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OZET

Sizofreni hastalarinda ilk atakta P300 bulgulari ile nérolojik silik isaretler arasindaki iligki
Amag: Bu calismada, sizofreni hastalarinda norolojik silik isaretler ile P300 deg@erlerinin arasindaki iliski arastiril-
mistir.

Yontem: Calismaya, DSM-Ve gére ilk atak sizofreni tani dlgUtlerini karsilayan, hastaligi en az 6 ay sirmus olan
22 olgu ve kontrol grubu olarak 22 saglikli birey dahil edilmistir. Olgulara, uyariimis potansiyellerin P300 kom-
ponentini arastirmak icin norofizyolojik dlgcumler ve nérolojik silik isaretleri saptamak icin Nérolojik Degerlen-
dirme Olcedi (NES) uygulanmistir. Sizofreni grubunun Klinik ézellikleri icin Negatif Belirtileri Degerlendirme
Olgedi (SANS) ve Porzitif Belirtileri Degerlendirme Olgedi (SAPS) uygulanmistrr.

Bulgular: Calismanin sonucunda, ilk atak sizofreni grubunun, saglikli kontrol grubuna gére NES toplam ve alt
olcek puanlarinin daha ylksek, P300 amplitidinin daha dustk ve P300 latansinin daha uzun oldugu bulun-
mustur. Saglikl kontrol grubuna goére, anlamli farkliigin en fazla oldugu NES alt dlcekleri, Karmasik Motor Eylem-
ler Dizisi (KMED) ve toplam puan olarak saptanmistir. ilk atak sizofreni olgularinda P300 amplitad farkliiginin
daha anlamli oldugu sonucuna varilmistir. Hasta grubunda, NES puanlari ve P300 degerlerinin klinik degisken-
lerle iliskisinin olmadigi gordimustar.

Sonug: Sonuglar, bu biyolojik belirteclerle ilgili bozuklugun hastaligin baslangicinda da bulunduguna ve klinik
degiskenlerden etkilenmedigine isaret etmektedir. Yine bu sonuglar, P300 ve NES degerlendirme dlgegiyle
gosterilen bozukluklarin durumsal degil, yatkinlastirici/yapisal dzellikler olabilecegi seklinde yorumlanabilir.
Ayrica nérolojik silik isaretlerle ilgili olarak ise, daha ¢ok karmasik motor eylemlerin siraya konulmasinda prob-
lem oldugu ve bunun P300 amplitidu ile iliskisinin anlamli oldugu saptanmistir. Bu durum, prefrontal bolge
patolojilerine isaret ettigi degerlendirilen KMED alt lcegindeki ylksek puanlarin, daha gok dikkat alanindaki
problemlerle agiklanabilecegine isaret etmektedir.

Anahtar kelimeler: Sizofreni, nérolojik silik isaretler, P300

ABSTRACT

Relationship between P300 findings and neurological soft signs in patients with first
episode schizophrenia

Objective: In this study, the relationship between neurological soft signs and P300 components was
explored in patients with schizophrenia.

Method: 22 first-episode schizophrenia patients who were evaluated according to DSM-V criteria and
whose disease lasted at least six months, and a group of 22 healthy controls were included in this study. In
both groups, neurophysiological measurements were performed to investigate the P300 potentials and
Neurological Evaluation Scale (NES) was applied to detect neurological soft signs. Scale for the Assessment
of the Negative Symptoms (SANS) and Scale for the Assessment of the Positive Symptoms (SAPS) were
applied only to the schizophrenia group.

Results: Results revealed that first episode schizophrenia group had higher NES total and subscale scores,
lower P300 amplitude and longer P300 latency compared to healthy controls. NES scores with the highest
significant difference from healthy controls were Total NES and NES motor sequencing subscale. When the
first-episode schizophrenia group is compared with the control group by the P300 components, difference
of P300 amplitude was more significant than difference of P300 latency. It was also found that NES scores
and P300 values were not correlated with clinical variables in the patient group.

