kiyaslandig1 iki ayr1 ¢alismada hem hasta hem kontrol gruplarinda
klotho BDNF arasinda pozitif iliski saptanmis (Turkmen ve ark., 2021; Yazici ve ark.,
2022). Bipolar bozukluk tanili hastalar ile saglikli kontrollerin kiyaslandigi ¢alismada
her iki grupta da klotho ve BDNF arasinda iligski saptanmamis (Celebi ve ark., 2025).
Calismamizda klotho ve BDNF arasinda her iki grupta da pozitif bir iligski saptandi.
Bildigimiz kadariyla ¢alismamiz DEHB tanili hastalarda bu iliskinin arastirildig: ilk

caligmadir.

MS hastalarinda yapilan bir c¢alismada serum BDNF ve NfL diizeylerinin
incelendiginde pozitif bagint1 saplanmis ve BDNF’in néronal hasara ikincil olarak
yiikseldigi distiniilmiistir (Maiworm ve ark., 2025). Alkol kullanim bozukluguna
sahip hastalarda yapilan bir calismada NfL diizeylerinin saglikli kontrolden fazla
oldugu, BDNF dozlarinin daha diisiik oldugunu belirtmisler bu durumu alkol
kullanimmin ayni zamanda rejenerasyon yetenegini bozmasindan kaynakli
olabilecegini ifade etmisler. Bildigimiz kadariyla DEHB tanili hastalarda bu iliskiyi
inceleyen bir calisma bulunmamaktadir. Calismamizda her iki grupta da BDNF

diizeyi ile NfL diizeyi arasinda pozitif iliski saptanda.

Yapilan ¢aligmalara bakildiginda klotho ve Nfl diizeyleri arasindaki iligki tam olarak
anlagilamamis olup DEHB tanili hastalarda iki biyobelirte¢ arasindaki iliskinin
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arastirildigr bir ¢alisma bulunmamaktadir (Driscoll ve ark., 2024; Jarchow ve ark.,
2025; Katonova ve ark., 2025; Shiozaki ve ark., 2008). Calismamizda iki grupta da

NfL ve Klotho arasinda pozitif bagint1 saptanmustir.

Calismamizda DEHB tanil1 erigkin hastalar ile saglikli kontrollerin bilissel islevleri
ogrenme, kisa siireli bellek, gorsel mekansal algilama ve yonelim, tepki hizi, siirekli
ve odaklanmis dikkat, secici dikkat, diirtiisellik, islem hizi, planlama, sayisal bilgi,
soyut diisiinme, set degistirme, tepki ketlemesi, engellenmeye karsi tolerans gibi
yiiriitiicii islev alanlarinda incelendi ve bu amagla SDOT, CYBT, Stroop testi TBAG
formu, IST A ve B formlari, IT ve GISD-B kullanild:.

Calismamizda SDOT puanlarinda hasta grubunun puan ortalamasi kontrol grubundan
daha diisiik bulundu. Bu sonugtan yolara ¢ikarak DEHB tamili eriskinlerin SDOT
tarafindan Gl¢iilen kisa siireli bellek ve 6grenme yeteneginde eksiklik oldugu goriildii.
Literatiire baktigimizda DEHB’li eriskin ve ¢ocuklarin kisa siireli bellekte eksiklik
yasadigini bildiren sonuglar mevcuttur (Guler ve Turkoglu, 2021; Onandia-Hinchado
ve ark., 2021).

Calisgmamizda gorsel-mekansal algilamayr 6lcen CYBT performansinda gruplar
arasinda anlamli fark saptanmadi. Literatiirde calismalarin ¢ogunlugunda DEHB
tanili hastalarin gorsel mekansal algilamada eksiklik yasadigini belirtilse de
calismalarin ¢ogu ¢ocuklarda yapilmistir (Onandia-Hinchado ve ark., 2021; Orgun ve
ark., 2020). Calismamiza benzer sekilde DEHB’li eriskinler ile saglikli kontroller
arasinda gorsel mekansal algilama agisindan farklilik saptanmayan ¢aligmalar

mevcuttu (Saboya ve ark., 2009).

