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file:///C:/Users/ASUS/Desktop/tez%20kapağı.docx%23_Toc61808095
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file:///C:/Users/ASUS/Desktop/tez%20kapağı.docx%23_Toc61808103
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file:///C:/Users/ASUS/Desktop/tez%20kapağı.docx%23_Toc61808133
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OZET

Sizofreni Hastalarinda Pozitif ve Negatif Semptomlar ile Go6z Arka
Segment Optik Sinir ve Retinal Vaskiiler Degisiklikler Arasindaki

Tliskinin incelenmesi

Bulut GUC, Tip Doktoru; Adiyaman Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri Anabilim
Dali; Adiyaman, Tiirkiye

Sizofrenideki norodejenerasyonu incelemek amaciyla son yillarda optik koherans
tomografi (OKT) ile ilgili bircok caligma yapilmistir. Bu calismalarda retinal ve
koroidal yapilarda belirgin degisiklikler tespit edilmistir. Koroidal vaskiiler indeks
(CVI), son yillarda sistemik hastaliklarda inflamasyon belirteci olarak tanimlanmis
0zgiil bir parametre olarak dikkat ¢ekmektedir. Son birkag¢ yilda yapilan arastirmalar
CVI degerlerinin sistemik, otoimmiin, gelisimsel veya dejenerasyonla giden hastaligi
olan bireylerde saglikli bireylere gore degisiklik gosterdigini ortaya koymustur.
Ancak literatiirde sizofreni hastalarinda CVI’in arastirildigi  bir arastirma
bulunmamaktadir. Yine daha 6nce OKT ile ilgili yapilan calismalarda sizofrenideki
pozitif ve negatif semptom siddetinin OKT’de tespit edilen degisiklikler ile iligkisi
heniiz aydinlatilmamistir. Bu ¢alismamizda sizofreni hastalarinda pozitif ve negatif
semptomlar ile goz arka segment optik sinir, retinal vaskiiler degisiklikler ve

koroidal vaskiiler indeks arasindaki iligkinin incelenmesini amagladik.

Calismamiz kesitsel ve karsilastirmali klinik bir ¢alisma olup, Adiyaman Universitesi

Egitim ve Arastirma Hastanesi psikiyatri polikliniginde sizofreni teshisi alan hasta

xii



grubu ile saglikli kontrol grubundan olusturuldu. Yapilan birebir goriisme ve
muayenelerden elde edilen Sosyodemografik Veri Formu ve Pozitif ve Negatif
Sendrom Olgegi (PANSS) kullanildi. Bir spektral OKT cihazi vasitasiyla goz arka
segment yapilarina ait veriler incelendi. Saglikli kontrol grubu olarak herhangi bir
hastaligi, muayene bulgusu ve ila¢ kullanimi olmayan kisilerden olusturuldu.
Verilerin degerlendirilmesinde SPSS 24.0 paket programi kullanildi ve istatistiksel

anlamlilik diizeyi (p degeri) 0.05 ya da alt1 olarak belirlendi.

Icleme ve dislama kriterleri esas alinarak ¢alismaya, 76 hasta (26 kadin, 50 erkek) ve
88 saglikli kontrol (36 kadin, 52 erkek) dahil edildi. Kontrol grubu ile hasta grubu
arasinda yas ortalamasi ve cinsiyet dagilimi agisindan istatistiksel olarak anlamli
farklilik yoktu (p>0.05). Hasta grubunun egitim ve ¢alisma durumunun kontrol
grubuna gore daha diisiik oldugu (p<0.001), medeni durum agisindan ise sizofreni
hasta grubu ile saglikli kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

saptanmadi (p=0.493)

Sagliklr kontrol grubunun temporal-1500 pm caplarinda koroid tabaka kalinliklari
sizofreni hasta grubuna gore anlamli diizeyde kalin saptandi (sirasiyla p=0.002 ve
p=0.019). Sizofreni hasta grubunun retinal arter ve ven caplar1 saglikli kontrollere
gore daha genis saptandi (sirasiyla p=0.028 ve p=0.003). Sizofreni hastalarinin CVI
deserleri saglikli kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek
saptand1 (p=0.001). Sizofreni hastalarinda PANSS-negatif ve total skorlar ile
koroidal vaskiiler indeks arasinda pozitif yonde istatistiksel olarak anlamli bir iliski
saptandi (sirasiyla p=0.003 ve p=0.042). Sizofreni hastalarinda yatis sayisi ile retinal
arter ve ven c¢aplar (sirastyla p=0.029 ve p=0.03) ile koroidal vakiiler indeks

(p=0.004) arasinda pozitif yonde anlamli bir iliski saptandi.

xiii



Calismamizin bulgulari, sizofreni hastalarinda retinal koroidal alan kalinligimin
saglikli kontrollere gore daha kalin oldugunu gostermistir. Sizofreni hastalarinin
retinal arter ve ven caplart saglikli kontrollere gore daha genistir. Koroidal vaskiiler
indeks degerleri, sizofreni hastalarinda saglikli kontrollere gore daha yiiksektir.
Ayrica sizofreni hastalarinda daha fazla sayida psikotik atak ve hospitalizasyon
sayis1 yliksek koroidal vaskiiler indeks degerleri ile iligkilidir. Sizofreni hastalarinda
yuksek negatif semptom siddeti daha yiiksek koroidal vaskiiler indeks degerleri ile

iligkilidir.

Anahtar Sozciikler: Sizofreni; optic koherans tomografi; koroidal vaskiiler

indeks
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SUMMARY

Investigation of the Relationship Between Positive and Negative
Symptoms in Schizophrenia Patients and Posterior Eye Segment
Optic Nerve and Retinal VVascular Changes

Bulut GUC, MD; Adiyaman University Faculty of Medicine, Department of Psychiatry;
Adiyaman, TURKEY

Optical coherence tomography (OCT) has been applied to examine
neurodegeneration in schizophrenia for clinical research in recent years, and
significant changes in retinal and choroidal structures were detected. Choroidal
vascular index (CVI) has recently attracted attention as a specific parameter defined
as an inflammation marker in systemic diseases. According to clinical research, CVI
values vary in individuals with systemic, autoimmune, developmental, or
degenerative diseases compared to healthy individuals. However, there is no study in
the literature investigating CVI values in schizophrenia. Furthermore, the
relationship between positive and negative symptom severity in schizophrenia and
the changes detected in OCT has not yet been clarified. This study aimed to examine
the relationship between the severity of positive and negative symptoms and changes

in retinal structures and choroidal vascular index in schizophrenia.

Our study is a cross-sectional clinical study and consisted of a patient group
diagnosed with schizophrenia and a healthy control group in the psychiatry

outpatient clinic of Adiyaman University Training and Research Hospital.
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Sociodemographic Data Form and Positive and Negative Syndrome Scale (PANSS)
obtained from psychiatric interviews were used for data collection. A spectral OCT
device examined the posterior segment structures of the eyes. The healthy control
group consisted of individuals without any diagnosis, examination findings, and drug
usage. SPSS 24.0 package program was used to evaluate the data, and the statistical

significance level (p-value) was determined as 0.05 or below.

Seventy-six patients (26 females, 50 males) and 88 healthy controls (36 females, 52
males) were included in the study based on inclusion and exclusion criteria. There
was no statistically significant difference between the control and patient groups in
terms of age and gender(p>0.05). The education and employment status of the
patient group was lower than the control group (p<0.001), and there was no
statistically significant difference between the patient group and the control group in

terms of marital status (p=0.493).

The choroidal layer thicknesses of the temporal-1500 pum diameters of the healthy
control group were significantly thicker than those of the schizophrenia patient group
(p=0.002 and p=0.019, respectively). The retinal artery and vein diameters of the
schizophrenia patient group were more prominent than the healthy controls (p=0.028
and p=0.003, respectively). CVI values of patients with schizophrenia were found to
be statistically significantly higher than the healthy control group (p=0.001). A
statistically significant positive correlation was found between PANSS-negative and
total scores and choroidal vascular index in patients with schizophrenia (p=0.003 and
p=0.042, respectively). A positive and significant correlation was found between the
number of hospitalizations, retinal artery and vein diameters (p=0.029 and p=0.03,

respectively), and choroidal vascular index (p=0.004) in schizophrenia patients.
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According to our study, retinal, choroidal area thickness is thicker in patients with
schizophrenia than in healthy controls. Retinal artery and vein diameters of patients
with schizophrenia are more significant than those of healthy controls. Choroidal
vascular index values are higher in patients with schizophrenia than in healthy
controls. In addition, more psychotic episodes and hospitalizations in patients with
schizophrenia are associated with higher choroidal vascular index values. High
negative symptom severity in schizophrenic patients is associated with higher

choroidal vascular index values.

Keywords: Schizophrenia; optical coherans tomography; coroidal

vascular index
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1. GIRIS VE AMAC

Sizofreni diisiince, duygulanim, davranis ve biligsel alanlarda belirgin bozulmalara
sebep olan ilerleyici bir bozukluk olup etyolojisi tam olarak aydinlatilamamustir.
Etyolojisine yonelik yapilan calismalar genetik, ndrogelisimsel, norodejeneratif ve
cevresel faktorlerin var oldugunu gostermistir. Ayrica son dekatlarda sizofreni ile
ilgili yapilan nérogoriintiileme calismalar1 sizofreninin belirgin ndronal dejenerasyon
ile seyreden bir bozukluk olabilecegini gostermistir. Norogoriintiilleme ¢alismalarina
son dekatta Optik Koherans Tomografi (OKT) ile yapilan caligmalar eklenmistir.
Sizofeninin etyolojisini arastirmak amaciyla yapilan OKT caligmalarinda retinal
yapilarda saglikli kontrollere gore baz1 degisiklikler tespit etmistir.(1)

Optik koherens tomografi (OKT), biyolojik dokularda yiiksek ¢oziintirliiklii kesitsel
gorlintiileme saglayan, invazif olmayan ve peripapiller retinadaki nérodejeneratif
degisiklikleri gosteren bir goriintileme yontemidir. Ektoderm kokenli, beynin
anatomik bir uzantis1 ve adeta disartya agilan bir penceresi gibi olan retinada
meydana gelen degisiklikler, merkezi sinir sistemine paralel olarak ortaya cikabilir
(2). 1k caligmalar noérodejeneratif oldugu bilinen MS, AH, PH gibi ndrolojik
hastaliklar {izerine yapilmis ve retina dokusunda noérodejenerasyon ile paralel olan
bulgular tespit edilmistir. Bu durum OKT’nin noérodejenerasyonu gostermede
giivenilir bir norogoriintiileme teknigi olarak kabul edilmesini saglamistir.
Literatiirde sizofreni hastalarinda retinal ve koroid yapilardaki degisiklikleri
inceleyen caligmalar son dekatta yapilmistir (3). Bu ¢alismalarda en ¢ok tekrarlayan
bulgular RSLT tabakasinda incelme, makuler kalinlik ve voliimiinde azalma olarak
tespit edilmistir. Ayrica bu bulgularin hastalik siiresi ile korelasyon gosterdigine dair

bulgular vardir (3,4).



Koroid vaskiilarite indeksi (CVI) optik koherans tomografi goriintiilerinden vaskiiler
alanin koroid alanina orani olarak hesaplanan ve koroid vaskiilaritenin kantitatif
degerlendirmesini saglayan yeni bir parametredir. CVI’in tanitilmasindan bu yana
hastaliklarin prognozu ve tedavi sonuglarini izleme amaciyla bir¢ok calismada
etkinligi degerlendirilmis ve olumlu sonuglar elde edilmistir (5). Mevcut literatiir
taramasina gore sizofreni hastalar1 ile yapilmis OCT caligmalarinda CVI degerleri
incelenmemistir. Bu c¢alismada sizofreni hastalarinda ilk defa CVI sonuglar
degerlendirilmistir.

Pozitif ve Negatif Sendrom Olgegi (PANSS) pozitif belirtiler, negatif belirtiler ve
genel psikopatoloji alt bagliklar1 halinde 30 maddeden olusan ve klinisyen tarafindan
uygulanip degerlendirilen yaygin olarak kullanilan bir testtir. PANNS sizofrenideki
semptomlarin siddetini 6lgmek amaciyla kullanilmaktadir. (6) Norodejeneratif
oldugu bilinen MS, AH, PH gibi norolojik hastaliklar {izerine yapilmis ¢alismalarda
retina dokusunda norodejenerasyon ile semptomlarin siddeti arasinda paralel olan
bulgular tespit edilmistir (7). Sizofrenideki pozitif ve negatif semptom siddetinin
OKT’de tespit edilen degisiklikler ile iliskisi heniiz aydinlatilmamustir.

Bu ¢alismamizda sizofreni hastalarinda pozitif ve negatif semptomlar ile goz arka
segment optik sinir ve retinal vaskiiler degisiklikler arasindaki iligkinin incelenmesini

amagladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. SIZOFRENI

2.1.1. Tanim

Sizofreni cogunlukla ilk genglik yillarinda baglayan ve baslangici, prognozu ve klinik
goriiniimii hastadan hastaya farklilik gdsteren, etyolojisi tam olarak aydinlatilamamis
ciddi bir psikiyatrik bozukluktur (8). Sebep oldugu yeti yitimi, hastanede yatis sayisi
ve siiresi, toplumsal sorunlar ve intihar egilimi nedeniyle aile ve topluma yiik
olusturmasindan dolayr ayni zamanda bir halk sagligi sorunu olarak kabul
edilmektedir (9). Sizofreni klinik olarak algi1 ve diisiincede bozukluklarin yani sira
duygulanimda kiintliik, anhedoni, motor ve biligsel bozulmalar, sosyal geri ¢ekilme
gibi genis yelpazede belirti ve bulgular kiimesini igeren bir sendromdur. Genellikle
alevlenmeler ve tam remisyonun olmadigi bir seyir izlemektedir (8,9). Diinya saglik

orgiitiine gore en ¢ok yeti yitimine sebep olan ilk on hastaliktan biridir (10).

2.1.2. Tarihge

‘Sizofreni’ terimi nispeten yeni olmasia ragmen sizofreninin klinik goériiniimiine
dair ¢ok eski tarihlere ait belgeler mevcuttur. Milattan Onceki tarihlere ait Hint
yazilarinda zehirlenecegine dair gergek olmayan inaniglari olan, peygamber olduguna
inanan, toplumda uygunsuz davraniglar sergileyen, 6z bakimi olmayan insanlarin
varhigindan soz edilir. Ortacag boyunca bu hastalara kiliseler tarafindan seytani
varliklar veya tanr1 tarafindan lanetlenmis diye ilan edilip c¢esitli cezalar
uygulanmustir (9). Fransiz hekim Philippe Pinel bu hastalarin diistinme kabiliyetini
yitirdikleri i¢in hasta olarak kabul edilmelerini ve bu durum i¢in ‘demans’ terimini

Onermistir. 1853 yilima gelindiginde Morel ilk olarak “Demence precoce (erken



bunama)” terimini kullanmistir. Sonraki yillarda Hecker ve Kahlbaum sirayla
hebefreni ve katatoni tanimlamasi yapmislardir (11). 1893 yilinda Alman ruh hekimi
Emil Kreapelin bu iki hastalik tipine paranoid ve basit tipleri ekleyerek hepsini erken
baslangi¢li bunama anlamina gelen ‘Dementia praecox’ olarak tanimlamistir (12).

1908 yilinda Eugen Bleuler ilk olarak schizophrenia (sizofreni) terimini dnermistir.
Bleuler bu terimle beraber her hastada yikimin olmadigini ancak zihinsel yarilmanin
olmas1 gerektigini savunmustur. Hastaligin belirtilerini birincil ve ikincil belirtiler
olarak smiflandirmistir. Cagrisimlarda (Assosiasyon) sapma, par¢alanma ve yarilma,
duygulanimda (Affektivite) kiintliik, duygu diisiince ve davranista ikilemler
(Ambivalans), kisinin dis alemden c¢ekilerek kendi i¢ alemine donmesi (Autism)
birincil; hezeyan, haliisinasyon ve diger belirtileri ikincil belirtiler olarak
degerlendirmistir. 4A belirtisinin her hastada olmas1 gerektigini, ikincil belirtilerin
temel belirtilere ek olarak ¢ikabilecegini ancak zorunlu olmadiginmi belirtmistir (13).
1930 yilinda ise Kurt Schneider kendi diisiincelerini isitme, diisiince calinmasi ve
diisiince sokulmasi gibi sanr1 ve varsanilardan olusan bir grup belirtiyi ‘birinci
belirtiler’ olarak adlandirmis ve sizofreni tanisinda bunlara oncelik vermistir (14).
Gliniimilizde ise sizofreni tanimi {izerine tartigmalar devam etmekle beraber tani

amaciyla DSM-5 ve ICD-10 referans olarak kabul edilmektedir (8,15).