Conclusion: These findings indicate that pathology of these biological markers was found at the beginning
of the disease and was not effected by clinical variables. This result can be interpreted as the pathologies
exhibited with NES and P300 measurements could not be state but trait characteristics. Within soft
neurological signs the most pathological results were obtained from motor sequencing subscale and its
relationship with P300 amplitude was statistically significant. These findings indicate that the high scores of
motor sequencing subscale which is thought to be sign of prefrontal pathology can be better explained
with problems about attention.
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Sizofreni hastalarinda ilk atakta P300 bulgulari ile nérolojik silik isaretler arasindaki iligki

GIRIS

izofreni, genel popiilasyonun yaklasik %1’ini etkiler,

genellikle 25 yagindan 6nce basglar, yagam boyunca
devam eder ve biitiin sosyal siniflardaki insanlarda gorii-
lir. Sizofrenide temel 6zellik, gercegi degerlendirme
yetisinin bozulmug olmasidir. Bu durum klinik olarak,
neden sonug iligkilerinin bozulmug oldugunu gésteren
hezeyan, haltisinasyon ve dezorganize davranislar gibi
belirtilerle ortaya ¢ikar. Sizofreni tek bir hastalik olarak
tartigilmis olsa da, tani kategorisi; olasilikla heterojen eti-
yolojili, benzer davranig belirtileri gdsteren bir bozukluk-
lar grubunu igerir. Yirminci yiizyilin ikinci yarisindaki
teknolojik gelismeler, psikotik bozukluklarn sebepleri-
nin aragtirilmasinda biyolojik faktdrlerin roliyle ilgili
caligmalart hizlandirmigtir. Etiyolojiye yonelik olarak
yapilan nérokimyasal ve noéroendokrinolojik calismalar
bu alanda énemli adimlar atilmasina yol agmistir (1).

Davraniglarin hemisferik 6zelliklerini aragtiran calis-
malarda gesitli yontemler kullanilmigtir. Bunlar arasinda
beyin cerrahisi dahil, cesitli bolgesel beyin hasar olan
hastalar tizerinde davranig degerlendirmeleri yapildigy,
elektrofizyolojik arastirmalarin (EEG, ERPs) kullanildig,
beyin goriintiileme ¢aligmalarinin (PET, fMRI) ve bolin-
miig gbrme alani ile dikotik dinleme deneylerinin yer
aldig1 bildirilmektedir (2). lleri nérogériintiileme teknik-
lerinin yardimiyla, sizofren hastalarin beyinlerindeki
noéronal aktivite degisiklikleri dogrudan ol¢iilebilmekte-
dir. Bununla birlikte, goreceli olarak daha eski ve tutarl
olan bir bulgu, azalmis P300 amplitidi olup, halen
sizofrenide néronlarin normal fizyolojisinin degistigine
dair baglica kanittir (3).

P300, hedef uyarandan yaklagik 300 ms sonra tepe
noktasina ulasan, parietal ve santral alanlarda maksi-
mum genlige sahip, pozitif bir potansiyeldir. Beynin
pek ¢ok bolgesinin P300 komponentinin kaynag: olabi-
lecegi one stirtlmistir. Saglikli kisilerde P300 dalgasin:
doguran iki primer bélge oldugu séylenmektedir. Bu
bolgelerden ilki posterior parietal, ikincisi de frontal kor-
tikal bolgelerdir. Bunun nedeni, dikkatin daginik oldugu
sirada pasif tanimaya yonelik beklenmeyen bir uyarinin
frontal bolgede, aktif tanima igleminin ise posterior
parietal bolgede P300 dalgas: olusturmasidir. Sizofreni
olgularinda azalmig P300 amplitidii gligli bir bulgudur;

ilk atak hastalarda, bir y1l sonraki test tekrarinda degis-
meyen bir tutarlilikta oldugu gosterilmistir (4-7). Mat-
halon ve arkadaslar (8), yaptiklari uzunlamasina bir
caligmada, hastalarin en iyi klinik durumlarinda dahi,
P300 amplitid degerlerinin kontrollere gére daha dusiik
oldugunu géstermislerdir. Sizofrenide P300 latanst da
aragtirlmig olan degerlerden biridir. Cogu aragtirmada,
latansin normal oldugu gosterilmis olup, bazi ¢aligma-
larda latans gecikmesinden séz edilmektedir (9-10).

Birgok arastirma, norolojik silik isaretler (NSI) ve
sizofreni patofizyolojisi arasindaki iligkiye isaret etmis-
tir. Sizofreni hastalarinda NSI gériilme oran1 %60 civa-
rindadir (11). Kontrollerle kiyaslandiginda, hem tedavi
altinda olan hem de tedavi olmayan ilk atak hastalarda
yiiksek oranda NSI bulunmustur (12,13).