Calismamizda IT’de gorsel mekansal taramayi 6lgen IT1, IT2 ve IT4 puanlarinda sol
yarida ve toplam puanda DEHB grubu kontrol grubundan daha diisiik performans
sergilemistir. Diirtiisellik ile iliskili olan IT3 puaninda ise sadece sol yar1 puaninda
hasta grubu anlamli olarak daha diisiik performans gostermistir. Siirekli dikkat ve
tepki hizin1 dlgen siire puanlarinda ise DEHB grubu IT toplaminda ve tiim alt
testlerinde kontrol grubuna gére daha diisiik bir performans sergilemistir. IT test
toplaminda ve tiim alt testlerde DEHB grubu ile kontrol grubu arasinda sag yarilarda

isaretlenen hedef sayisi, atlanan hedef sayisi, yanlis isaretlenen hedef sayisi ve yapilan
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toplam hata sayilarinda anlamli fark saptanmazken sol yarida belirgin olarak diisiik
performans sergilemeleri dikkat c¢ekici bir bulgudur. Literatiire baktigimizda
calismamiza benzer sekilde DEHB tani erigkinlerin sol yarida daha belirgin olarak
kotii performans sergiledigini belirten galismalar mevcuttu (Braun ve ark., 2013;
Chen ve Niemeier, 2017; Jones ve ark., 2008; Sandson ve ark., 2000). Bir ¢aligmada
ise reaksiyon siiresi acisindan degerlendirildiginde DEHB'li yetiskinlerin ndrotipik
yetiskinler ile ayn1 dikkat lateralizasyon Oriintiisiinii gosterdigi ifade edilmis (Helfer
ve ark., 2020). Calismamiz DEHB tanili hastalarin sol yarida kontrollere gére daha
fazla dikkat problemi yasadigini gosteren 6nceki bulgularla uyumluydu. Bulgularimiz
genel popiilasyonda goriilen yalanci ihmal sendromunun DEHB’li erigkinlerde

goriilmeyecegini diisiindiirmiis olup bu konuda daha fazla ¢alismaya ihtiya¢ vardir.

Calismamizda kullandigimiz IST gorsel-motor kavramsal tarama, motor hiz,
planlama, sayisal bilgi, soyut diisiinme, uyaricinin fiziksel 6zellikleri tarafindan
yaratilan tepki egiliminin ketlenmesi, set degistirme, konsantrasyon ve engellenmeye
kars1 tolerans1 Ol¢mektedir. Hasta grubunun A ve B formunu tamamlama siiresi
kontrol grubuna gore daha uzundu. IST A ve B formunda yapilan hata sayisinda ise
iki grup arasinda anlamli fark saptanmadi. Bu durum literatiirde hata sayilarinin ve
puanlarmin giivenirliginin siireye gore daha az oldugunu belirten verilerle

uyusmaktaydi (Tiirkes ve ark., 2015)

Calismamizda secici dikkat/biligsel esneklik, reaksiyon zamani, odaklanmis dikkat,
tepki ketlemesi, bozucu etkiye direng, bilgi islemleme hiz1 gibi bilissel islevleri 6lgcen
Stroop testinde ise boliimler tamaminda DEHB grubunun tamamla siiresi kontrol
grubundan daha uzundu. Ek olarak 5. b6liimiin tamamlama siiresinden 3. bdéliimiin
tamamlama siiresinin ¢ikartilmasiyla olusan Fark 3 puani DEHB grubunun daha
yiiksekti. Yapilan hata sayilar1 agisindan iki grup arasinda anlamli fark saptanmazken
DEHB grubunun 3. ve 5. béliimde diizeltme sayilar1 kontrol grubundan daha fazlayd.
Yapilan ¢alismalarda diizeltme ve hata sayisinin giivenirliliginin stireye gore daha

diisiik oldugu belirtilmistir (Karakas ve ark., 1999).

Calismamizda kisini kisa siireli bellek ve dikkat ile iliskili olan kisitli sigasini

degerlendiren GISD-B puanlarmi inceledigimizde, DEHB grubunun isitsel sdzel,
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Isitsel yazili, isitsel uyarim, gorsel sdzel, gorsel yazili, gorsel uyarim, sozel anlatim,
yazili anlatim, duyu i¢i kaynasim, duyular arasi kaynagim puanlarinin tamami kontrol

grubundan daha diisiiktii.