2.1.3. Epidemiyoloji

Sizofreni ile ilgili yapilan epidemiyolojik calismalarda yasam boyu prevelansin %1-
1.5 insidansiin ise 16-42/10000 oldugu gosterilmistir. Erkek/kadin orani yaklagik
1.4/1°dir.(16) Bu oranin sizofreni tanimi daraltildik¢a erkeklerde daha fazla olacak

sekilde arttig1 tespit edilmistir (17). Turkiye’de yapilan bir calismada prevelans



7/1000 olarak hesaplanmustir (18). Ayrica erkeklerde baslangic yasi 18-25 iken
kadinlarda 25-35 yaslarindadir. Genel olarak kadinlarda daha ge¢ baslamasina ek
olarak erkeklerde negatif belirtiler daha belirgin, sosyal islevsellik ve klinik seyir
biraz daha kotidiir. Sizofreni ile ilgili yapilan epidemiyolojik c¢alismalar bazi
etyolojik risk faktorlerini de aciga c¢ikarmustir. Ailesel yiiklilik, esrar ve
metamfetamin kullanimi, perinatal komplikasyonlar ve enfeksyonlar sizofreni riskini
arttirmaktadir. Yine benzer caligmalarda sehirde dogmak ve go¢cmenlik gibi faktorler
2 ile 4 kat arasinda artmus risk ile iliskilendirilmistir. ileri paternal yasin da artmis
risk ile iliskili olduguna dair veriler mevcuttur (19).

2.1.4. Etyoloji ve Patofizyoloji

Sizofreninin klinik belirti, bulgu ve prognozunun her hastada degisiklik gdstermesi
tek bir hastaliktan ¢ok bir sendrom olarak yorumlanmasina sebep olmakla beraber
giiniimiizde ‘beyin hastaligi’ olarak kabul edilmektedir. Genetik, epidemiyolojik,
radyolojik ve histopatolojik calismalardan onemli veriler elde edilmesine ragmen

hastaligin etyolojisi tam olarak agiklanamamustir. (8,9)

2.1.4.1. Genetik Faktorler

Genetik ve epidemiyolojik calismalardan elde edilen verilere gore genetik
yatkinligin sizofrenide en 6nemli faktorlerin basinda oldugunu gostermektedir. Aile,
ikiz ve evlat edinme calismalarinda sizofreni hastasi ile genetik yakinlik arttikca
hastaligin goriilme riski artmaktadir. Bu risk oran1 monozigot ikizlerde yaklasik %
40-50, dizigot ikizlerde % 10-12 civarindadir. Kardesinde sizofreni olan bireylerde
bu oran % 6-8, anne veya babasinda sizofreni olanlarda % 12 ve her iki ebeveynde

sizofreni olmas1 durumunda ise bu oran yaklasik % 27°dir. ikinci derece akrabalarda



bu risk % 2-3’tiir (8,9). Sizofreni ile ilgili kesin nedensel baglantis1 olan bir gen
tanimlanmamakla beraber nororegiilin-1, dishindin, prolin dehidrogenaz ve katekol-
O-metiltransferaz gen bolgelerinin iliskili oldugu gosterilmistir. 1q, 2q, 5q, 6p, 8p,
10p, 13q, 15q, 18q, 22q sizofreni ile ilgili 6nemli olabilecek kromozom bdlgeleridir
(20).

2.1.4.2. Norokimyasal Faktorler

Sizofreni patofizyolojisinde basta dopamin olmak iizere serotonin, glutamat ve
GABA ndrotransmitterlerinin rol aldigina dair cesitli hipotezleri destekleyen
calismalar mevcuttur. Antipsikotiklerin kesfi ve bu ilaglarin dopamin reseptorleri
tizerinden etki etmesi, amfetamin ve kokain gibi maddelerin dopamin sistemini
etkinlestirerek veya Parkinson hastaliginda kullanilan dopaminin yan etki olarak
sanrt ve varsani yaratmasi ve ayrica sizofreni hastalarinda BOS, serum ve idrarda
yuksek miktarda dopamin metabolitlerinin saptanmasi dopaminin sizofrenideki
rolline dair hipotezlerin ortaya atilmasina sebep olmustur. Mezolimbik yolaktaki
dopamin aktivite artis1 sanr1 ve varsani gibi pozitif belirtilerden sorumlu tutulurken,
negatif ve kognitif belirtilerin mezokortikal yolaklardaki azalmis dopamin aktivitesi
ile ilgili oldugu distiniilmektedir. Antipsikotik kullaniminda ortaya ¢ikan
ektrapiramidal yan etkiler nigrostriatal dopaminerjik yolaktaki etkilerden dolay:
ortaya ¢ikmaktadir.

Liserjik asit dietilamid (LSD) ve fenfluramin gibi serotonerjik antagonizma yaptigi
bilinen molekiillerin saglikli bireylerde haliisinasyon yaratmasi ve sizofreni
hastalarindaki pozitif belirtileri kotiilestirmesi, yeni kusak antipsikotiklerin kullanimi
ve beyin omurilik sivisindaki (BOS) azalmis serotonin metabolitlerine dair veriler

serotoninin de patofizyolojik rolii olabilecegini gostermektedir.



Paranoid belirtilerin baskin oldugu hastalarda beyin omurilik sivisinda noradrenalin
diizeyinin diisik olmast ve Ozellikle ikinci kusak antipsikotiklerin GABA
interndronlarinda  SHT2C blokaji yaparak noradrenalin ve dopamin diizeyini
arttirmasi1 noradrenalinin de sizofreni i¢in 6nemli olabilecek bir ndrotransmitter
oldugunu gostermektedir. Prefrontal ve singulat korteksteki GABAerjik hiicre
yogunlugu ve aktivasyonundaki azalma beyinde ki ana inhibitor nérotransmitter olan
GABA’nin glutamaterjik ve dopaminerjik hiicreler iizerindeki diizenleyici etkisinin
azalmasina sebep olarak subkortikal dopamin saliniminin artmasina ve belirtilerin
ortaya c¢ikmasina sebep olabileegi diistiniilmektedir. Glutamat merkezi sinir
sistemindeki ana eksitator norotransmitterdir. Glutamatin iyonotropik reseptorii olan
N-metil-D-aspartat (NMDA) iizerinde antagonist etki yapan Fensiklidin ve ketamin
gibi psikomimetik ajanlar sizofreninin pozitif ve negatif belirtilerine benzer etkiler
yaratabilmektedir. Ayrica postmortem ¢aligmalarda talamus ve hipokampiiste
NMDA reseptor yogunlugunda azalma ve PET/SPECT ile yapilan calismalarda
NMDA reseptor hipofonsyonu saptanmustir (21,22,23).

2.1.4.3. Norogoriintiileme Calismalart

Son 50 yilda goriintiileme tekniklerinin gelismesi ile sizofreni etyopatogenezini
aydinlatmaya yonelik cok sayida yapisal ve fonksyonel goriintiileme ¢alismasi
yapilmistir (8).

Lateral ve ticiincii ventrikiiler genisleme ile kortikal atrofi yapisal beyin goriintiileme
calismalarinda gosterilmis ilk bulgulardir. Daha sonra yapilan bir¢ok calismada bu
bulgular yinelenmistir. Ancak bu bulgular sizofreniye 06zgiin olmayip bir¢ok
norolojik hastalikta goriilebilmektedir (8). Daha sonra yapilan c¢aligmalarda frontal

korteks, hipokampiis ve amgdala gibi limbik sistem yapilari, temporal lob, bazal



gangliyonlar, talamus ve serebellumda gri madde hacimlerinde azalma oldugu
saptanmistir  (24). Bu bulgularin ¢ogu hastaligin baslangi¢ doneminde de
saptanmaktadir. Prodrom evresinden tam tani kriterlerinin karsilandigi doneme kadar
hastalarin parahipokampal, orbitofrontal ve singulat gri madde kayiplarinin artmasi
ve yine kronik hastalarda temporal ve amgdala hacim kayiplarinin ilk atak sizofreni
hastalarina gore daha fazla olmasi hastaligin ilerleyici bir seyir izledigine dair
gortsleri gliclendirmektedir (25).

Sizofreni hastalarinda beynin islevsel yapist hakkinda fonksiyonel manyetik
rezonans goriintiileme (MRG) ve manyetik resonans spektroskopi (MRS) ile ¢esitli
calismalar yapilmistir. Fonksiyonel MRG ¢alismalarinda dorsolateral prefrontal
korteks, talamus ve anterior singulat korteks arasindaki baglantilarda hipoaktivasyon
saptanmistir. Yine fonksiyonel MRG ¢aligmalarinda iiziintii veren duygusal uyaran
verildiginde kontrol grubuna gére amygdala, hipokampiis, visual korteks ve medial
prefrontal kortekste azalmis aktivasyon saptanirken, korku veren uyaran verildiginde
artmis aktivasyon saptanmistir (26,27). MRS ile yapilan ¢alismalarda tedavi almayan
sizofreni hastalarinda MPFK ve bazal gangliyonlarda artmis glutamat ve glutamin
diizeyleri saptanirken, tedavi altindaki sizofreni hastalarinda bu diizey normal
degerlerde ¢ikmustir.

2.1.4.4. Noropatoloji Calismalart

Sizofreni hakkinda yapilan histopatolojik ¢alismalar hastaligin belirtilerinin heterojen
olmasi ve antipsikotik kullaniminin ¢alismalardaki bulgular: etkilemesi olasiligindan
dolay1 ¢esitli kisithiliklara sahiptir. Sizofreni hastalarmin hiicre sayisinda azalma
olmamakla birlikte o6zellikle prefrontal korteksteki {i¢iincli katmandaki piramidal

hiicre govdeleri olmak {izere kortikal ve hippokampal néron govdelerinde kiiciilme



vardir. Hipokampiisteki sinaptik ve dentritik belirtecler azalmistir. Prefrontal korteks
ile limbik yapilarda hiicre goclinlin tamamlanmamis olmasi nedeniyle hiicre
govdeleri daha alt katmanlarda yogunlagmistir. Norodejeneratif hastaliklarda goriilen

gliozis sizofrenide gozlenmemektedir (8,23).

2.1.5. Tam

Gilinlimiizde sizofreni tanis1 siklikla, Amerikan Psikiyatri Birligi ve Diinya Saglik
Orgiitii’niin belirledigi kriterler dogrultusunda belirlenmektedir (28,29).

2.1.5.1- DSM-5’¢ Gore Sizofreni Tam Oliitleri

Amerikan Psikiyatri Birligi Ruhsal Bozukluklarin Tanisal ve Sayimsal Elkitab,
Besinci Baski (Diagnostic and Statistical Manuel of Mental Disorders, 5th Edition;
DSM-5) sizofreni tani1 kriterleri (28):

A. Asagidaki belirtilerden en az iki tanesi veya daha fazlasi bir aylik slirenin (veya
basari ile tedavi edilmisse daha kisa) 6nemli kisminda bulunur. Bu iki belirtiden en
az biri (1), (2) veya (3) olmalidir.

1. Sanrilar

2. Varsanilar

3. Dezorganize konusma

4. Tleri derecede dezorganize ya da katatonik davranis

5. Affektif katilimin azalmasi ya da irade kaybi gibi negatif belirtiler

B. Bu bozuklugun baslangicindan itibaren zamanin O6nemli bir kisminda, is,
kisilerarasi iligkiler ya da 6zbakim gibi, bir ya da daha fazla alanda islevsellik diizeyi,

bu bozukluktan 6nceki diizeye gore belirgin olarak azalmistir. (ya da ¢ocukluk ya da



ergenlikte baglamissa, kisilerarasi, okulda ya da isle ilgili islevsellik, erisilmesi
gereken diizeye erisemez.)

C. Bu bozuklugun siiregen bulgular1 en az alt1 ay siirer. Bu alt1 aylik evre, A tam
kriterini karsilayan, en az bir aylik (ya da basari ile tedavi edilmisse daha kisa siireli)
belirtileri kapsamalidir ve prodromal ve rezidiiel belirti evrelerini kapsayabilir. Bu
bozukluk prodromal ya da rezidiiel evreler sirasinda, yalnizca negatif belirtilerle ya
da bu bozuklugun A tami kriterinde siralanan iki ya da daha fazla belirtinin esikalti
bicimleriyle (yadirganacak denli aykir1 inaniglar, olagandisi algisal yasantilar)
kendini gosterebilir.

D. Sizoaffektif bozukluk ya da psikoz o6zellikleri gdsteren depresyon ya da bipolar
bozukluk diglanir. Ciinkii ya acik evre belirtileriyle eszamanli olarak major
depresyon ya da mani donemleri ortaya ¢ikmamistir ya da agik evre belirtilerinin
oldugu sirada duygudurum dénemleri ortaya ¢ikmigsa bile bunlar hastali§in agik ve
rezidiiel donemlerinin en az bir kesiminde bulunmustur.

E. Bu bozukluk, bir maddenin (6rnegin kotiiye kullanilabilen bir madde, bir ilag) ya
da bagka bir saglik durumunun fizyolojik etkilerine baglanamaz.

F. Otizm spektrumu kapsaminda bir bozukluk ya da ¢ocuklukta baslayan bir iletisim
bozuklugu Oykiisli var ise, sizofreni tanisi konabilmesi i¢in gerekli diger belirtilerin
yaninda belirgin sanrilar ya da varsanilar da en az bir aylik (basari ile tedavi

edilmisse daha kisa) bir siireyle varsa, ayrica sizofreni tanis1 konur (15).

2.1.6. Ayiric1 Tam

Psikoz sizofreniye 6zgiil olmayip bircok farkli fonksyonel ve organik bozukluklarda

ortaya c¢ikan sanr1 ve varsanilarin 6n planda oldugu bir belirtiler kiimesidir. Bu
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ylzden sizofreni tanisi konulurken baska tanilarin dislanmasi gerekmektedir. Bu
nedenle ayrintili psikiyatrik muayene kadar aile dykiisii, fizik muayene, laboratuar
bulgular1 ve madde kullanim durumu dikkatlice incelenmelidir. Ayrica hastalik
belirtilerinin zaman iginde degiskenlik gosterebilecegi goz 6nitinde bulundurulmali ve
kisinin egitim diizeyi, entelektiiel diizeyi ve ait oldugu sosyodemografik ¢evrenin-
kiiltiirtin 6zellikleri degerlendirilmelidir. Tanimlayict bir 6zellik olarak psikozun
oldugu bozukluklar sizofreni, sizofreniform bozukluk, sizoaffektif bozukluk, kisa
psikotik bozukluk, sanrisal bozukluk, maddeye bagli psikotik bozukluk ve genel tibbi
duruma bagli psikotik bozukluk sayilabilir. Psikozun eslik edebilecegi durumlar ise
akut mani, psikotik ozellikli depresyon, delirium ve Alzheimer gibi bilissel

bozukluklardir (8,9,30,31).