Yukarida agiklanmaya caligildigi gibi, birgok teori ile
biyolojik degisimler ve klinik deneyimler arasindaki
boslugu doldurma amaglh girigimlerde bulunulmustur.
Genel olarak, sizofreni hastalar izerinde yapilan ¢alis-
malarda, P300 latansinin uzadig: ve amplitiidiiniin azal-
dig1, bunun da kortikal hipofonksiyonu yansittig
yoniinde sonuglar elde edilmigtir (14). Nérolojik silik
isaretlerin hangi noral devrelerle ilgili oldugunu arasti-
ran ¢alismalarda, ardisik hareketler ve kompleks motor
eylemlerin frontal bolgeyle ilgili oldugu, 6zellikle gorev-
ler karmagiklagtikga, bilateral sensérimotor, sol parietal
ve sag serebellum gibi diger beyin bélgelerinin de katili-
muinin oldugu bulunmugtur (15).

Bu ¢aligmada, sizofrenide elektrofizyolojik dl¢iim
yontemi olan P300’de meydana gelen degisiklikler ve
bunun NST ile olan iliskisi aydinlatilmaya caligtimistir.

YONTEM

Bu arastirmaya, psikotik bozukluk tanist almig ve
stirecte sizofreni tanisi konmusg 22 erkek hasta ve kont-
rol grubu olarak, psikiyatrik tanisi olmayan 22 saglikli
erkek dahil edilmistir. Hastalarin tamami GATA Psiki-
yatri Klinigi'ne bagvuran hastalar arasindan, kendisi ya
da refakatgisi ¢alismay1 kabul edenlerden olugturul-
mustur. Saglikli erkek bireyler ise, gelisigizel drneklem
yontemi ile segilmis olup, yas ve egitim durumu agisin-
dan eglestirilmigtir. Psikotik bozukluk ve sizofreni tani-
lart DSM-1V élciitlerine gére konulmustur. Tibbi ya da
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psikiyatrik hastalik 6ykiisii olanlar ve madde kullanim
oykisti olanlar diglanmugtur.

Hastalar ve kontrol grubunun psikiyatrik degerlendi-
rilmesi bir psikiyatrist tarafindan, nérolojik degerlendi-
rilmesi ve P300 uygulamasi nérolog tarafindan yapil-
mustir. Hastalar ve kontrol grubundaki katiimcilara aga-
gidaki degerlendirmeler uygulanmigtir:

DSM-1V Eksen I icin Yapilandirilmis Tanisal
Goriigsme (SCID-I): First ve arkadaglar (16) tarafindan
gelistirilmis, yari-yapilandirilmig bir degerlendirme
olcegidir. Gegerlilik ve giivenilirlik ¢aligmas: yapilmis
olan Tirkce versiyonu kullanilmigtir.

Negatif Belirtileri Degerlendirme Olcegi
(SANS): Andreasen tarafindan 1983 yilinda geligtiril-
mis ve dilimize Erkoc ve arkadaslari (17) tarafindan cev-
rilerek, gegerlilik ve giivenilirlik galigmas: yapilmistir.
Duygulanimda diizlesme, diisincenin yoksullagmast,
istemsizlik-apati, anhedoni-toplumsal gekilme ve dikkat
bozuklugu olmak iizere beg alt 6lgekten olugmaktadir.

Pozitif Belirtileri Degerlendirme Olgegi
(SAPS): Andreasen tarafindan 1984 yilinda gelistiril-
mis, dilimize Erkoc¢ ve arkadasglari (18) tarafindan cevri-
lerek, gegerlilik ve gtivenilirlik caligmast yapilmistir.
Haliisinasyonlar, hezeyanlar, tuhaf davranis, pozitif
yapisal diigiince bozuklugu ve uygunsuz duygulanim
olmak {izere beg alt dlcekten olugsmaktadir.