Bulgularimiz DEHB tanili eriskinlerin saglikli kontrollere gore 6grenme, kisa siireli
bellek, gorsel mekansal algilama ve yonelim, tepki hizi, siirekli ve odaklanmig dikkat,
secici dikkat, diirtiisellik, islem hizi, planlama, sayisal bilgi, soyut diisiinme, set
degistirme, tepki ketlemesi, engellenmeye karsi tolerans gibi bir¢ok alanda eksiklik
yasadigim1 gostermektedir. Literatiirdeki caligmalar DEHB’li hastalarda segici ve
stirekli dikkat, islem hizi, bellek, planlama, organizasyon, reaksiyon siiresi, yanit
inhibisyonu, se¢ici dikkat, ¢alisma bellegi, tepkilerin ketlenmesi, engellemeye kars1
tolerans ve gorsel-uzaysal dikkat islevselligi gibi alanlarda etkilenmeler oldugu tespit
edilmistir (Mostert ve ark., 2015; Onandia-Hinchado ve ark., 2021; Orgun ve ark.,
2020; Pievsky ve McGrath, 2018). Bulgularimiz literatiirii ile uyumludur. Bu
sonuglara ek olarak DEHB tanili hastalarda goriilen asir1 odaklanma fenomeni
nedeniyle yliriitiicii islevlerin izole bir sekilde dl¢iilmesi gergek yasamda olusan
uyaranlar egliginde olusan bu islevlerle ilgili yasanan sorunlar konusunda bize dogru

bilgi sunmayabilir (Semerci ve UM, 2018).

Calismamizda baz1 kisitliliklar mevcuttu. DEHB tanili hastalarda alt tiplere gore
ayrim yapilmadi. AEA, 2-AG, BDNF, klotho, NfL diizeylerinin biligsel islevlerle
iliskisi degerlendirilirken cinsiyete ve ilag kullanimina gore alt grup ayrimi yapilmada.
Calismamizda DEHB tanili hastalarda sik¢a goriilen alkol ve madde kullanim
bozukluklari, obezite, major psikiyatrik hastaliklar (orta-agir depresyon, islevselligi
belirgin olarak bozan anksiyete bozukluklari, agir kisilik patolojileri...) ve ek
hastaliklar diglandi. Digladigimiz bu faktorler ¢alismamizda karistiricr faktorlerin
etkisini azaltmis olmakla birlikte 6rneklem temsiliyeti agisindan genellenebilirligi
kisitladi. Calismamizda noropsikiyatrik testler hep ayni sira ile uygulandi. DEHB
tanil1 hastalarin dikkati siirdiirme yeteneginde eksiklik yasamasi nedeniyle son
siralarda yapilan testlerde gorece daha diisiik performans gostermis olabilir.
Caligmamiz1 ayaktan takip edilen hastalarla ve goniilliiliik esasina dayali olarak
yiliriitmemiz nedeniyle caligmaya goniillii olan DEHB tanili hastalar secgici bir

orneklem olusturmasi sonuglarin genellenebilirligini kisitlamig olabilir.
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Calismamizin giiclii yanlari ise biyobelirteg diizeylerini etkiledigi diisiiniilen yas, VK
cinsiyet, alkol ve madde kullanimi, diyet, ek hastalik gibi faktorlerinin ve
noropsikiyatrik test sonuglarini etkileyebilen yas, egitim siiresi faktorlerinin iki grup
icin benzer olmasiydi ve bu durum karistirict etmenlerin diglanmasi ag¢isindan
onemliydi. Caligmamizda biligsel islevlerin kapsamli bir sekilde incelenmesi
calismamizin giiglii yanlarindandi. Caligmamizda, hasta grubundaki katilimcilarin
tanilar, DSM-5 esas alinarak bir hekim tarafindan yapilan klinik goriismeyle
dogrulanmistir. Bu durum, elde edilen verilerin giivenilirligini artiran 6nemli bir
unsur olarak degerlendirilmistir. Ayrica katilimcilarin tamamina néropsikiyatrik
testlerin tek hekim tarafindan uygulanmis olmasi hem veri giivenilirligini hem de
Olciim standardizasyonunu destekleyen bir diger gili¢lii yon olmustur. Calismamiz
literatiirdeki DEHB hastalarinda AEA, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL diizeylerini es
zamanlt olarak degerlendiren ve bilissel islevlerle iligkisini arastiran ilk c¢alisma

olmasi sebebiyle degerlidir.
Calismamizin ana bulgulari sunlard;

1. DEHB tanili erigskin hastalar ve saglikli kontroller karsilastirildiginda AEA, 2-
AG, BDNF, klotho ve NfL diizeyleri arasinda anlamli fark olmadigi bulundu.