2.1.7. Tedavi

Gliniimiizde sizofreninin tedavisinde antipsikotik (AP) grubu ilaglar temel
yaklagimin en 6nemli kismini olusturmaktadir. 1952 yilinda klorpromazinin pozitif
belirtileri azalttig1 kesfedildikten sonra birinci kusak antipsikotikler sizofreninin
tedavisinde hizla tedavinin en Onemli bileseni olmustur (32). Birinci kusak
antipsikotiklerin (BKA) ektrapiramidal yan etkilere fazla neden olmasindan dolay1
son 30 yilda ikinci kusak antipsikotik (IKA) kullanim tiim diinyada yaygin bir
sekilde kullanilmaya baglanmistir (33). Leucth ve ark. 2013’te yayinlanan 43049
katilimer verisinin degerlendirildigi ¢ok genis kapsamli bir meta-analizde, 15 AP’ nin
etkinlik ve tolere edilmesi ile ilgili bir karsilastirma gosterilmistir. Bu ¢alismadan
elde edilen sonuclara gore, sizofreni tedavisinde tiim ilaclarin plaseboya gore 6nemli

Olctlide daha etkili oldugu bulunmustur (34).
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AP’ler D2 reseptor antagonizmasi ile 6zellikle pozitif belirtiler tizerinde etki ederler.
BKA’lar beynin tiim dopamin yolaklarinda dopamin 2 (D2) reseptér antagonizmasi
yaptigindan ekstrapiramidal (EPS) yan etkilere fazla neden olurken; iIKA’lar EPS
yan etki profili acisindan daha giivenli bulunmustur. Ancak ikinci kusak antipsikotik
kullanim1 obezite, insiilin direnci, hipertansiyon, yiiksek trigliserid diizeyi gibi yan
etkilere cok sik sebep olmaktadir (35). Nitekim olanzapin, klozapin, ketiapin gibi
IKA’lar, BKA’larin aksine EPS yan etkilerine neden olmamakla birlikte CATIE
(Clinical Antipsychotic Trials of Intervention Effectiveness) ¢alismasina gore ciddi
kilo alim1 ve metabolik yan etkilere neden olmaktadir (36). IKA grubu ilaglar
reseptor afiniteleri, yar1 Omiir farkliliklari, ¢ok farkli sitokrom P450 (CYP450) enzim
sistemleri lizerinden atilmalari nedeniyle hepsi birbirinden farkli ilaglardir (32).
AP’lerin pozitif belirtileri basariyla tedavi etmesi nedeniyle sizofreni hastalar
toplumdan izole sekilde yasamak zorunda olmaktan biiylik oranda kurtulmustur.
Bunun yaninda biyopsikososyal yaklasim temel alindiginda ilagli tedavinin yaninda
psikoterapi, rehabilitasyon ve diger sosyal hizmetler 6zellikle negatif belirtilerin

hafifletilmesinde 6nemli bir basamak olarak degerlendirilmektedir (33,36).

2.1.8. Klinik Seyir

Sizofreni hastalar1 arasinda klinik seyir degiskenlik gostermektedir. Antipsikotik ila¢
tedavisi sonrast uzun siireli (10 sene ve iizeri) izlem c¢alismalarinda hastalarin
yaklasik % 20-35’inin remisyonda oldugu belirtilmistir (37). Ilk atak sizofreni
hastalarinin  yaklasik % 13.7’sinin iyilesme Olgiitlerini  karsiladigini  belirten
caligmalar mevcuttur (38). Hastalarin bircogunda hastalik alevlenme ve diizelme

donemleriyle seyreder ve atak sayisi arttikca tekrar alevlenme ve hastaneye yatis
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riski artmaktadir. Akut alevlenmeleri takiben ozellikle negatif belirtiler, biligsel
islevler ve islevselligin bozulmasi sizofreni agisindan biiyiik bir problem
olusturmaktadir. Klinik seyir agisindan bakildiginda sinsi baslangig, erken baslangi¢
yas1, negatif belirtilerin varligi, sosyal izolasyon, ailede sizofreni Gykiisii olmast ve
1¢gorii kaybinin yiliksek olmasi kotii prognostik faktorler olarak degerlendirilmektedir

(8,9).

2.2. OPTIK KOHERANS TOMOGRAFI

2.2.1. Genel Bilgiler

Optik koherens tomografi (OKT), biyolojik dokularda yiiksek ¢oziintirliiklii kesitsel
goriintiileme saglayan ve invazif olmayan yeni bir yontemdir. OKT yaklasik ~800
nm dalga boyundaki infrared 1s18in farkli doku katmanlarindan gelen yansimasinin
siddetini ve gecikme zamani Olgerek yiiksek cOziiniirliikte kesitsel goriintiiler
olusturur. Farkli doku katmanlarindan yansiyan 1sik demetlerinin gecikme zamani
referans 15181 ile karsilastirilir. Retinadaki doku katmanlarinin optik olarak farkl
yansiticilik  ozellikleri vardir. Farkli doku katmanlarindan yansiyan 15181
yogunluguna gore gri veya renkli skalada kodlanarak goriintii olusturulur. Retina
sinir lifi tabakasinda aksonal uzantilarin ¢ok olmasi, retina pigment epitelindeki
yuksek melanin pigment seviyesi ve koryokapillaristeki hemoglobin diizeyinden
dolay1 bu yapilarin optik yansiticiligr yiiksektir. Hiperreflektif olan bu yapilar gri
skalada beyaz renklerde gosterilir. Vitreus ve akdz gibi diisiik yansiticiligi olan
yapilar ise siyah renklerde gdosterilir. Goriintiilerin daha iyi yorumlanmasi igin gri

skaladaki yapilar bilgisayar yazilimi yardimiyla renkli skalada da gosterilebilir.
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Genellikle hiperreflektif olan beyaz alanlar sari-kirmizi tonlarinda gosterilirken

hiporeflektif alanlar lacivert-siyah tonlarinda gosterilir (39,40,41).

2.2.2. Psikiyatrik Acidan OKT ile Takip Edilen Onemli Parametreler

Retina; Ganglion Hiicre Kompleksi (GHK) olarak adlandirilan 3 tabakadan olusur;

1. Ganglion hiicre aksonlarindan olusan retina sinir lifi tabakasi (RSLT),

2. Ganglion hiicre govdesinden olusan ganglion hiicre tabakasi (GHT),

3. Ganglion hiicre dendritlerinden olusan i¢ plexiform tabaka (IPT).

RSLT kalinligi, kullanict miidahalesine gerek olmaksizin otomatik bilgisayar
algoritmasi ile belirlenmektedir. RSLT kalinligi her bir gozde Temporal (T),
Temporal Inferior (TI), Temporal Superior (TS) ve Nasal (N), Nasal Inferior (NI),
Nasal Superior (NS) olmak iizere 6 farkli bolgeye ayrilarak incelenmektedir. Yapilan
normal popiilasyon degerlendirmelerinde ortalama RSLT kalnhig 90-113 pm
araliginda bildirilmistir. RSLT superior ve inferior bolgelerde daha kalin olmakla
beraber temporal ve nasal bolgelerde nispeten daha incedir. Yas, optik disk ¢ap1 ve
aksiyel wuzunluk RSLT kalinhigim etkileyebilen faktorlerdir. Retinal sinir
hiicrelerindeki aksonal hasara bagli olarak RSLT kalinliginda degisiklikler
gozlenmekle beraber bunun g6z dibi muayenesinde gosterilebilmesi icin hiicre
hasarinin  %50°’den fazla olmas1 gerekmektedir. Beyin atrofileri ve OKT’de
gosterilen RSLT hasar1 arasinda korelasyon mevcuttur. Yapilan ilk ¢alismalarda
Ganglion Hiicre Kompleksi (RSLT+GHT+IPT) kalinliklarina total olarak
bakiliyordu. Ancak daha sonraki ¢alismalarda RSLT, GHT ve IPT olmak iizere 3

ayr1 segmente ayrilarak bakilmaktadir (3,40,41).
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Koroid goziin arka 5/6’sm1 olusturan biiyiik 6lgiide yogun kapiller pleksuslardan
olusmus vaskiiler ve koyu renkli bir dokudur. Retinanin beslenmesi, oksijenizasyonu,
arttk maddelerin uzaklastirilmas1t ve 1s1 regiilasyonundan sorumlu yapidir.
Vaskiilarize bir doku tabakasi olmasindan dolayr kan akimimi etkileyen sistemik
faktorlerden etkilenebilmektedir (42).

Koroid kalinlig1 dik olarak retina pigment epitelinin hiperreflektivitesinin dis kenari
ile koroid-sklera bileskesinin i¢ kenar1 arasinda kalan mesafenin manuel olarak
Olciilmesi ile bulunmaktadir. Ayrica beyaz lizerine siyah OKT goriintiilerinin siyah
lizerine beyaz ya da renkli OKT goriintiilere tercih edilmesi oOnerilir. Yapilan
incelemeler sonucunda koroid, fovea altinda en kalin ve temporale gore nazal
retinada daha ince olarak bulunmustur. Foveadan uzaklasildikca koroid kalinligi
incelmektedir. Foveanin altinda koroidin en kalin olmasinin sebebi foveadaki retina
hiicrelerinin yiiksek oksijen gereksiniminin karsilanabilmesidir. Subfoveal koroid
kalinlig1 oldukca degisken olup irk ve cinsiyet arasinda farkliliklar olabilmektedir
(39-41). Ulkemizde yapilan calismada erkeklerde 291.3+53.1 um ve kadinlarda

252.7+40.9 pm bulunmustur (3).

2.2.3. Optik Koherans Tomografi ve Sizofreni

Retina ve beyin dokusu embriyolojik olarak ektodermden gelismektedir ve bu
ylzden retina merkezi sinir sisteminin disariya agilan bir parcasidir. Bu nedenle
beyin yapisinda ya da fonksiyonlarinda olusabilecek bir degisikligin retinaya
yanstyabilecegi diisliniilmiistiir (3,39). Beyin dokusunda olusabilecek dejeneratif
degisiklikler retinaya da yansiyabilecegi diisiinlilmiis ve bu varsayimdan hareketle

cok fazla ¢alisma yapilmustir. {1k calismalar ndrodejeneratif oldugu bilinen multiple
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skleroz, Alzheimer ve Parkinson hastaligi gibi norolojik hastaliklar iizerine yapilmis
ve retina dokusunda noérodejenerasyon ile paralel olan bulgular tespit edilmistir. Bu
durum OKT’nin ndrodejenerasyonu gostermede giivenilir bir ndrogoriintiilleme
teknigi olarak kabul edilmesini saglamistir (41).

Norodejenerasyon  lehine  bulgularin  tespit  edildigi  goriintiileme
calismalarinin varlig1 ve sizofreni patogenezinde rol aldigi diisiiniilen dopamin ve
glutamat gibi ndrotransmitterlerin retinada ndromodulatdr gorevi yapmasi nedeniyle
OKT, psikiyatride ilk olarak sizofreni ¢alismalarinda kullanilmistir (3,39).
Literatiirde sizofreni hastalarinda retinal ve koroid yapilardaki degisiklikleri
inceleyen caligmalar son dekatta yapilmistir. Bu calismalarda en c¢ok tekrarlayan
bulgular RSLT tabakasinda incelme, makiiler kalinlik ve voliimiinde azalma olarak
tespit edilmistir (3). Ascaso ve ark. 2010 yilinda bu alandaki ilk calismay1 yapmustir.
Bu caligmada RSLT tabakasinda incelme ve MV’de azalma gosterilmistir (43). Aym
arastirmacilar 2012 yilinda daha genis hasta grubunda yaptiklar1 bagka bir ¢alismada
benzer bulgular elde etmistir (39). 2013 yilinda Lee ve ark. yliksek ¢oziintirliigii olan
SD-OKT ile sizofreni hastalarinda yapmis olduklar1 ¢alismada hem RSLT hem de
MYV anlamli azalmay1 gostermis olup ayrica hastaligin siddeti ve siiresi ile RSLT ve
MYV anlamli korelasyon tespit etmislerdir (40). En son yapilmis olan ¢alismada ise
tedaviye direncli sizofreni ile remisyonda sizofreni hastalari kontrol grubu ile
kiyaslanmis ve ganglion hiicre tabakasi (GHT) ile i¢ pleksiform tabakanin (IPT)
hasta grubunda belirgin olarak inceldigi tespit edilmistir. (44) Ganglion hiicre
tabakas1 (GHT) ve i¢ pleksiform tabakanin (IPT) norodejenerasyonu gostermede
RSLT ve MV’den daha spesifik oldugunu gosteren bir ¢alismada bu durumun

norodejenerasyonun hiicre govdesinde aksonlardan once basladigini diisiindiirmiistiir.
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Yine ayni ¢calismada RSLT ve MV de sizofreni ve kontrol gruplar1 arasinda belirgin
farklarin olmadigi ancak koroid tabakada incelme oldugu tespit edilmistir (1). Sonug
olarak; sizofreni hastalarinda hem retinal sinir dejenerasyonu hem de mikrovaskiiler

patoloji gelismis oldugu gdsterilmistir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Calismanin Sekli

Bu arastirma, ii¢lincli basamak bir iniversite hastanesinde yiiriitiilen ileriye doniik
kesitsel bir calisma olarak tasarlanmistir. Bu caligmanin protokolii Adiyaman
Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan onaylandi (2021/05-1).
Gergeklestirilen tiim islemler, insan denekler iizerinde yiiriitiilen arastirmalar igin
Helsinki Deklarasyonu'nda belirtilen etik ilkelere uygun olarak gerceklestirilmistir.
Calismaya katilan katilimcilardan ve varsa yasal temsilcilerinden imzali yazili

aydimlatilmis onam formu alindi.
3.2. Orneklem ve Hasta Secimi

Bu kesitsel ve karsilagtirmali klinik ¢calismanin evrenini, 1 Haziran 2021 ile 1 Mayis
2022 tarihleri arasinda Adiyaman Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi
psikiyatri polikliniginde sizofreni teshisi alan 368 hasta olusturdu. Calismanin
orneklemini ¢alismaya dahil edilme kriterlerini tam karsilayan 76 sizofreni hastasi
olusturdu. Calisma ornekleminin olusturulma akis semasi Sekil-1’de gosterilmistir.
Calismaya dahil edilen 76 sizofreni hastasi, Adiyaman Universitesi Egitim ve
Arastirma Hastanesi Go6z Hastaliklar1 Poliklinigine sevk edildi. Adiyaman
Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi Go6z Hastaliklart Polikliniginde
degerlendirilen sizofreni tanili 76 sizofreni hastasinin 76 gozii kesitsel olarak
degerlendirildi ve saglikli 88 saglikli kontroliin 88 gozii ile karsilastirildi. Sizofreni

hastalarinin ve saglikli kontrol grubunun sadece sag gozleri ¢alismaya alindi.
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Sizofreni Hastalarinin Arastirmaya Dahil Edilme Kriterleri

1) Adiyaman Egitim ve Arastirma Hastanesi psikiyatri polikliniginde sizofreni tanisi

almasi

2) 18 yasinda veya 18 yasindan biiyiik ve 65 yasindan kiiclik olmasi

3) Ek bir sistemik hastaligi olmamasi (Diyabetes mellitus, Tiroid hastaligi,

Hipertansiyon, Graves hastalig1 vb)

4) Daha 6nceden sizofreni olas1 gbz bulgular1 sebebiyle tedavi uygulanmis olmamasi

(cerrahi, lazer vb.)

5) En iyi diizeltilmis gérme keskinligi > 20/20 olmasi

6) Refraktif sferik equvalan degeri <3 D olmasi

7) Normal biyomikroskopik ve fundus muayenesi olmasi olarak belirlendi.

Sizofreni Hastalarinin Arastirmadan Dislanma Kriterleri

1) 18 yasindan kiiciik veya 65 yasindan biiyiik olmasi

2) Aksiyal uzunlugu (AL) 21 mm'den daha az veya 26,5 mm'den daha biiyiik olan

gozler

3) Optik koherens tomografi ¢cekimi ve fundus fotografi goriintiilemesinde anlaml

opasitesi olmasi

4) Kirma kusuru (6rn., iiveit, glokom, prematiire retinopatisi) disinda herhangi bir

kronik okiiler hastalik dykiisii

19



5) Okiiler cerrahi Oykiisii (6rn. katarakt, sasilik, acik glob yaralanmasi, lazer

fotokoagiilasyon) olmast

6) Okiiler anormallige sahip olmas1 (6rnegin, kalic1 fetal damar yapisi, optik disk

hipoplazisi, fovea plana)

7) Okiiler dokular: etkileme potansiyeline sahip sistemik hastalik dykiisii (6rnegin,
Diyabetes mellitus, Graves hastaligi, albinizm, Down sendromu, Fabry hastaliklari,

Wilson sendromu).