Norolojik Degerlendirme Olcegi (NES):
Buchanon ve Heinrichs (19) tarafindan 1989'da gelistiril-
mistir. Ug farkli islevsel alandaki bozukluklart degerlendir-
mektedir. 1. Biitiinleyici duyusal islev bozuklugu (BDIB):
Sondiirme, grafestezi, stereognozis, sag-sol konfiizyonu,
bozulmus isitsel-gorsel butlinltk, 2. Motor koordinasyon
bozuklugu (MKB): Ard: sira yiirtyiis, denetlenemeyen
hareketler, parmak-burun testi, parmak-bagparmak karst-
likliligr test, 3. Karmasik motor eylemler dizisi (frontal
norolojik igaretler) (KMED): Yumruk-halka testi, yumruk
kenar-avucg ici testi, Ozeretski testi, ritim tutma testi. Bun-
lara ek olarak, géz hareketlerindeki anormallikler (konver-
jans, bakis streksizligi), kisa ve uzun sireli hafiza ve geli-
simsel refleksler de iglevlerde degerlendirilmektedir.

P300: P300 bilegeni, genellikle “sagirtmali uyaran
(oddball paradigm)” ile elde edilir. Sasirtmali uyaran
diizeneginde, biri digerinden daha seyrek gelen iki uya-
ran rastlantisal olarak uygulanir. Sik gelen uyaranlara

N. Lapsekili, O. Uzun, L. Sttgigil, M. Ak, M. Yiicel

standart, seyrek gelen uyaranlara ise “deviant” uyaran
denir. Denekten, seyrek gelen uyaranlan saymasi veya
bu uyaranlara karst motor bir yanit vermesi istendigin-
de, gorevle ilgili olan bu uyaranlarla (hedef) elde edilen,
fakat standart uyaranlarla elde edilmeyen, N200 ve
P300 yanitlart olugur. Olciimler, iyi aydinlatilmig ve ses-
ten miimkiin oldugunca arindinilmig bir odada, 4 kanal-
It Esaote (Italya) marka EMG-EP cihaz ile OIP kayitlari
gerceklestirilmigtir. Impedanslar 5 kQ altinda tutulmus-
tur. Isitsel uyaranlar her iki kulaktan, esik isitme degeri-
nin 60 dB tstiindeki siddette verilmigtir. Hedef olmayan
uyaran frekans: 1800 Hz, hedef uyaran frekansi ise 2800
Hz olarak belirlenmigtir. Uyaran sikligi 0.7/s, ekran
genisligi (sweep) 500 ms olarak belirlenmis; 200 ms
“prestimulus delay” verilmistir. %80 siklikla yinelenen
hedef olmayan uyaranlar arasindan, %20 siklikta ve
rastgele ortaya gikan hedef uyaranlan saymalar isten-
mistir. Kirk hedef uyaran verilene kadar kayda devam
edilmistir. Kayitlar iki kere tekrarlanmigtir. Veri analizi
yapilirken, en iyi kayit yapilan nokta olan Cz kayitlan
dikkate alinmustir. Istatistiksel olarak anlaml fark olma-
digindan, diger kayitlar degerlendirilmeye alinmamigtir.

Istatistiksel Analiz

Bu caligmada istatistiksel analizler, JMP istatistiksel
paket programu ile yapilmistir. Verilerin degerlendiril-
mesinde, tanimlayici istatistiksel metotlarin (ortalama,
standart sapma) yanisira, gruplar arasi karsilagtirmalar-
da Kruskal Wallis testi, degiskenlerin birbirleri ile iligki-
sini belirlemede Pearson, Spearman ve Kendall korelas-
yon testleri, yontemin tanisal yararliligini belirlemede
Roc Curve analizi kullanilmigtir. Sonuglar, anlamlilik

p<0.05 diizeyinde degerlendirilmistir.
BULGULAR

CGaligmaya alinan hastalarin ve kontrol grubunun
sosyodemografik o6zellikleri Tablo 1’de verilmistir (Tab-
lo 1). Olgularin tamamu erkektir. Olgularin yag ortala-
mas122.77+1.06, egitim dizeyiise ortalama 10.14+1.31
yil olarak bulunmustur. Kontrol grubunun yas ortala-
mas1 22.32+1.30, egitim diizeyi ortalama 10.18+1.27 yil
olarak bulunmusgtur. Olgular ile kontrol grubu arasinda
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yas ve egitim diizeyi agisindan istatistiksel olarak anlam-
I bir fark bulunmamugtir (p>0.05).