2. DEHB tanili hastalar biligsel islevleri olgen testlerde egitim siiresi ve yas
olarak eslestirilmis saglikli kontrollere gore daha diisilk performans
gosterdiler.

3. Serum AEA, 2-AG, BDNF, NfL ve klotho diizeyleri ile bir¢ok bilisgsel islev
arasinda iliski bulundu ve bu iliski saglikli kontroller ile DEHB hastalari
arasinda farkliliklar gésterdi.

4. Saglikli kontrollerle kiyaslandiginda DEHB tanili hastalarin eCB diizeyleri
iligkili ¢cok daha fazla sayida biligsel islev ile iligkili bulundu. Bu sonuglar
DEHB tanili hastalarin biligsel islevlerinin eCB diizeylerine daha duyarh
oldugunu diisiindiirmektedir.

5. Her iki grupta da serum AEA, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL diizeyleri
birbiriyle orta-yiiksek diizeyde bagint1 gostermektedir.
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6. Her iki grupta eCB ve BDNF arasindaki bagnti degerleri farklilik
gostermistir. Bu da DEHB tanili hastalarda eCB’ler ile BDNF arasindaki
etkilesimin farklilik gosterebilecegini diisiindiirmektedir.

7. Elde ettigimiz sonuglar serum eCB seviyelerin DEHB tanili hastalarda
semptom siddeti ile iligkili olabilecegini diisiindiirmektedir. Bu konuda yeni
caligmalara ihtiya¢ vardir.

8. Calismamizda DEHB tanili hastalar sol yarida kontrollere gore daha fazla
dikkat problemi yasamistir. Bu sonu¢ genel popiilasyonda goriilen sahte
ihmalin DEHB tanili hastalarda goriilmeyebilecegini diisiindiirmektedir.

9. Calismamizda DEHB tanili hastalarda aktif ila¢ kullanan grup ile
kullanmayan grup arasinda serum AEA, 2-AG ve NfL diizeyleri agisindan
farklilik saptanmistir.

Sonug olarak; eriskin DEHB’de AEA, 2-AG, BDNF, klotho ve NfL bilissel islevlerle
iligkilidir ve bu iliski kontrol grubundan farkli 6zellik gostermektedir. Fakat bu
molekiiller ile iliskili farkliklar; molekiillerin serum diizeylerinin ortalamasinin
farkindan ziyade bir regiilasyon sistemiyle iliskili goriinmektedir. Calismamizin ve
literatliriin kisithiliklar dikkate alindiginda 6rneklemin temsil giicliniin ve sonuglarin
genellenebilirliginin  arttirllmas1 i¢in daha genis bir Orneklem 1ile ¢alisma
tekrarlanabilir. Bu galismada ele alinmamis olmakla birlikte, literatiirde karsiligi
bulunan biyobelirteglere etkisi olabilecek genetik ve epigenetik diizeylerin
incelenmesi gelecekteki arastirmalar igin onemli bir katki saglayabilir. DEHB alt
tiplerine gore ayrim yapilarak bu iliskilerin ayrintilagtirilmasi, biyobelirte¢ diizeyleri
ile tedavi iligkisini boylamsal arastirmalar ile incelenmesi ileri arastirmalar igin

Onerilebilir.
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TE B OD TR

hbatilfanidat
Atomoksetin
Buprapion
wenlataksin
Dulaksstin
Sertralin
Essitalopram
Parokietin
Risperidon
Doapeer ...
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Ek 1: Sosyodemografik ve Klinik Veri Formu (devam)

22 Mewout Tedavisi hbetilienidat

Atomakietin
Buprapion
wenlafakiin
DulakLatin
Sertralin
Exsitalopram
Pardksetin

. Risperidan
10, Didger ...

Dm N R W R e

23, Erigkin DEB/DEHBE Tarm ve
Dederlendirme Envanteri

24 GORSEL ISITSEL 54y DIFLERI
TEESTI B FORMU {GlsD-8)

25 STROOP T-Baus FORMU

26.5@n Dizsi Ofrenme Testi

27 12 siirme testi &

28 [z siirme Testi B

20 |garetlermns Testi

0. Cizgi Yonini Belirlerme Testi

27 Anandarnid diteeyi

28 2-AG diteeyi

29 MWFL dilpeyi

A0.BDMF dizeyi

31 Klotho diieeyi
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