Sizofreni hastalar1 ve saglikli kontroller i¢in ayn1 dahil etme ve hari¢ tutma kriterleri
belirlendi. Hastalarin tanilar1 ve calismaya dahil edilme, calismadan dislama
kriterleri deneyimli bir psikiyatri hekimi (B.G.) ile bir retina uzman (E.A.)

tarafindan degerlendirildi.

Hasta grubu ve kontrol grubunda yer alan tiim bireylerin detayli oftalmolojik
muayenesinde Snellen eseli ile en iyi diizeltilmis gorme keskinligi, goldman
aplanasyon tonometrisi ile goz i¢i basinci 6l¢iimii, biyomikroskopik muayene, %0,5
tropikamid ve %2,5 fenilefrin damlalar damlatilarak pupil dilatasyonu sonrasinda

detayli fundus muayenesi yapilmistir.

Her iki grupta da sistemik muayene ve kan basinci 6l¢iimleri yapildi ve yasa gore
normal smirlar i¢indeydi. Sizofreni ve saglikli kontrol gruplarinda hemoglobin,
demir, D vitamini, B12 vitamini, tiroid fonksiyonel testleri (T3, T4, TSH), C-reaktif

protein ve sedimantasyon olgen kan testleri normal sinirlar i¢indeydi.
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Sekil-1. Calismanin 6rneklemini olusturmada akis semasi

Arastimanin evreninl 368 sizofreni hastas: olusturdu.

219 hasta ek tani sebebi ile dislandi.
(DM vefveya HT olan 159 Hiper'hipotroidisi olan 12 hasta, Koroner
arter hastalif1 olan 13, a]kul veya madde kullanim bozuklugu olan
. ; ; askiiler hastalig: olan 10 hasta)

N=149

45 hasta veva vasal temsilcisi galismaya katilmay: reddettifi 1gin
dislandi.

N=104

19 hastanin PANSS skorlan kooperasvonda zorluk sebebi ile
hesaplanamadi.

N=85

9 hasta diigiik kaliteli OCT sebebi ile dislandi.

N=T6

Arastirmanin 6rneklemini dahil edilme kriterlerini tam karsilayan 76
gizofreni hastas) olugturdu.
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3.3. Veri Toplama Araclar

3.1.1. Sosyodemografik Veri Formu: Sizofreni hastalari i¢in yas, cinsiyet, medeni
durum, ¢alisma durumu, egitim diizeyi, hastalik siiresi, psikotik atak sebebiyle yatis
sayist, sigara ve alkol kullanimi 6zelliklerini; saglikli kontroller i¢in yas, cinsiyet,
medeni durum, ¢aligsma durumu, egitim diizeyi, sigara ve alkol kullanimi 6zelliklerini

icerdi.

3.1.2. Olanzapine Esdeger Antipsikotik Dozu: Leucht ve arkadaslarinin

tanimladig1 formiilasyonla hesaplandi (45).

3.1.3. Pozitif ve Negatif Sendrom Olgegi: Sizofreniye 6zgii klinik semptomlarin
siddetini 6lgmek amaciyla gelistirilmis bir yapilandirilmis goriisme formudur (6).
Pozitif semptomlar (sanrilar, varsanilar, diisiince daginikligi, dezorganize davranis ve
konusmalar gibi), negatif semptomlar (sosyal ice kapanma, afektif kiintlik,
spontanitede azalma, soyut diisiinme giicliigii gibi) ve genel psikopatoloji (bedensel
kaygi, anksiyete, depresyon, dikkat azalmasi gibi) olmak tlizere 3 semptom alanini
kapsar. Pozitif semptomlar1 degerlendiren 7 madde, negative semptomlari
degerlendiren 7 madde ve genel psikopatolojiyi degerlendiren 16 maddeden
olugsmaktadir. Pozitif ve negatif semptomlar alt alanlarindan 7-49 puan, genel
psikopatoloji alt alanindan 16-112 puan araliginda degisebilen semptom siddetleri
hesaplanir. Her bir semptom alaninda belirlenen semptom siddeti artan puanlarla
iliskildir. Kostakoglu ve arkadaslar1 tarafindan Tirk toplumunda gegerlik ve

giivenirlik ¢aligmas1 yapilmistir (46).
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3.4. Optik Koherans Tomografi islemi

3.4.1. Koroid Kalinlik Degerlendirilmesi

BT'nin 6l¢iimii, foveada, 1500 pm, 3000 um nazal ve temporal konumunda olmak
tizere 5 konumda bir Spectralis gelistirilmis derinlik goriintiilleme optik koherens
tomografi cihaz1 (EDI-OCT, Heidelberg Engineering, Heidelberg, Almanya)
kullanilarak gerceklestirildi. Fovea icin gegici um. EDI-OKT &lgiimleri tiim
katilimcilara ayni zaman araliginda (09:00-11:00 saatleri arasinda) yapildi. Subfoveal
BT tanimu, retina pigment epiteli tizerindeki hiper-yansitici bir ¢izginin dis yiizeyi ile
koriyoskleral bileskenin i¢ dik kenar1 arasinda olgiilen uzunluk olarak belirlendi ve
arastirmacilar tarafindan manuel olarak hesaplandi (Sekil-2). Konumlandirmadaki
kiiciik farkliliklarin 6lciilen kalinlig1 etkileyebilecegini fark ederek, bu calismaya
dahil edilmek icin foveaya miimkiin oldugunca yakin goriintiiler yakalamak ve
makulanin en ince noktasini goriintiillemeyi se¢cmek gerekliydi. Calismaya ve
amacimna kor olan iki bagimsiz arastirmact (EA-GAA), gerekli tiim oOlctimleri
gerceklestirdi. Bu iki bagimsiz arastirmacinin 6l¢iimlerinden belirlenen ortalama
deger, analiz i¢in kullanildi. Degerlendirme i¢in yalnizca iy1 bir sinyal giiciine sahip
oldugu belirlenen ve 20 dB veya daha yiiksek bir sinyal-giiriiltii orani igeren
taramalar secildi. Dokuz hasta, géz hareketi, zayif fiksasyon veya medya opasiteleri

nedeniyle diisiik kaliteli OKT goriintiileri nedeniyle ¢alisma dis1 birakildi.
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Sekil-2. EDI-OKT yontemi ile manuel olarak, makuler koroid kalinlik dlgtimii

Sekil-3. Sizofreni hastalarinda koroidal kalinligin SD-OKT’nin EDI modu ile

Olciilmesi
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3.4.2. Retinal Arter ve Ven I¢in Otomatik Damar Kalibrasyon Derecelendirmesi
Hasta ve kontrol gruplarinin goriintiileme 6ncesi ve sonrasinda tansiyonlari ol¢iildi;
sistolik ve diastolik kan basinglari normal araliktaydi. Calismaya dahil edilen biitiin
gozlerin midriazisi saglandiktan sonra renkli fundus goriintiileri Fundus kamera
sistemi ile alindi. 50° renkli fundus fotograflar1 cekmek i¢in bir Visucam500 fundus
kamera sistemi (Carl Zeiss Meditec, Jena, Almanya) kullanildi. Santral retinal arter
ve ven kalibreleri Interactive Vessel Analyzer programi ile analiz edildi (Wisconsin-
Madison Universitesi'nden Dr. Nicola Ferrier'in izniyle, Madison, WI, ABD). Bu
program dijital retina goriintiileri araciligiyla retina damar genisliklerinin 6l¢timlerini
yapmak i¢in kullanilan yar1 otomatik bir sistemdir. Fundus fotograflar1 ayni egitimli
teknisyen tarafindan c¢ekildi ve retina damar kalibresini 6lgmek i¢cin maskeli
deneyimli arastirmacilara (E.A. ve A.H.B.) gonderildi. Vaskiiler 6l¢iim alaninin
belirlenmesi i¢in fundus goriintiilerine ii¢ adet es merkezli halka yerlestirildi. Disk
kenarindan yarim disk capina kadar uzanan bolge ve yarim diskten 1 disk ¢apina
kadar uzanan bolge iceren iki bdlge tamimlandi. Olgiimler ilk arastirmacilar
tarafindan gergeklestirilmis ve ikinci arastirmacilar tarafindan dogrulanmustir. iki
Olctim arasindaki fark %2'den fazla oldugunda yeniden Sl¢timler yapildi. CRAE ve
CRVE degerleri Hubbard ve ark. tarafindan olusturulan ve daha sonra Knudtson ve

ark. caligmasinda revize edilen formiil kullanilarak hesaplanmustir (47,48).
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Sekil-4. IVAN’da retinal vaskiiler ¢ap 6lgtimii

3.4.3. OKT Analizi: Koroid Vaskiilarite Indeksi (CVI) Degerlendirilmesi

CVI optik koherens tomografinin spektral alanin gelismis bir derin goriintiileme
modu aracihiiyla olgiildi. (EDI-OCT; Spektralis, Heidelberg Engineering GmbH,
Heidelberg, Almanya). Tiim OKT o6l¢timleri, giinliik fizyolojik degisikliklerden uzak
durmak i¢in ayni zaman araliginda (10:00-12:00 saatleri arasinda) ayn1 deneyimli
teknisyen (EA-AB) tarafindan yapildi. Gortintiiler Heidelberg Eye Explorer yazilimi
(Heidelberg Eye Explorer siirim 1.8.6.0; Heidelberg Engineering) kullanilarak
goriintiilendi ve 6l¢iildii. Yalnizca yiiksek kaliteli taramalar (>25 Q) degerlendirildi.
CVI'y1 analiz etmek icin, saglanan OCT taramalar1 bir gorlintii isleme programi

araciligiyla degerlendirildi. Bu degerlendirme agik kaynakli bir yazilim
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(http://fiji.sc/) araciliiyla gerceklestirildi. Goriintiiler, daha 6nce Agrawal ve ark.12
tarafindan agiklanan ve OCT taramalarinin ImageJ siirim 1.53a (Ulusal Saglik
Enstitiileri, Bethesda, MD, ABD) platformu araciligiyla goriintiilendigi bir yontemle
incelendi. (49) ilk olarak, uzunluk birimi (um olarak) ve piksel mesafesi (200 um)
ayarlanan 6l¢ekte belirlendi. Niblack otolokal esik araciligiyla, goriintiiler 8 bitlik
tipe doniistiiriilmiis ve daha sonra koroid-skleral kavsagi goriintiilemek icin ikili hale
getirildi. Retina pigment epiteli ile koroid-skleral bileske arasindaki toplam koroid
alanini (TCA) se¢mek i¢in poligon araci kullanildi. Goriintiiler daha sonra Kirmizi-
Yesil-Mavi renk tipine doniistiiriildii ve limen alanin1 (LA) ifade eden koyu
pikselleri se¢gmek i¢in renk esigi araci kullanildi. Agik renkli pikseller, LA'nin
TCA'dan c¢ikarilmasiyla hesaplanan stromal alani (SA) temsil ediyordu. CVI degeri,
LA'min TCA'ya oranmi olarak belirlendi. Hem CT hem de CVI degerleri, hastalarin
klinik bilgilerine kor olan iki arastirmaci (EA, AB) tarafindan ayri ayn olgiildi.
Istatistiksel analizde iki arastirmacinin Slgiim araglart kullamildi. CT ve CVI
hesaplamalarinin gozlemciler arasi ve gozlemciler arasi giivenilirligi, %95 giiven
aralig1 (C]) ile sinif ici korelasyon katsayilari (ICC) kullanilarak degerlendirildi. 0.75
ile 0.90 arasindaki ICC degerleri kabul edilebilir ve 0.90'dan biiyiikk degerler

miikemmel olarak kabul edildi.

27



Sekil-5. Koroidal vaskiiler indeksin hesaplanmasi. i.) EDI-OKT ile subfoveal
koroidal alanin belirlenmesi. ii.) Binarizasyon teknigi ile subfoveal luminal ve

stromal alanlarin tanimlanmasi. iii.) EDI SD-OKT goriintiisiinde binarizayon ile

olusturulan hedef koroid bolgesinin eklenmesi
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3.5. istatistiksel Analiz

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 24.0 paket programi kullanildi. Verilerin
tanimlayic1 Ozellikleri sayi, yiizde, ortalama, standart sapma olarak hesaplandi.
Siirekli degiskenlerin normallik dagilimi Kolmogorov-Smirnov testi ile analiz edildi.
Sizofreni ve saglikli  kontrol gruplar1 arasinda siirekli  degiskenlerin
karsilagtirllmasinda Mann-Whitney U veya bagimsiz 6rneklemler t testi kullanildi.
Sizofreni ve saglikli kontrol gruplarinin kategorik degiskenleri Pearson chi-Square
veya Fischer’s Exact testi ile karsilastirildi. Sizofreni hastalarinin retinal vaskiiler
parametreleri ile PANSS skorlar1 ve klinik 6zellikleri arasindaki iliski Spearman ve
Pearson korelasyon analizleri ile incelendi. Tiim istatistiksel analizlerde anlamlilik

diizeyi p<0.05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Bu arastirmanin drneklemini Adiyaman Universitesi Egitim ve Arastirma Hastanesi
Psikiyatri Anabilim Dalina bagli ayaktan takip polikliniklerine bagvuran ve sizofreni
tanisi ile takip edilen 76 hasta ile herhangi bir psikiyatrik hastaligi olmayan 88

saglikli goniillii olusturmustur.
Sosyodemografik Ozelliklerle Tlgili Bulgular (Tablo-1 ve Tablo-2)

Calismanin sizofreni hasta grubunu olusturan katilimcilarin %65.8’1 (n=50) erkek,
%34.2°s1 (n=26) kadindi. Saglikli kontrol grubunu olusturan katilimcilarin %59.1°1
(n=52) erkek, %40.9’u kadindi. Calismanin hasta ve kontrol gruplarinda cinsiyet
dagilimi istatistiksel olarak farklilik gostermedi (p=0.378). Sizofreni hasta grubunu
olusturan katilimcilarin yas ortalamasi 31.4 (SS=7) iken, saglikli kontrol grubunu
olusturan katilimcilarin yag ortalamasi 29.8 (SS=6.5) idi. Gruplarin yas ortalamasi
arasinda anlaml farklilik saptanmadi (p=0.125). Calismanin sizofreni hasta grubunu
olusturan katilimcilart ile saglikli kontrol grubunu olusturan katilimcilarin egitim
diizeyleri arasinda anlamli bir farklilik saptandi (p<0.001). Gruplarin egitim
diizeyleri arasinda saptanan farklilik, post-hoc analiz bulgularina goére, saglikh
kontrol grubundaki iiniversite mezunu katilime1 oraninin sizofreni hasta grubundaki
tiniversite mezunu katilimci oranindan istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek

olmast ile iligkili idi (p<0.001).

Sizofreni hasta grubu ve saglikli kontrol grubunu olusturan katilimcilarin medeni
durumlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p=0.493).
Sagliklt kontrol grubunu olusturan katilimcilarda calisma orami %62.5 (n=55),

sizofreni kontrol grubunu olusturan katilimcilarda ise %34.2 (n=26) idi ve gruplar
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arasinda ¢alisma oranlari istatistiksel olarak anlaml diizeyde farklilik géstermekteydi

(p<0.001).

Sizofreni hasta grubunu olusturan katilimcilarin sigara kullanma orani (%60.5),
saglikli kontrol grubuna gore (%23.9) anlamli diizeyde yiiksek saptandi (p<0.001).
Sizofreni hasta grubu ve saglikli kontrol grubunu olusturan katilimcilarin alkol veya
baska bir madde kullanim oranlar1 farklilik géstermemekteydi (sirasiyla p=0.664 ve

p=0.146).