Olgularn klinik 6zelliklerine ait veriler Tablo 2'de
verilmigtir (Tablo 2). Olgularin ortalama SANS puani
46.45+10.49, SAPS puani 29.95+7.22 olarak bulunmus-
tur. Hastaligin baglama yag122.77+1.06. Saglikli kontrol
grubunda ailesinde sizofreni bulunanlarin orani 0.045
(n=1) iken, olgularin ailelelerinde sizofreni bulunma
orant 0.090 (n=2) olarak saptanmigtir. Aralarindaki fark
anlamli bulunmamuistir (x?=0.364, p=0.5462).

Olgulann P300 sonuglan Tablo 3'te verilmistir (Tablo 3).

Tablo 1: Olgularin sosyodemografik 6zellikleri

Hastalann P300 genlik ortalamasi 2.78+0.93 pV, latans orta-
lamasi 342+12.51 ms olarak bulunmusgtur. Saglikli kontrol
grubunun P300 genlik ortalamasi 17.99+4.64 pV, latans
ortalamast 312+7.19 ms bulunmusgtur. Saglikli kontrol gru-
bu ile kargilagtinldiginda, hastalarm P300 genlikleri anlaml
derecede dustik, latans degerleri ise anlamli derecede uzun-
dur (Kruskal Wallis test istatistigine gore, p<0.001).
Olgulann NES sonuglar Tablo 4’te verilmigtir (Tab-
lo 4). Hasta olanlarla olmayanlar arasinda, KMED ve
Toplam NES degiskenlerinin ortalamalar arasinda ista-
tistiksel olarak anlamli derecede fark vardir (p<0.001).

Grup
Degisken Sizofreni (n=22) Kontrol (n=22) Istatistiksel analiz (t,df,p)
Yas, ort.+s.s. 22.77+1.06 22.32+1.30 t=2.080, df=21, p=0.814
Egitim stiresi, ort.%s.s. 10.14+1.31 10.18+1.27 t=2.080, df=21, p=0.544
t: Student t test, ort.: ortalama, s.s.: standart sapma

Tablo 2: Olgularin klinik 6zellikleri

Grup
Degisken Sizofreni (n=22) Kontrol (n=22) Istatistiksel analiz
SAPS: ort.+s.s. 29.95+7.22
SANS: ort.+s.s. 46.45+10.49
Hastalik baglama yagi: ort.xs.s. 22.77+1.06 - -
Aile 6ykusu: 0.090 0.045 %’=0.364, p=0.54

%’ Ki kare test, SAPS: Pozitif Belirtileri Degerlendirme Olgegi, SANS: Negatif Belirtileri Degerlendirme Olgegi, ort.: ortalama, s.s.: standart sapma

Tablo 3: Olgularin P300 sonuclar:

Grup
Degisken Sizofreni (n=22) Kontrol (n=22) t p
P300 amplitiid (uV): ort.xs.s. 2.78+0.93 17.99+4.64 2.080 <0.001
P300 latans (ms): ort.+s.s. 342+12.51 312+7.19 2.080 <0.001
t: Student t test, ort.: ortalama, s.s.: standart sapma

Tablo 4: Olgularin Nérolojik Degerlendirme Olgegi sonuglan

Grup
Degisken Sizofreni (n=22) Kontrol (n=22) t p
BDIB: ort.+s.s. 4.05+1.00 1.14+0.46 2.080 0.052
KMED: ort.+s.s. 4.77+0.88 1.18+0.49 2.080 0.0001
MKR: ort.£s.s. 2.27+0.83 0.41£0.22 2.080 0.125
NES toplam: ort.xs.s. 21.27£2.77 4.18+1.29 2.080 <0.0001

BDIB: Biitiinleyici Duyusal Islevlerin Bozuklugu, KMED: Karmagik Motor Eylemler Dizisi,
MKB: Motor Koordinasyon Bozuklugu, NES: Nérolojik Degerlendirme Olgegi
t: Student t test, ort.: ortalama, s.s.: standart sapma
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KMED ile SANS ve SAPS arasindaki iligki degerlendiril-
diginde, KMED’nin her iki degiskenle iligki katsayilari-
nin istatistiksel olarak anlamli olmadig: gozlemlenmistir
(sirastyla, p=0.88 ve p=0.92). Toplam NES ile SANS ve
SAPS arasindaki iligki degerlendirildiginde, toplam NES
puaninin her iki degiskenle iliski katsayilarinin istatistik-
sel olarak anlamli olmadig1 gézlemlenmistir (sirasiyla,
p=0.91 ve p=0.68).

P300 amplitiidii degiskeninin tiim degigkenlerle ters
yonde iligkisi vardir. En yiiksek iligki, toplam NES ve
KMED iledir. Parametrik olmayan Kendall'in T ve
Spearman’in P iliski katsayilari da anlamlidir. BDIB ve
P300 latansi degiskeni i¢in p=0.02, digerlerinin timi
i¢in p<0.001"dir.

Hastalarda P300 amplitiidii degeriyle SANS ve SAPS
degerlerinin iliski katsay: tahminleri: P300 amplitiidii ile
SAPS arasinda anlamli bir iligki bulunmamistir. P300
amplitidii ile SANS arasinda, SAPS’tan daha anlamli
olmakla birlikte, yine istatistiksel olarak anlamli bir iligki
bulunamamustir (swrastyla, p=0.35 ve p=0.78).

TARTISMA

Bu caligmada amag, sizofrenide “biyolojik belirleyici”
olduklari &ne siiriilen olaya iliskin potansiyellerden (OIP)
P300 dalgasindaki anormalliklerin ve nérolojik silik iga-
retlerin birbiriyle olan iligkilerini, birbirlerini dogrulayabi-
lirliklerini arastirmakur. Bu amacla, ilk atak sizofreni has-
talarina ilag kullanimi olmadan, hastaligin baglangic asa-
masinda P300 6l¢timii yapilmig ve norolojik silik isaretle-
rin degerlendirilmesi amaciyla NES 6lgegi uygulanmigtir.
Ayni Slgtimler, saglikli kontrol grubuna da uygulanmus;
degerler kargilagurilmig ve farkliliklar incelenmistir.

Bu arastirmada, isitsel OIP ge¢ komponentlerinden
biri olan P300 latansinin gecikmis oldugu ve amplitiidii-
niin diigtik oldugu bulunmustur. Sizofrenik hastalardaki
bu bulgularimiz daha 6nceki yayinlarla uyumludur.
Roth ve Cannon’un (20) yaptiklarn ilk ¢aligmadan bu
yana, sizofreni hastalarinda yapilan uyarilmig potansi-
yel ¢caligmalarinin hemen hepsi, uzamig P300 latanst ve
azalmig P300 amplitidi bulgularni dogrulamistir. Dun-
can ve arkadaglart (21), remisyonda olan ve ila¢ kullani-
mi olmayan hastalarda uzamig P300 latans: ve azalmig
P300 amplitidiint gostermislerdir. Yine yapilan iki

N. Lapsekili, O. Uzun, L. Sttgigil, M. Ak, M. Yiicel

calismada, sizofreni hastalarinda antipsikotik tedavi ile
P300 degerlerinde iyilesme gortildigl, ancak bunun
saglikli kontroller seviyesine ¢ikamadigi gosterilmigtir
(22,23).

Bu calismada, P300 amplitiid degiskeninin hastalik
degiskenini agiklama pay1 istatistiksel olarak oldukga
anlamli bulunmustur. P300 latansinin ise, hasta olan
grupta kontrollere gore istatistiksel olarak anlamli 6l¢ii-
de uzamis oldugu goériilmiig, dolayisiyla hastaligr agikla-
ma Ozelligi oldugu, ancak bunun amplitiide gére daha
zayif oldugu sonucuna varilmigtir.

P300 degiskenlerinin hastaligi agiklama &zelligi
oldugu degerlendirilmektedir ve bu bilgi ¢calismanin
sonuglariyla uyumludur. P300 degiskenlerinin kontrol-
lere gore farklilik géstermesi, klinik durumdan bagimsiz
olarak, ¢ekirdek bir bozuklugu gosterebilecegi gibi, kli-
nik semptomatolojinin bir yansimasi da olabilir. Roth
ve Cannon (20), 1992’de yayinladigr ilk ¢caligmada, P300
degisimlerinin gizofrenide biligsel fonksiyonlardaki dal-
galanmay1 yansitugi ve aktif hastalik dénemine 6zgii
oldugu soylenmistir. Nitekim, P300"tn saglikli bireyler-
de ya da psikopatoloji durumlarinda, biligsel stireclerle
ilgili fonksiyonlarin bir gostergesi olabilecegi degerlen-
dirilmektedir. P300 yaniti, dikkat, beklenti ve baglamin
glincellenmesi gibi gorevle iligkili biligsel siire¢leri yan-
sitir. Bagka bir deyisle, P300, anlik bellek ve dikkatin
yonlendirilmesi siireclerinin alunda yatan noral aktivite-
nin bir 8l¢timtdur. P300’Un genligi, géreve yonlendiri-
len dikkat kaynaklar ile iligkili iken latansi, uyaranin
sintflandinlmasinin hizini gosterir. Bu nedenle, sizofreni
hastasinda amplitiidiin azalmis olmasi ve latansin uza-
mig olmasi, semptomatolojiyi de sekillendiren biligsel
fonksiyon bozukluklart ile uyumludur. Ancak, miiteaki-
ben yapilan ¢aligmalarda geligkili sonuglar elde edilmis-
tir (24).