Tablo-1. Sizofreni hastalar1 ve saglikli kontrollerin sosyodemografik 6zelliklerinin

karsilastirilmast
Degisken Sizofreni Kontrol )G p
Grubu Grubu
(n=76) (n=88)
Say1 (Yiizde) | Sayr
(Yiizde)
Cinsiyet Kadin 26 (34.2) 36 (40.9) 0.778 |0.378
Erkek 50 (65.8) 52 (59.1)
Egitim [kogretim 48 (63.2) 30 (34.1) 19.389 | <0.001
Diizeyi Lise 24 (31.6) 34 (38.6)
Universite 4 (5.3) 24 (27.3)
Medeni Evli 19 (25) 29 (33) 1.482 | 0.493*
Durum Bekar 53 (69.7) 56 (51.4)
Bosanmis veya | 4 (5.3) 3(3.4)
Dul
Calisma Calisiyor 26 (34.2) 55 (62.5) 13.056 | <0.001
Durumu Calismiyor 52 (65.8) 33 (37.5)
Sigara Var 46 (60.5) 21 (23.9) 22.685 | <0.001
Kullanim Yok 30 (39.5) 67 (76.1)
Madde Var 339 2 (2.3) 0.664*
Kullanimi Yok 75 (96.1) 86 (97.7)
Alkol Var 18 (23.7) 13 (14.8) 2.113 | 0.146
Kullanimi Yok 60 (76.3) 75 (85.2)

*Fischers’s Exact test
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Tablo-2. Sizofreni hastalarinin antipsikotik tedavi 6zellikleri

Antipsikotik OrtalamazStandart | Say1 Arahk

Tedavi Sapma (Yiizde)
Olanzapin 22 (28.9)
Ketiapin 43 (56.6)
Risperidon 34 (44.7)
Risperidon uzun 6 (7.8)
etkili injektabl
Aripiprazol 12 (15.7)
Klozapin 6 (7.8)
Amisiilpirid 3(3.9)
Paliperidon 4 (5.2)
Paliperidone 5 (6.5)
palmitat injektabl
Siilpirid 2 (2.6)
Haloperidol 9 (11.8)
Klorpromazin 8 (10.5)
Trifluoperazin 4(5.2)
Zuklopentiksol depot 8 (10.5)

Olanzapine 25.1+8.3 14-43.1

esdeger giinliik

antipsikotik

dozu (mg)

Sizofreni ve Saghkh Kontrol Gruplarimin Retinal Vaskiiler Yapilara Dair

Parametrelerinin Karsilastirilmasi (Tablo-3)

Sizofreni hasta grubu ve saglikli kontrol grubunun goérme keskinligi diizeyleri

istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermedi (p=0.167). Gruplarin ortalama goz i¢i

basing degerleri arasinda farklilik saptanmadi (p=0.214).
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Sizofreni hasta grubu ile saglikli kontrol grubunun subfoveal ile nazal-1500 pum ve
nazal-3000 um ¢aplarinda koroid tabaka kalinliklar1 arasinda anlamli bir farklilik
bulunmadi (sirasiyla p=0.067, p=0.303 ve p=0.196). Saglikli kontrol grubunun
temporal-1500 pm ve temporal-1500 pm c¢aplarinda koroid tabaka kalinliklar
sizofreni hasta grubuna gore anlamli diizeyde kalin saptandi (sirasiyla p=0.002 ve

p=0.019).

Sizofreni hasta grubunun retinal arter ve ven ¢aplar1 saglikli kontrollere gére daha

genis saptandi (sirastyla p=0.028 ve p=0.003).

Gruplarin arasinda total koroidal alan degerleri acisindan istatistiksel fark
gozlenmedi (p=0.097). Gruplarin koroid stromal alan degerleri arasinda anlamli
farklilik saptanmazken (p=0.288), sizofreni hastalarinin koroid luminal alan degerleri

saglikli kontrollere gore yliksek saptandi (p=0.038).

Sizofreni hastalarinin koroidal vaskiiler indeksi saglikli kontrol grubuna gore

istatistiksel olarak anlamli diizeyde ytiksek saptandi (p=0.001).
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Tablo-3. Sizofreni ve saglikli kontrol gruplarinin retinal vaskiiler parametrelerinin

karsilagtirilmas.
Degisken Sizofreni  Grubu | Kontrol Grubu |t veya | p

(n=76) (n=88) A

skoru

Ortalama+Standart | Ortalama+Standart

Sapma veya | Sapma veya Median

Median  (%25-75 | (%25-75 Persentil)

Persentil)
BCVA <0.01 (0-1) <0.01 (0-1) -1.381 | 0.167
I0P 11.63£1.8 12+£2 1.248 | 0.214
Subfoveal 378.4+78.8 356.3+£79.3 -1.845 | 0.067
Nazal-1500 um | 309+63 298.8+62.6 -1.033 | 0.303
Nazal-3000- um | 255.54+73.5 241.5+62.4 -1.300 | 0.196
Temporal-1500 | 356.1+63 322.3+£71.8 -3.212 | 0.002
pm
Temporal-3000 | 318.4+59.6 297.1+54 .4 -2.379 | 0.019
pm
CRAE 175.4+8 169+8.3 -2.372 | 0.028
CRVE 218.1+13.8 211.4%15 -2.999 | 0.003
TCA 0.86+0.1 0.83+0.1 -1.671 | 0.097
C-LA 0.72+0.1 0.69+0.1 -2.092 | 0.038
C-SA 0.14+0.03 0.14+0.04 -1.067 | 0.288
Cvi 0.71+0.06 0.68+0.05 -3.298 | 0.001
Sizofreni Hastalarinda Sosyodemografik, Klinik ve Retinal Vaskiiler

Parametrelerin Cinsiyetler Arasinda Karsilastirilmasi (Tablo-4)

Sizofreni tanili erkek ve kadin katilimcilarin yas, hastalik siiresi ve yatis sayisi
ortalamalar istatistiksel olarak farklilik gostermedi (sirasiyla p=0.470, p=0.598 ve
p=0.801). Erkek ve kadin sizofreni hastalarinin ortalama giinliik olanzapine esdeger

antipsikotik ila¢c dozlar1 istatistiksel olarak farkli degildi (p=0.740). Sizofreni
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hastalarinda PANSS-pozitif semptomlar, PANSS-negatif semptomlar, PANSS-genel
psikopatoloji skoru ve PANSS toplam skorlari cinsiyetler agisindan farklilik

gostermedi (sirastyla p=0.565, p=0.916, p=0.332 ve p=0.406).

Erkek ve kadin sizofreni hastalarinin gérme keskinligi diizeyleri istatistiksel olarak
farklt saptanmadi (p=0.935). Goz i¢i basing degerleri erkek ve kadin sizofreni

hastalarinda farklilik gostermedi (p=0.473).

Erkek ve kadin sizofreni hastalarinda subfoveal, nazal-1500 um, nazal-3000 pum,
temporal-1500 um ve temporal-3000 um caplarinda koroid tabaka kalinliklart
acisindan farklilik saptanmadi (sirasiyla p=0.880, p=0.607, p=0.644, p=0.659 ve

p=0.587).

Sizofreni hasta grubunu olusturan katilimcilarda, retinal arter ve ven ¢aplari

cinsiyetler arasinda farklilik gostermedi (sirasiyla p=0.397 ve p=0.433).

Erkek ve kadin sizofreni hastalarinin total koroidal alan, koroid luminal alan ve
koroid stromal alan alan degerleri arasinda istatistiksel olarak farklilik saptanmadi

(strastyla p=0.904, p=0.951 ve p=0.873).

Sizofreni hastalarinda koroidal vaskiiler indeks ortalamalar1 cinsiyetler arasinda

farklilik gostermedi (p=0.736).
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Tablo-4. Erkek ve kadin sizofreni hastalarinda retinal vaskiiler yapilara iliskin

parametrelerin karsilastirilmasi.

Degisken Erkek Sizofreni | Kadin Sizofreni | t veya | p

Grubu (n=50) Grubu (n=26) 4

skoru

OrtalamaxStandart | Ortalama+Standart

Sapma veya Median | Sapma veya

(%25-75 Persentil) | Median  (%25-75

Persentil)

Yas 31+6.8 32.247.4 -0.726 | 0.470
Hastalik Siiresi 6 (3.75-11.25) 7 (4.50-11) -0.527 | 0.598
Yatis Sayisi 2 (1-3.25) 2 (1-3.25) -0.252 | 0.801
Olanzapin 30+6.4 29.5+4.8 0.332 | 0.740
Esdeger Dozu
PANSS-Pozitif 15.5+6.1 14.7£5.6 0.578 | 0.565
PANSS-Negatif 24.1£8.7 23.9+7.9 0.106 | 0.916
PANSS-Genel 40.9+11.7 38.3£10.3 0.977 |0.332
PANSS-Total 80.8+£22.1 76.5+19.9 0.835 | 0.406
BCVA <0.01 (0-1) <0.01 (0-1) -0.082 | 0.935
IOP 12.1£1.9 11.842.2 0.721 | 0.473
Subfoveal 379.4+66.2 376.9+84.7 0.151 | 0.880
Nazal-1500 um 306.1+61.4 313.1+66 -0.516 | 0.607
Nazal-3000- um 252.4+71.7 259.9+76.7 -0.464 | 0.644
Temporal-1500 353.6+56.4 359.6+71.9 -0.443 | 0.659
um
Temporal-3000 315.5+52.9 322.6+68.7 -0.545 | 0.587
um
CRAE 174.84+8 176.2+7.6 -0.852 | 0.397
CRVE 217.2+13.6 219.5+14.1 -0.787 | 0.433
TCA 0.86+0.1 0.86+0.1 -0.121 | 0.904
LA 0.72+0.1 0.72+0.09 -0.061 | 0.951
SA 0.14+0.04 0.14+0.04 -0.160 | 0.873
CVi 0.71+0.06 0.71+0.06 0.339 | 0.736
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Saghkh Kontrollerde Sosyodemografik ve Retinal Vaskiiler Parametrelerin

Cinsiyetler Arasinda Karsilastirilmasi (Tablo-5)

Sagliklt kontrol grubunu olusturan erkek ve kadin katilimcilarin yas ortalamalari

arasinda fark saptanmadi (p=0.853).

Erkek ve kadin saglikli kontrollerin gorme keskinligi diizeyleri istatistiksel olarak
farkli saptanmadi (p=0.838). GOz i¢i basing degerleri erkek ve kadin saglik

kontrollerde farklilik géstermedi (p=0.770).

Erkek ve kadin saglikli kontrollerde subfoveal, nazal-1500 um, nazal-3000 pum,
temporal-1500 pm ve temporal-3000 pm c¢aplarinda koroid tabaka kalinliklar
acisindan farklilik saptanmadi (sirasiyla p=0.880, p=0.849, p=0.468, p=0.173 ve

p=0.969).

Sagliklt kontrol grubunu olusturan katilimcilarda, retinal arter ve ven c¢aplari

cinsiyetler arasinda farklilik gostermedi (sirasiyla p=0.603 ve p=0.179).

Erkek ve kadin saglikli kontrollerin total koroidal alan, koroid luminal alan ve koroid
stromal alan alan degerleri arasinda istatistiksel olarak farklilik saptanmadi (sirasiyla

p=0.559, p=0.343 ve p=0.263).

Saglikli kontrollerde koroidal vaskiiler indeks ortalamalari cinsiyetler arasinda

farklilik gostermedi (p=0.785).
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Tablo-5. Erkek ve kadin saglikli kontrollerde retinal vaskiiler yapilara iliskin
parametrelerin karsilagtirilmasi

Degisken Erkek Kontrol | Kadin Kontrol | t veya | p

Grubu (n=52) Grubu Z

(n=36) skoru

OrtalamaxStandart | OrtalamatStandart

Sapma veya Median | Sapma veya

(%25-75 Persentil) | Median  (%25-75

Persentil)

Yas 29.9+5.3 29.6+8 0.186 | 0.853
BCVA <0.01 (0-1) <0.01 (0-1) -0.205 | 0.838
IOP 11.6£1.8 11.742 -0.293 | 0.770
Subfoveal 379.4+66.2 376.9+84.7 0.151 | 0.880
Nazal-1500 um 357.5£78.3 353.9+£82.8 0.191 | 0.849
Nazal-3000- um | 302.6+66.6 291.5+£54.8 0.729 | 0.468
Temporal-1500 248.6+64.2 228+57.6 1.375 |0.173
pm
Temporal-3000 322+71.5 322.7+£73.9 -0.040 | 0.969
pm
CRAE 168.6+8 170.7£9 -0.522 | 0.603
CRVE 209.7+16 214.6£12.6 -1.356 | 0.179
TCA 0.84+0.1 0.82+0.1 0.587 | 0.559
LA 0.70+0.1 0.68+0.08 0.955 | 0.343
SA 0.14+0.04 0.15+0.03 -1.127 | 0.263
CVI 0.68+0.05 0.70+0.06 0.273 | 0.785

Sigara Kullanan ve Kullanmayan Sizofreni Hastalarinin Sosyodemografik,

Klinik ve Retinal Vaskiiler Parametrelerinin Karsilastirilmasi (Tablo-6)

Sigara kullanan ve kullanmayan sizofreni hastalarinin yas, hastalik siiresi, yatis sayisi

ve ortalama giinliik olanzapine esdeger antipsikotik doz degeri istatistiksel olarak
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anlaml farklilik gostermedi (sirasiyla p=0.120, p=0.261, p=0.177 ve p=0.971).
Sigara kullanan ve kullanmayan sizofreni hastalarinin PANSS-pozitif semptomlar,
PANSS-negatif semptomlar, PANSS-genel psikopatoloji ve PANSS toplam skorlari

arasinda farklilik saptanmadi (sirasiyla p=0.610, p=0.421, p=0.402 ve p=0.425).

Sigara kullanan ve kullanmayan sizofreni hastalarinin gérme keskinligi diizeyleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu (p=0.484). Sigara kullanan ve
kullanmayan sizofreni hastalarinin g6z i¢i basing diizeyleri istatistiksel olarak

anlamli farklilik gostermedi (p=0.353).

Sigara kullanan ve kullanmayan sizofreni hastalarinda subfoveal, nazal-1500 pum,
nazal-3000 pm, temporal-1500 um ve temporal-3000 um ¢aplarinda koroid tabaka
kalinliklar1 agisindan farklilik saptanmadi (sirasiyla p=0.935, p=0.990, p=0.673,

p=0.448 ve p=0.417).

Sigara kullanan ve kullanmayan sizofreni hastalarinda, retinal arter ve ven c¢aplari

farklilik gostermedi (sirasiyla p=0.955 ve p=0.612).

Sigara kullanan ve kullanmayan sizofreni hastalarinda total koroidal alan, koroid
luminal alan ve koroid stromal alan alan degerleri arasinda istatistiksel olarak

farklilik saptanmadi (sirastyla p=0.190, p=0.202 ve p=0.867).

Sigara kullanan ve kullanmayan sizofreni hastalarinda, koroidal vaskiiler indeks

ortalamalar1 farklilik géstermedi (p=0.557).
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Tablo-6. Sigara kullanan ve kullanmayan sizofreni hastalarinin sosyodemografik,
klinik ve retinal vaskiiler parametrelerinin karsilastiriimasi

Degisken Sigara  Kullanim | Sigara  Kullanim | t veya | p

Var (n=46) Yok Z

(n=30) skoru

Ortalama+Standart | Ortalama+Standart

Sapma veya Median | Sapma veya

(%25-75 Persentil) Median  (%025-75

Persentil)

Yas 30.4+6.5 33£7.5 -1.573 | 0.120
Hastalik Siiresi 6 (3-10.25) 6.5 (4-12) -1.125 | 0.261
Yatis Sayisi 2 (1-3.25) 2 (1.75-3.25) -1.350 | 0.177
Olanzapin Esdeger | 29.8+6.3 29.9+£5.2 -0.037 | 0.971
Dozu
PANSS-Pozitif 15.5+£5.8 14.8+6.1 0.513 | 0.610
PANSS-Negatif 24.7+8.9 23.1£7.6 0.810 |0.421
PANSS-Genel 40.9+11.8 38.7+10.3 0.844 | 0.402
PANSS-Total 80.9+21.7 76.9+20.9 0.802 | 0.425
BCVA <0.01 (0-1) <0.01 (0-1) -0.700 | 0.484
IOP 12.2+1.9 11.74£2.2 0.935 | 0.353
Subfoveal 377.2+75.8 378.7+73.8 -0.082 | 0.935
Nazal-1500 pm 308.8£74.4 309+59.7 -0.012 | 0.990
Nazal-3000- pm 261.4+80.1 253.6+£71.8 0.424 |0.673
Temporal-1500 pm | 346.94+63.1 358.9+63 -0.763 | 0.448
Temporal-3000 pm | 309.1+58 321.3+60.2 -0.816 | 0.417
CRAE 175.7+£7.6 175.3£8 -0.056 | 0.955
CRVE 219.5¢15.5 217.7£13.3 0.509 | 0.612
TCA 0.83+0.1 0.86+0.1 -1.321 | 0.190
LA 0.7+0.1 0.73+0.1 -1.286 | 0.202
SA 0.14+0.05 0.14+0.03 -0.168 | 0.867
CVi 0.7+0.07 0.71£0.06 -0.590 | 0.557
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Sigara Kullanan ve Kullanmayan Saghkh Kontrollerin Retinal Vaskiiler

Parametrelerinin Karsilastirilmasi (Tablo-7)

Sigara kullanan ve kullanmayan saglikli kontrollerde yas ortalamasi agisindan

anlamli farklilik saptanmadi (p=0.453).

Sigara kullanan ve kullanmayan saglikli kontrollerin gérme keskinligi diizeyleri
arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik yoktu (p=0.173). Sigara kullanan ve
kullanmayan saglikli kontrollerin gdz i¢i basing diizeyleri istatistiksel olarak anlamli

farklilik gostermedi (p=0.511).

Sigara kullanan ve kullanmayan saglikli kontrollerin subfoveal, nazal-1500 pm,
nazal-3000 pm, temporal-1500 um ve temporal-3000 um ¢aplarinda koroid tabaka
kalinliklar1 agisindan farklilik saptanmadi (sirasiyla p=0.935, p=0.189, p=0.363,

p=0.732 ve p=0.596).

Sigara kullanan ve kullanmayan saglikli kontrollerde, retinal arter ve ven gaplari

farklilik gostermedi (sirasiyla p=0.816 ve p=0.537).

Sigara kullanan ve kullanmayan saglikli kontrollerde total koroidal alan, koroid
luminal alan ve koroid stromal alan alan degerleri arasinda istatistiksel olarak

farklilik saptanmadi (sirasiyla p=0.680, p=0.897 ve p=0.739).

Sigara kullanan ve kullanmayan saglikli kontrollerde, koroidal vaskiiler indeks

ortalamalar1 farklilik géstermedi (p=0.919).
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Tablo-7. Sigara kullanan ve kullanmayan saglikli kontrollerin sosyodemografik ve

retinal vaskiiler parametrelerinin karsilastirilmasi

Degisken Sigara  Kullanimi | Sigara  Kullanim | t veya | p

Var (n=21) Yok Z

(n=67) skoru

OrtalamaxStandart | Ortalama+Standart

Sapma veya | Sapma veya

Median  (%25-75 | Median  (%25-75

Persentil) Persentil)
Yas 28.9+5.9 30.1+£6.7 -0.754 | 0.453
BCVA <0.01 (0-1) <0.01 (0-1) -1.363 | 0.173
IOP 11.9£2.1 11.6£1.8 0.660 | 0.511
Subfoveal 377.2+75.8 378.7+£73.8 -0.082 | 0.935
Nazal-1500 pm 346.6+£79.4 371.1£78.2 -1.326 | 0.189
Nazal-3000- pm 293.5+61.8 306.9+64.1 -0.914 | 0.363
Temporal-1500 um | 243.5+67.2 238.5+£55.1 0.343 | 0.732
Temporal-3000 um | 318.7+£73.3 327.7£70.4 -0.532 | 0.596
CRAE 170.3+£8 168.6+8.9 0.233 | 0.816
CRVE 212.3+14.9 210.1£15.3 0.620 | 0.537
TCA 0.83+0.1 0.84+0.1 -0.414 | 0.680
LA 0.7+0.09 0.7+0.1 -0.129 | 0.897
SA 0.14+0.03 0.15+0.04 -0.335 | 0.739
CVI 0.7+0.05 0.68+0.06 -0.102 | 0.919

Sizofreni Hastalarinda Sosyodemografik Ozellikler ile Semptom Siddetleri

Arasindaki iliski (Tablo-8)

Sizofreni hastalarinda yas ile PANSS-pozitif semptomlar, PANSS-negatif
semptomlar, PANSS-genel psikopatoloji ve PANSS toplam skorlar1 arasinda anlaml
iliski saptanmadi (sirastyla p=0.306, p=0.077, p=0.501 ve p=0.422). Sizofreni

hastalarinda hastalik siiresi ile PANSS-negatif semptomlar skorlari arasinda pozitif
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yonde istatistiksel olarak anlaml bir iliski saptanirken (p=0.021), hastalik siiresi ile
PANSS-pozitif semptomlar, PANSS-genel psikopatoloji ve PANSS toplam skorlari
arasinda anlaml iligki saptanmadi (sirastyla p=0.274, p=0.215 ve p=0.182). Sizofreni
hastalarinda yatig sayisi ile PANSS-negatif semptomlar, PANSS-genel psikopatoloji
ve PANSS toplam skorlar1 arasinda pozitif yonde istatistiksel olarak anlamli bir iliski
saptanirken (sirasiyla p=0.001, p=0.039 ve p=0.017), yatis sayis1 ile PANSS-pozitif
semptomlar arasinda anlamli iligki saptanmadi (p=0.212). Sizofreni hastalarinda
ortalama giinliik olanzapine esdeger antipsikotik dozu ile PANSS-pozitif
semptomlar, PANSS-genel psikopatoloji ve PANSS toplam skorlar1 arasinda pozitif
yonde istatistiksel olarak anlamli iliski saptandi (sirasiyla p=0.003, p=0.018 ve
p=0.013). Sizofreni hastalarinda ortalama giinliik olanzapine esdeger antipsikotik
dozu ile PANSS-negatif semptomlar skoru arasinda anlamli iligki saptanmadi

(p=0.242).

Tablo-8. Sizofreni hastalarinin bazi demografik o6zellikleri ile semptom siddetleri
arasindaki iliski

Degisken PANSS- PANSS- PANSS- PANSS-
Pozitif Negatif Genel Total
Psikopatoloji
Yas r 0.12 0.20 0.078 0.10
p 0.306 0.077 0.501 0.422
Hastahk r 0.13 0.27 0.14 0.16
Siiresi
p 0.274 0.021 0.215 0.182
Yatis Sayis1 | r 0.15 0.36 0.24 0.28
p 0.212 0.001 0.039 0.017
Olanzapin r 0.34 0.14 0.28 0.29
Esdeger
Dozu p 0.003 0.242 0.018 0.013
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Sizofreni Hastalarinda Sosyodemografik Ozellikler ile Retinal Vaskiiler

Parametreler Arasindaki Iliski (Tablo-9)

Sizofreni hastalarinda yas ile géorme keskinligi, goz i¢i basinci, subfoveal, nazal-1500
pum, nazal-3000 pm, temporal-1500 um ve temporal-3000 pm ¢aplarinda koroid
tabaka kalinliklar1 arasinda anlamli iliski saptanmadi (sirasityla p=0.296, p=0.148,
p=0.281, p=0.389, p=0.179, p=0.210 ve p=0.091). Sizofreni hastalarinda yas ile
retinal arter ve ven ¢aplar1 arasinda iligki saptanmadi (sirastyla p=0.346 ve p=0.395).
Sizofreni hastalarinda yas ile total koroidal alan ve koroid stromal alan arasinda
anlamli iliski bulunmazken (sirastyla p=0.990 ve p=0.342), yas ile koroid luminal
alan arasinda pozitif yonde anlamli bir iliski bulundu (p=0.009). Sizofreni
hastalarinda yas ile koroidal vakiiler indeks arasinda pozitif yonde anlamli bir iliski

saptandi (p=0.042).

Sizofreni hastalarinda hastalik siiresi ile gorme keskinligi, gz i¢i basinci, subfoveal,
nazal-1500 um, nazal-3000 pm, temporal-1500 pm ve temporal-3000 um ¢aplarinda
koroid tabaka kalinliklar1 arasinda anlamli iliski saptanmadi (sirasiyla p=0.895,
p=0.094, p=0.650, p=0.805, p=0.736, p=0.413 ve p=0.177). Sizofreni hastalarinda
hastalik siiresi ile retinal arter ve ven ¢aplar1 arasinda iliski saptanmadi (sirasiyla
p=0.059 ve p=0.189). Sizofreni hastalarinda hastalik siiresi ile total koroidal alan ve
koroid stromal alan arasinda anlamli iligki bulunmazken (sirasiyla p=0.900 ve
p=0.481), hastalik siiresi ile koroid luminal alan arasinda pozitif yonde anlamli bir
iliski bulundu (p=0.016). Sizofreni hastalarinda hastalik siiresi ile koroidal vakiiler

indeks arasinda pozitif yonde anlamli bir iliski saptand1 (p=0.032).
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Tablo-9. Sizofreni hastalarinda bazi demografik ve klinik 6zelliklerin retinal
vaskiiler parametrelerle iliskisi

Degisken Yas Hastahk Yatis Sayis1 | Olanzapin
Siiresi Esdeger
Dozu
BCVA r -0.12 -0.02 0.01 -0.15
p 0.296 0.895 0.963 0.211
IOP r -0.17 -0.19 -0.17 -0.15
p 0.148 0.094 0.152 0.200
Subfoveal r 0.13 0.05 0.07 -0.04
p 0.281 0.650 0.538 0.753
Nazal-1500 um r 0.10 0.03 0.06 0.01
p 0.389 0.805 0.606 0.925
Nazal-3000 um r 0.16 0.04 0.09 0.15
p 0.179 0.736 0.448 0.202
Temporal-1500 r 0.15 0.10 0.27 -0.03
um
p 0.210 0.413 0.016 0.827
Temporal-3000 r 0.20 0.16 0.24 0.006
um
p 0.091 0.177 0.042 0.962
CRAE r 0.11 0.22 0.26 0.09
p 0.346 0.059 0.029 0.428
CRVE r 0.10 0.15 0.25 0.10
p 0.395 0.189 0.03 0.413
TCA r -0.002 0.02 -0.03 0.09
p 0.990 0.900 0.810 0.467
LA r 0.30 0.28 0.28 0.14
p 0.009 0.016 0.016 0.221
SA r 0.11 0.08 0.13 0.03
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p 0.342 0.481 0.264 0.783

CVI r 0.23 0.25 0.32 0.17

p 0.042 0.032 0.004 0.145

Sizofreni hastalarinda yatis sayisi ile géorme keskinligi, goz i¢i basinci, subfoveal,
nazal-1500 um, nazal-3000 pm g¢aplarinda koroid tabaka kalinliklar1 arasinda anlamli
iliski saptanmadi (swrasiyla p=0.963, p=0.152, p=0.538, p=0.606 ve p=0.448).
Sizofreni hastalarinda yatis sayis1 ile temporal-1500 pm ve temporal-3000 pm
caplarinda koroid tabaka kalinliklar1 arasinda pozitif yonde istatistiksel olarak
anlaml iligki saptand1 (sirasiyla p=0.016 ve p=0.042). Sizofreni hastalarinda yatis
sayisi ile retinal arter ve ven ¢aplar1 arasinda pozitif yonde anlamli iliski saptandi
(swrastyla p=0.029 ve p=0.03). Sizofreni hastalarinda yatis sayisi ile total koroidal
alan ve koroid stromal alan arasinda anlamli iligki bulunmazken (sirastyla p=0.810
ve p=0.264), yatis sayisi ile koroid luminal alan arasinda pozitif yonde anlamli bir
iliski bulundu (p=0.016). Sizofreni hastalarinda yatis sayisi ile koroidal vakiiler

indeks arasinda pozitif yonde anlamli bir iliski saptandi (p=0.004).

Sizofreni Hastalarinda Semptom Siddeti Ile Retinal Vaskiiler Parametreler

Arasindaki Tliski (Tablo-10)

Sizofreni hastalarinda PANSS-pozitif semptomlar skorlar1 ile gérme keskinligi ve
g6z ici basinci diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmadi
(swrastyla p=0.567 ve p=0.336). Hastalarin PANSS-pozitif semptomlar skorlar ile
subfoveal, nazal-1500 um, nazal-3000 pm, temporal-1500 um ve temporal-3000 um
caplarinda koroid tabaka kalinliklar1 arasinda anlamli iligki saptanmadi (sirasiyla

p=0.158, p=0.120, p=0.069, p=0.280 ve p=0.553). Sizofreni hastalarinda PANSS-
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pozitif semptomlar skorlar ile retinal arter ve ven ¢aplar1 arasinda iliski saptanmadi
(swrastyla p=0.125 ve p=0.161). Sizofreni hastalarinin PANSS- pozitif semptomlar
skorlar1 ile total koroidal alan, koroid luminal alan ve koroid stromal alanlari
arasinda anlamli iliski saptanmadi (sirasiyla p=0.388, p=0.199 ve p=0.337).
Hastalarin PANSS-pozitif semptomlar skorlari ile koroidal vaskiiler indeks degerleri

arasinda anlaml iligki bulunmadi (p=0.279).

Sizofreni hastalarinda PANSS-negatif semptomlar skorlari ile gérme keskinligi ve
g6z ici basinci diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmadi
(swrastyla p=0.817 ve p=0.568). Hastalarin PANSS-negatif semptomlar skorlari ile
subfoveal, nazal-1500 um ve nazal-3000 pm ¢aplarinda koroid tabaka kalinliklar
arasinda pozitif yonde anlamli iliski saptandi (sirasiyla p=0.048, p=0.007 ve
p=0.038). Hastalarin PANSS-negatif semptomlar skorlar1 ile temporal-1500 um ve
temporal-3000 um koroid tabaka kalinliklari arasinda anlamli iligki saptanmadi
(sirasiyla p=0.069 ve p=0.238). Sizofreni hastalarinda PANSS-negatif semptomlar
skorlar1 ile retinal arter ¢api arasinda pozitif yonde istatistiksel olarak anlamli bir
iligki saptanirken (p=0.024), retinal ven capi arasinda anlamli iligki saptanmadi
(p=0.905). Sizofreni hastalarinda PANSS-negatif semptomlar skorlar1 ile total
koroidal alan ve koroid stromal alan degerleri arasinda anlamli iligski saptanmazken
(sirastyla p=0.864 ve p=0.366), koroid luminal alan degerleri arasinda pozitif yonde
anlamli bir iliski saptand1 (p=0.001). Hastalarin PANSS-negatif semptomlar skorlari
ile koroidal vaskiiler indeks degerleri arasinda pozitif yonde anlamli bir iliski

saptandi (p=0.003).

Sizofreni hastalarinda PANSS-genel psikopatoloji skorlar1 ile géorme keskinligi ve

g0z i¢i basinct diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmadi
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(strastyla p=0.413 ve p=0.975). Hastalarin PANSS-genel psikopatoloji skorlar ile
subfoveal, nazal-1500 um, nazal-3000 um ve temporal-1500 um ¢aplarinda koroid
tabaka kalinliklar1 arasinda pozitif yonde anlamli iliski saptandi (sirasiyla p=0.01,
p=0.001, p=0.038 ve p=0.031). Sizofreni hastalarinda PANSS-genel psikopatoloji
skorlar1 ile retinal arter ve ven caplar1 arasinda anlamli iliski saptanmadi (sirasiyla
p=0.068 ve p=0.510). Sizofreni hastalarinin PANSS-genel psikopatoloji skorlart ile
total koroidal alan, koroid luminal alan ve koroid stromal alanlar1 arasinda anlamli
iliski saptanmadi (sirasiyla p=0.847, p=0.362 ve p=0.087). Sizofreni hastalarinda
PANSS-genel psikopatoloji skorlari ile koroidal vaskiiler indeks arasinda anlamli bir

iliski saptanmadi (p=0.087).

Sizofreni hastalarinda PANSS-total skorlar1 ile gérme keskinligi ve goz i¢i basinci
diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmadi (sirasiyla p=0.671 ve
p=0.943). Hastalarin PANSS-total skorlar1 ile subfoveal, nazal-1500 pm, nazal-3000
um ve temporal-1500 pm caplarinda koroid tabaka kalinliklar1 arasinda anlamli iligki
saptand1 (sirastyla p=0.009, p=0.001, p=0.015 ve p=0.037). Sizofreni hastalarinda
PANSS-total skorlar1 ile retinal arter ¢cap1 arasinda negatif yonde istatistiksel olarak
anlaml bir iliski saptanirken (p=0.029), PANSS-total skorlar1 ile ven ¢ap1 arasinda
anlaml iligki saptanmadi (p=0.512). Sizofreni hastalarinda PANSS- negatif ve
PANSS-total skorlari ile total koroidal alan ve koroid luminal alan degerleri arasinda
anlaml iligki saptanmazken (sirasiyla p=0.819 ve p=0.253), koroid stromal alan
degerleri arasinda pozitif yonde anlamli bir iliski saptandi (p=0.015). Sizofreni
hastalarinda PANSS-negatif ve total skorlar ile koroidal vaskiiler indeks arasinda

pozitif yonde istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptandi (sirasiyla p=0.003 ve

p=0.042). (Grafik-1 ve Grafik-2).
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Tablo-10. Sizofreni hastalarinda semptom siddeti ile retinal vaskiiler parametreler
arasindaki iligki

Degisken PANSS- PANSS- PANSS- PANSS-
Pozitif Negatif Genel Total
Psikopatoloji
BCVA r -0.07 0.03 -0.10 -0.05
p 0.567 0.817 0.413 0.671
IOP r 0.11 0.07 -0.004 0.008
p 0.336 0.568 0.975 0.943
Subfoveal r 0.16 0.23 0.30 0.30
p 0.158 0.048 0.01 0.009
Nazal-1500 um | r 0.18 0.31 0.36 0.36
p 0.120 0.007 0.001 0.001
Nazal-3000 um | r 0.21 0.24 0.24 0.28
p 0.069 0.038 0.038 0.015
Temporal-1500 | r 0.13 0.21 0.25 0.24
pm
P 0.280 0.069 0.031 0.037
Temporal-3000 | r 0.07 0.14 0.17 0.15
pm
p 0.553 0.238 0.141 0.207
CRAE r 0.18 0.26 0.21 0.25
p 0.125 0.024 0.068 0.029
CRVE r 0.16 0.01 0.08 0.08
p 0.161 0.905 0.510 0.512
TCA r 0.10 0.02 -0.02 -0.03
p 0.388 0.864 0.847 0.819
LA r 0.11 0.37 0.20 0.28
p 0.337 0.001 0.087 0.015
SA r 0.15 0.11 0.11 0.13
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0.199 0.366 0.362 0.253
CVI 0.13 0.34 0.20 0.23
0.279 0.003 0.087 0.042
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5. TARTISMA

Bu calismanin amaci, sizofreni tanist almig hastalarin goziin retinal vaskiiler
yapilarina ait degerlerinin saglikli bireylerle karsilagtirilmasidir. Calismanin amaci
kapsaminda, sizofreni hastalarinin goéz basinci, gérme keskinligi, retinal tabaka
kalinliklar1, retinal arter ve ven caplari, koroidal alan hacimleri ve koroid vaskiiler
indeks degerleri karsilastirilmistir. Bu c¢alismanin en 6nemli bulgulari; 1) sizofreni
hastalarinin ortalama temporal-1500 pm ve 3000 pum caplarinda retinal koroidal
kalinliklarinin saglikli kontrollere gére daha kalin olmasi, ii) sizofreni hastalarinin
ortalama retinal arter ve ven ¢apinin saglikli kontrollere gore daha genis olmasi, iii)
sizofreni hastalarinin ortalama luminal alan ¢apinin saglikli kontrollere gore daha
genis olmast ve iv) sizofreni hastalarinin ortalama koroidal wvaskiiler indeks

degerlerinin saglikli kontrollere gore daha yiiksek olmasidir.

Bu calismanin bulgularina goére, saghkli bireylerin egitim diizeyleri sizofreni
hastalarina gore daha yiiksektir. Daha O0nce yayimlanmis bir¢ok arastirmada da,
sizofreni hastalarinin egitim diizeylerinin saglikli bireylere gore daha diisiik

olabilecegi bildirilmistir (50-53).

Ornegin, yakin zamanda yayimlanmis bir meta-analizin bulgularina gére sizofreni
hastalarinin akademik basar1 diizeyleri sagliklilara gore daha diisiik saptanmustir (54).
Calismamizin bu bulgusunun literatiirle uyumlu oldugu soylenebilir. Sizofreni
hastalarinda egitim diizeylerinin saglikli bireylere gore daha diisiik olmasi,
sizofreninin kognitif beceriler iizerindeki olumsuz etkileri ile agiklanabilir. Nitekim,
sizofreni hastalarmin biiylik bir kisminda 6zellikle uzun hastalik siiresi ve gecirilmis

psikotik atak sayisinin fazla olmasi kognitif yetileri azaltmakta, sonu¢ olarak da
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akademik basar1 diizeylerinin daha diisiik olmasina sebep olmaktadir (55-57). Ayrica
sizofreni hastalarinda sosyal ig¢e c¢ekilmenin de akademik basar1 diizeylerini

diisiirdiigii bildirilmistir (58,59).

Calismamizin bir diger bulgusu, sizofreni hastalarinda ¢alisma oraninin saglikli
bireylere gore daha diisiik olmasidir. Sizofreninin, bireylerin islevsellik alanlarinin
neredeyse tiimiine olumsuz etkileri olmaktadir. Sizofrenide kognitif beceriler, sosyal
beceriler ve motor becerilerin hastaligin yikici etkilerine bagl olarak azalmaktadir.
Hastaligin bu beceriler iizerine olumsuz etkilerinin sizofreni tanili bireylerde ¢alisma
oraninin diisiirdiigii sdylenebilir. Nitekim, literatiirde sizofreni hastalarinda yeti
yitimi ve islevsellikte azalmanin ¢alisma oranlarini diisiirdiigiinii bildiren bir¢ok
yayin bulunmaktadir (60-63) Calismamizin bu bulgusunun, literatiirle uyumlu oldugu

sOylenebilir.

Calismamizin bulgulari, sizofreni hastalarinda sigara kullanma oraninin saglikh
kontrollere oranla yaklasik 2.5 kat daha fazla oldugunu gdstermistir. Sizofreni
hastalarinda nikotin tiiketme oranlarinin sagliklilara goére daha yiiksek oldugu uzun
zamandir bilinen bir demografik ve klinik farkliliktir. Sizofreni hastalarinda sigara
kullanma oraninin %350-70 civarinda oldugu ve bu oranin psikiyatrik bir hastalig1
olmayan bireylere gore 2-3 kat daha yiiksek oldugu bildirilmistir (64-67). Bizim
calismamizin Orneklemini olusturan sizofreni tanili bireylerdeki sigara kullanma
oraninin, literatiirde yer alan onceki g¢aligmalarin bulgular1 ile uyumlu oldugu
goriilmektedir. Sizofreni hastalarinda yogun sigara tiiketiminin, santral sinir
sisteminde harabiyete maruz kalmis ve azalmis asetilkolinerjik noronlarin daha fazla
uyarilmasina aracilik eden bir “tepki” oldugu iddia edilmektedir. Bir¢ok klinisyen bu

tepkiyi bir tiir “kendini tedavi etme” olarak tanimlamakta, sizofreni hastalarinin
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yogun sigara tliketimi ile dikkat basta olmak iizere azalmis kognitif becerileri

kompanse etmeye ¢alistiklarini diistinmektedir (68-71).

Son yillarda sizofrenide gérme fonksiyonlarinin etkilendigini bildiren ¢ok sayida
aragtirma yayimlanmustir. Ornegin, sizofreni hastalarinda gdrme keskinligi ve gozici
basincinin saglikli bireylere gore farklilik gosterip gostermedigi arastirilmistir. Bu
caligmalarin bulgular1 farkli sonuglar1 ortaya koymustur. Bazi aragtirmalar sizofreni
hastalarinda gorme keskinliginin saglikli bireylere gore daha diisik oldugunu
bildirirken, bagka ¢aligmalarin bulgular ise sizofreni hastalar1 ile saglikli bireylerin
gorme keskinliklerinin farkli olmadigimi gostermistir (72,73). Silverstein ve ark.
sizofreni hastalar1 ile saglikli kontrollerin gorme keskinliginin farklilik
gostermedigini bildirmistir (74). Diger taraftan bazi arastirmalarin bulgular sizofreni
hastalarinda gérme keskinliginin azaldigini, hatta sizofreni hastalarinin heniiz
hastalik tanis1 almadigi erken donemlerde gorme keskinliginin etkilendigini
gostermistir (75). Bizim ¢alismamizin bulgularina gore, sizofreni hastalari ile saglikli
bireylerin gorme keskinlikleri arasinda fark saptanmamistir. Aragtirmalarin geligkili
bulgular1 aragtirmalarin desenleri, orneklemlerinin farkli demografik ve klinik
Ozelliklere sahip olmasi ile aciklanabilir. Ayrica, sizofreni hastalarinda goérme
keskinliginin 6zellikle antipsikotik ilaglar ve eslik eden metabolik hastaliklarla
etkilenebilecegi  bilinmektedir. Bizim c¢alismamizin  Orneklemini  olusturan
katilimcilarin ~ diyabetes mellitus, hipertansiyon gibi gérme keskinligini
etkileyebilecek hastaliklara sahip olmamasi, sizofreni hastalarinin  gdrme
keskinliklerinin saglikli bireylerden farkli olmamasini agiklayabilir. Ayrica sizofreni
hastalarmin gérme keskinlikleri ile ortalama olanzapine esdeger antipsikotik ilag¢

dozu arasinda bir iligki saptanmamasi da, bizim ¢alisgmamizda goérme keskinliginin
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antipsikotik tedaviye bagli bir degisim gostermedigi seklinde yorumlanabilir.
Literatiirde sizofreni hastalarinin goézi¢i basinglarinin da gérme keskinligine benzer
sekilde saglikli bireylerden farklilik gosterebildigini bildiren ¢alismalar oldugu gibi,
sizofreni hastalar1 ile saglikli bireylerin gozi¢i basinglariin farklilik gostermedigini
bildiren calismalar da mevcuttur (76-78). Baz1 arastirmalar antipsikotik ilaglarin
sizofreni hastalarinda gozi¢i basincini degistirebilecegini gostermistir (79). Bizim
calismamizda sizofreni hastalari ile saglikli bireylerin gozi¢i basing degerleri farklilik
gostermemistir. Ayrica bulgularimiza gore, sizofreni hastalarinda gozi¢i basing
degerleri ile ortalama antipsikotik ilag dozu arasinda bir iliski saptanmamistir.
Sizofreni hastalari ile saglikli bireylerin gozigi basing degerleri arasinda birbirinden
farkli bulgularin elde edilmesi, arastirmalarin 6rneklemlerini olusturan hastalarin yas,
hastalik stiresi, psikotik atak sayisi, ortalama antipsikotik ila¢ dozu gibi 6zelliklerinin

farkli olmasi ile agiklanabilir.

Son yillarda yayimlanmig bazi arastirmalar, retinal vaskiiler yapilarda ortaya ¢ikan
degisikliklerin  santral sinir sistemi dejenerasyonuna isaret edebilecegini
diistindiirmektedir. Retina ve santral sinir sisteminin ayni embriyolojik taslaktan
(ektoderm) gelisiyor olmasi, bu hipotezi anlamli kilmaktadir. Sizofreni hastalarinda
da retinal vaskiiler abnormalliklerin oldugunu gdsteren bulgular sunulmustur.
Ornegin; Korann ve arkadaslar1 sizofreni hastalarinda retinal ven cap1 ile kortikal
kalinlik arasinda negatif yonde bir iligki oldugunu bildirmistir (80). Sizofreni
hastalar1, bipolar bozukluk hastalar1 ve saglikli kontrollerin karsilagtirdigr bir
aragtirmanin bulgularina gore sizofreni veya bipolar bozukluk hastalarinin retinal ven
ve arter ¢aplart saglikli kontrollere gore daha genis saptanmistir (81). Meier ve

arkadaslari, sizofreni hastalarinda retinal ven g¢aplarinin sadece saglikli kontrollere
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gore degil hipertansiyon, diyabet ve depresyon hastalarina gore de daha genis
oldugunu bildirmistir (82). Bizim ¢alismamizin bulgulari, sizofreni hastalarinin hem
retinal arter hem de retinal ven caplarinin saglikli goniillillere gore daha genis
oldugunu gdstermistir. Ote yandan Meier ve arkadaslar1 sizofreni hastalarinda retinal
ven c¢api ile psikotik belirtiler arasinda iliski oldugunu bildirmisken, bizim
calismamizin bulgulart sizofreni hastalarinda hospitalizasyon sayisi ile daha genis
retinal arter ve ven caplar1 ile arasinda iligki oldugunu gostermistir. Baska bir
deyisle, sizofreni hastalarinda daha fazla sayida hastane yatis1 (psikotik atak sayisi)
daha genis retinal arter ve ven caplari ile iligkili gibi goriinmektedir. Retinal arter ve
ven yapilariin genislemesinde sistemik inflamatuar yanitin 6nemli bir etkiye sahip
oldugu diisiiniilmektedir. Ornegin; C-reaktif protein (CRP), Interlokin-6 (IL-6),
beyaz kiire sayisi, plazminojen aktivatér inhibitori-1 (PAI-1) gibi sistemik
inflamatuar belirteclerin farkli hastalik gruplarinda daha genis retinal arter ve ven
caplari ile iliskili olabilecegi bildirilmistir. (83-85) Sizofreni hastalarinin psikotik
donemlerinde de sistemik inflamatuar yanitin arttigina dair kanitlar mevcuttur.
Ornegin; Jacomb ve ark. sizofreni hastalarinin akut psikotik donemlerinde CRP
diizeylerinin saglikli kontrollerden daha yiiksek oldugunu saptamistir (86). Bir diger
sistemik inflamatuar belirteci olan IL-6 diizeylerinin sizofreni hastalarinda psikotik
alevlenmede Onemli bir role sahip oldugu gosterilmistir (87,88). Yiiksek PAI-1
diizeyleri ile diisiik plazminojen aktivator (tPA) diizeylerinin sizofreninin patogenezi
ile iliskili oldugunu kanitlayan ¢alismalar mevcuttur (89,90). Bizim ¢alismamizda
sizofreni hastalarinda daha fazla hospitalizasyon sayis1 (psikotik atak sayisi) ile daha
genis retinal arter ve ven caplar ile iligkisi, artmis sistemik inflamatuar yanitin bu

degisenkenlerle (psikotik atak sayisi, negatif semptom siddeti ve genis retinal arter
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veya ven c¢api) iliskisi ile aciklanabilir. Bizim calismamizda ayrica sizofreni
hastalarinin negatif semptom skorlari ile retinal arter ¢aplar1 arasinda dogrusal bir
iligki saptanmustir. Yani, sizofreni hastalarinin negatif semptomlarinin siddeti arttik¢a
retinal arter ¢aplari genislemektedir. Daha Once yapilan arastirmalarin bulgulari,
sistemik inflamutar yanitin degisikliklerin sizofreni hastalarinda sadece akut psikotik
belirtilerin degil negatif belirtilerin de ortaya ¢ikis1 ve siireklilik kazanmasinda rol
oynadigim gostermistir (91-94). Ornegin; Liemburg ve arkadaslari sizofreni
hastalarinda CRP diizeyleri ile negatif semptom diizeyleri arasinda dogrusal bir iliski
oldugunu bildirmistir (95). Yakin zamanda yayimlanmis baska bir arastirmanin
bulgular1 ise, sizofreni hastalarinda yiiksek IL-6 seviyelerinin daha siddetli negatif
semptom diizeyleri ile iliskili oldugunu gdstermistir (96). Ilk epizot ve ilag
kullanmamis sizofreni hastalarinda yapilan bir arastirmada da, bir antiinflamatuar
sitokin olan IL-10’un diisiik seviyelerinin daha siddetli negatif semptomlarla iliskili
oldugu saptanmistir (97). Goldsmith ve arkadaslari, sizofreni hastalarmin 1 yillik
takip c¢alismasinda TNF diizeylerinin siddetli negatif semptom diizeylerini
yordadigimi bildirmistir (98). Sizofrenide psikotik atak sayisi ile genis retinal arter
veya ven ¢aplar1 arasinda, negatif semptom siddeti ile daha genis retinal arter caplari
arasinda sistemik inflamatuar belirte¢lerin moderatdr (diizenleyici) bir etkisi olabilir.
Gelecekte yapilacak caligmalar, sizofreni hastalarinda psikotik alevlenme
donemlerinde spesifik inflamatuar belirteglerin retinal vaskiiler yapilardaki

degisikliklerle iligskisinin anlagilmasina yardime1 olabilir.

Goziin koroid tabakasi, zengin kanlanma agina sahip, retinal epitelyumun ve
fotoreseptorlerin  metabolizmasinda ve gorme ile iligkili fonksiyonlarin yerine

getirilmesinde 6nemli role sahip olan bir bolgedir (99). Koroidal alanin yogun
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vaskiiler aga sahip olmasi, sistemik hastaliklardan daha fazla etkilenmesine sebep
olabilmektedir. Bu sebeple son yillarda, retinal koroidal tabaka kalinligi bazi
sistemik hastaliklarin taninmasi igin olas1 bir biyobelirte¢ olarak onerilmistir (100).
Ozellikle Alzheimer hastali1, multipl skleroz, Parkinson hastalig1 ve sizofreni gibi
santral sinir sisteminde dejenerasyonla giden hastaliklarda retinal koroidal tabaka
kalinliginin degisim gosterdigi bildirilmistir (101). Bilgilerimize gore, iilkemizde
daha Once yapilan ii¢ kesitsel arastirmada sizofreni hastalarinin retinal koroidal
tabaka kalinlig1 saglikli kontrollerle karsilastirilmistir. Bu calismalardan ikisinde
sizofreni hastalarinin ortalama retinal koroidal tabaka kalinlig1 saglikli bireylere gore
daha kalin saptanmigken, calismalardan birinde sizofreni hastalar1 ile saglikli
bireylerin retinal koroidal tabaka kalinliklari arasinda fark saptanmamustir (1,44,102).
Ote yandan obsesif-kompulsif bozukluk ve major depresif bozukluk gibi sistemik
inflamatuar yanitin patogenezinde onemli bir role sahip oldugu bilinen psikiyatrik
hastaliklarda da retinal koroidal tabaka kalinliginin saglikli kontrollere gdére daha
kalin oldugu bildirilmistir (103,104). Bizim ¢alismamizin bulgularina gore, sizofreni
hastalarinin temporal-1500 pm ve 3000- um c¢aplarinda retinal koroidal tabaka
kalinliklar1 saglikli kontrollere gore daha kalin saptanmistir. Ayrica sizofreni
hastalarinin subfoveal, nazal-1500 pm ve nazal-3000 pm caplarinda retinal koroidal
tabaka kalinliklar1 ile PANSS-negatif skorlar1 arasinda; subfoveal, nazal-1500 pm,
nazal-3000 um ve temporal-1500 um ¢aplarinda retinal koroidal tabaka kalinliklar
ile PANSS-genel psikopatoloji ve PANSS-total skorlar1 arasinda dogrusal bir iligki
oldugu goriilmiistiir. Her ne kadar retinal vaskiiler degisiklikler ile dejeneratif beyin
hastaliklar1 arasindaki iligki yeterince aydinlatilamamis olsa da, sistemik inflamatuar

degisikliklerin her iki degisken i¢in ortak bir ortak yol oldugu diisiiniilmektedir
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(105). Sistemik inflamasyondan etkilenebilen retinal koroidal alanin, sizofreni gibi
norodejenerasyonla giden ve sistemik inflamatuar yanitin patogenezinde énemli bir
role sahip oldugu bilinen bir bozukluktan etkilenebilecegi sdylenebilir. Ayrica
sizofreni hastalar1 ile yapilan flash elektroretinogram (fERG) galismalari, sizofreni
hastalarinda retinal koroidal tabakanin besledigi fotoreseptorler ve retinal hiicrelerde
fonksiyonel bozulmalar oldugunu géstermistir (106-108) Ornegin yakin zamanda
yayimlanmig bir arastirmada, Demmin ve arkadaslari sizofreni hastalarinda ganglion
hiicre aktivasyonun saglikli kontrollere gore daha diisiik oldugunu saptamistir.
Demmin ve arakadaslari, ayrica azalmis retinal hiicre yanitlarinin yiiksek negatif
semptom diizeyleri ile iliskili oldugunu bildirmistir (106). Bir bagka calismada
Balogh ve arkadaslari, sizofreni hastalarinin akut psikotik dénemde yiiksek pozitif
semptom siddetinin diisiik kon hiicre aktivitesi ile iligkili oldugunu, 8 haftalik tedavi
sonrasinda bu iliskinin gdzlenmedigini bildirmistir (107). Ote yandan sizofrenin
patogenezinde oOnemli bir fonksiyonu olan dopaminerjik disfonksiyonun ayni
zamanda retinal amakrin hiicrelerin kaybma da sebep oldugu diisiiniilmektedir

(109,110).

CVI, son yillarda sistemik hastaliklarda inflamasyon belirteci olarak tanimlanmis
ozgiil bir parametre olarak dikkat cekmektedir. CVI luminal koroidal alanin total
koroidal alana oranmi olarak hesaplanmaktadir (111). Son birka¢ yilda yapilan
aragtirmalar CVI degerlerinin sistemik, otoimmiin, gelisimsel veya dejenerasyonla
giden hastalig1 olan bireylerde saglikli bireylere gore degisiklik gdsterdigini ortaya
koymustur (104,112-115). Tiirk popiilasyonunda yapilan bir arastirmada, obsesif
kompulsif bozuklugu olan hastalarin ortalama CVI degeri saglikli bireylere gore

daha yiiksek saptanmis ve obsesif kompulsif bozukluk hastalarinin CVi degeri bir
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sistemik inflamatuar yanit belirteci olarak kabul edilen nétrofil/lenfosit orani ile
dogrusal iligki gostermistir (104). Koroner arter hastaligi olan bireylerde yapilan bir
arastirmanin bulgularina gore, CVI degeri daha fazla sayida (3 koroner arter) koroner
arter tutulumunun bir yordayicisi olarak saptanmistir (114). Bilgilerimize gore,
literatiirde sizofreni hastalarinda CVI degerinin arastirildigi  bir arastirma
bulunmamaktadir. Bizim ¢alismamiz, sizofreni hastalarinin CVI degerinin saglikli
kontrollerle karsilastirildigr ilk calisma 6zelligini tasimaktadir. Ayrica ¢alismamiz,
sizofreni hastalarinda CVI degeri ile semptom siddetleri ve bazi klinik parametreler
arasindaki iliskiyi de incelemektedir. Bizim ¢alismamizin bulgularina gore, sizofreni
hastalarmin ortalama CVI degeri saglikli bireylere gore daha yiiksektir. Ayrica,
sizofreni hastalarimin CVI degeri yas, hastalik siiresi ve yatis sayis1 (psikotik atak
sayisi) ile dogrusal bir iligski gostermistir. Baska bir deyisle daha uzun siireli hastalik
siiresi veya daha fazla hospitalizasyon gerektiren psikotik atak sayisi sizofreni
hastalarinda daha yiiksek CVI degerleri ile iligkilidir. Ote yandan, bulgularimiza gére
sizofreni hastalarinin CVI degerleri ile PANSS-negatif semptom skorlar1 ve PANSS-
total skorlar1 arasinda dogrusal bir iliski saptandi. Yani, sizofreni hastalarinda daha
siddetli negatif belirtiler ve toplam belirti diizeyleri daha yiiksek CVI degerleri ile
iligkilidir. ~ Sizofreninin  patogenezinde  anjiogenezis  silirecinde  birtakim
anormalliklerin oldugu ve bu anormalliklerin hastaligin ortaya ¢ikisinda bir
fonksiyonu olabilecegi diisiiniilmektedir (116). Ornegin; sizofreni hastalarinda heniiz
ilk psikotik atakta dahi anjiogenezisin bir sinyal proteini olan vaskiiler endotelyal
bliytime faktorii (VEGF) seviyelerinin saglikli bireylere gore farkliliklar gosterdigi
saptanmustir (117,118). Yine sizofreni hastalarinda anjiogenezde onemli faktor ve

parametrelerden ICAM-1 (hiicreler arasi adezyon molekiilii), VCAM-1 (vaskiiler
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hiicre adezyon molekiilii) ve VEI (vaskiiler endoteliyal indeks) degerlerinin saglikli
kontrollere gore daha yiliksek oldugu saptanmistir (119). Ayrica bu vaskiiler
endotelial belirteclerin  sistemik inflamasyondan etkilendigi, proinflamatuar
faktorlerin vaskiiler endotelial belirteclerin salinimini uyardigr bilinmektedir. Uzun
siireli veya kronik inflamasyon yanitinda ise, vaskiiler entotelial belirteclerin uzun
stireli aktivasyonuna bagli olarak vaskiiler endotelial yapilar hasar gorebilmektedir
(120). Bizim c¢alismamizda sizofreni hastalarmm CVI degerlerinin  saglikh
bireylerden yiiksek saptanmasi, sizofrenideki kronik inflamatuar siirecin
mikrovaskiiler yapilarda sebep oldugu degisikliklerle aciklanabilir. Ayrica,
calismamizda sizofreni hastalarinin psikotik atak sayisi ve negatif semptom siddeti
ile CVI degerleri arasindaki iligki kronik inflamatuar yamtin etkisi ile anlasilabilir.
Nitekim sizofreni hastalarinda psikotik ataklarda ortaya cikan sistemik inflamatuar
yanit, negatif belirtileri veya defisit belirtileri daha siddetli olan hastalarda kronisite
kazanma egilimi gostermektedir. Gelecekte yapilacak arastirmalar, sizofreni
hastalarinda retinal koroidal vaskiilarizasyonda rol oynayan biyobelirteclerin CVI
degerleri ile semptom siddetleri arasindaki diizenleyici roliinii daha iyi yorumlamaya

yardimci olabilir.

Calismamizin sizofreni hastalarinda CVI degerlerinin hesaplanarak spesifik semptom
kiimelerinin siddetleri ile iligkisini inceleyen ilk ¢alisma olmasi, giiglii yanlarindan
birisidir. Muadil arastirma desenine sahip ¢aligmalara gore, daha genis bir 6rnekleme

sahip olmasi ¢alismamizin bir diger giiclii yan1 olarak yorumlanabilir.

Calismamizin birtakim kisitliliklart meveuttur. ilk olarak, ¢alismanin kesitsel dogasi
retinal vaskiiler parametreler ile semptom siddetleri ve diger klinik parametreler

arasinda dogrudan sebep-sonug iliskisi oldugunu kesin olarak iddia etmeyi miimkiin
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kilmamaktadir. Her ne kadar retinal vaskiiler parametreleri etkileyebilecek olasi
sistemik ve endokrinolojik hastaliklar katilimcilarin beyanma ve tibbi kayitlarina
gore digslanmis olsa da, biyokimyasal ve laboratuvar incelemeleri ile dogrulanmamis
olmasi ¢alismanin bagka bir kisitliligi olarak yorumlanabilir. Son olarak retinal
vaskiiler parametreleri etkileyebilecek genetik ve cevresel olasi diger faktorlerin

incelenememis olmasi da bir kisithilik olarak kabul edilebilir.
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6. SONUC VE ONERILER

Calismamizin bulgulari, sizofreni hastalarinda retinal koroidal alan kalinliginin
saglikli kontrollere gore daha kalin oldugunu gostermistir. Sizofreni hastalarinin
retinal arter ve ven caplart saglikli kontrollere gore daha genistir. Koroidal vaskiiler
indeks degerleri, sizofreni hastalarinda saglikli kontrollere gore daha yiiksektir.
Ayrica sizofreni hastalarinda daha fazla sayida psikotik atak ve hospitalizasyon
sayist yiiksek koroidal vaskiiler indeks degerleri ile iliskilidir. Sizofreni hastalarinda
yiiksek negatif semptom siddeti daha yiiksek koroidal vaskiiler indeks degerleri ile
iliskilidir. Gelecekte yapilacak arastirmalar sizofreni hastalarinda retinal vaskiiler
parametrelerle semptom siddetleri veya diger klinik parametreler arasindaki iligkiyi
diizenleyen biyolojik, genetik veya cevresel faktorlerin anlasilmasina yardimei
olabilir. Ayrica psikotrop ilaca maruz kalmamis ilk epizot sizofreni hastalar1 ve
sizofreni hastalarinin birinci dereceden yakinlarinin da ayr arastirma gruplari olarak
incelenecegi calismalar, sizofrenide retinal vaskiiler parametrelerdeki degisikliklerin

hastaligin 6nceden taninmasinda olasi roliinii ortaya koymakta yol gosterici olabilir.
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EK-1: SOSYODEMOGRAFiK VERi FORMU

N

EaFo N

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

SOSYODEMOGRAFIK VERi FORMU (hasta grubu igin)

Ad-Soyad:
Yas:
Cinsiyet:
Kadin Erkek
Medeni Durum:
Evli Bekar Bosanmis

Egitim Durumu:
ilkégretim  Lise  Universite (ve lizeri)
Calisma Durumu:
Calisiyor Calismiyor
Hastalik siiresi (yil):
Psikiyatrik sebepli yatis sayisi:
Giincel psikotrop tedavi:

. Kaldig1 yer:

Ev Bakim merkezi
Ailede psikiyatrik hastalik dykiisii:

Var Yok
Sistemik hastalik (DM, HT, KAH, BY vs.):

Var Yok (varsa .............u......

Boy:

Kilo:

Viicut Kitle indeksi:
Sigara tiiketimi:

Var Yok (varsa giinliik kullanim miktari
............. adet/giin)
Alkol kullanimi:

Var Yok (varsa kullanim miktari ............. )
Madde kullanimu:

Var Yok (varsa kullanim miktari ............. )
PANSS skoru:

Pozitif belirtiler puani:

Negatif belirtiler puani:

Genel psikopatoloji puani:
Laboratuvar bulgular:

HOMA-IR: HbAlc: C-Peptid: Tokluk KS:

LDL: HDL: VLDL: Total Kolesterol:
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Ek-2: Pozitif ve Negatif Sendrom Olgegi (PANSS)

POZITIF BELIRTILER

P1 Sanrilar

P2 Diisiince dagmiklig

P3 Varsanilar

P4 Taskinlik

P5Biiyiiklitk Duygulart

P6 Stiphecilik ve kotiiliikk gorme

P7. Diismanca Tutum

POZITIF BELIRTILER TOPLAM PUANI

NEGATIF BELIRTILER

N1. Duygulanimda Kiintlesme

N2. Duygusal igecekilme

N3. iliski Kurmada Giigliik

N4. Pasif Bi¢imde Kendini
Toplumdan ¢ekme

N5. Soyut Diistinme Giigliigii

N6. Konusmanin Kendiliginden ve
Akiciliginin Kaybi

N7. Stereotipik Diisinme

NEGATIF BELIRTILER TOPLAM PUANI

GENEL PSIKOPATOLOJI

G1. Bedensel Kaygi

G2. Anksiyete

G3. Sugluluk Duygulari

G4. Gerginlik

G5. Manyerizm

G6. Depresyon

G7. Motor Yavaslama

G8. Isbirligi Kuramama

G9. Olagandis1 Diisiince Igerigi

G10. Yonelim Bozuklugu

G11. Dikkat Azalmasi

G12. Yargilama ve  I¢gorii
Eksikligi

G13. irade Bozuklugu

G14. Diirtii Kontrolsiizligii

G15. Zihinsel Asir1 Ugras

G16. Aktif Bicimde  Sosyal
Kacinma

GENEL PSIKOPATOLOJI TOPLAM PUANI

PANSS GENEL TOPLAM PUANI
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