Higashima ve arkadaglar (25), sol hemisferden kay-
dedilen P300 amplitidiiniin pozitif belirti siddetini yan-
sitacak bir durumsal belirteg olarak kullanilabilecegini
destekleyen sonuglara ulagmiglardir. Pallanti ve arkadag-
lar1 (26), P300 degerleri ile SANS, SAPS ve Kisa psikiyat-
rik degerlendirme 6lgegi (Brief Psychiatric Rating Scale,
BPRS) skorlart arasinda herhangi bir iligki olmadigini
ortaya koymuglardir. Frodl ve arkadaglar (27), yine nega-
tif belirtilerle P300 sonuglar arasinda iliski olmadigi ve
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ayni zamanda, ailede hastalik 6ykistintin de P300’u
etkilemeyecegi seklinde sonuglar rapor etmiglerdir. Lite-
ratiirde, bu konuda farkli sonuglar oldugu goriilmekte-
dir. Bizim ¢aligmamizda, pozitif ya da negatif belirtilerin
siddeti ile P300 amplitiid ya da latans degerlerinin ara-
sinda bir iligki olmadigs, yine pozitif belirti profilinin ya
da negatif belirti profilinin olmasinin P300 amplitiid ve
latans degerleri tizerine etkisinin olmadigi sonucuna
varilmigtir. Hastalik stireci ilerlemeden ve belirgin yikim-
dan bahsedilebilecek dénemden 6nce, hastaligin baglan-
gicinda da, P300 degerlerinin saglikli kontrollerden farkls
oldugunun gosterilmesi yatkinlagtirict 6zellik varsayimi-
n1 desteklemektedir (28). Bizim ¢alismamizda da, klinik
degiskenler ile P300 degerleri arasinda anlamli iligki
olmadig1 sonucuna varlmistir. Bu sonug, P300’tn yat-
kinlagtiricr 6zellik oldugu kanaatini desteklemektedir.
Noérolojik silik isaretler de, biyolojik belirleyici oldu-
gu one strtlen bir diger faktérdir. Bu aragtirmada has-
talara NES uygulanmigtir. Cesitli aragtirmalarda, hem alt
6lgek puanlarnnin -6zellikle karigik motor eylemlerin
degerlendirilmesi alt 6lgegi- hem de toplam puanlarin
saglikli kontrollere gore sizofren hastalarda yiiksekligi
gosterilmigtir. Bu arastirmada da, nérolojik silik igaretle-
rin, yapilmis olan yayinlarla uyumlu olarak, sizofrenik
hastalarda saglikli kontrollere gore anlamli derecede faz-
la oldugu gosterilmigtir. Ozellikle, toplam puan ve kari-
sik motor eylemlerin degerlendirilmesi alt 6lgeklerinin
hasta olan grupta, kontrollere gore istatistiksel olarak
anlamli 6l¢iide yiikselmis oldugu goriilmustiir.
Nérolojik Degerlendirme Olgegi alt élcekleri bazinda
degerlendirildiginde; Ismail ve arkadaslarimin (29) yaptigi
calismada, NES Toplam ve MKB alt 6lgeginde hasta gru-
bundaki ytiiksekligin daha anlamli oldugu sonucuna vari-
lirken, Lawrie ve arkadaslari (30), NES Toplam ve BDIB
alt dlgek puanlarindaki ytksekligin daha anlamli oldugu-
nu gostermislerdir. Bizim calismamizda, NES Toplam ve
KMED alt 6lgek puanlarinin hasta grubundaki yiiksekli-
ginin istatistiksel olarak anlamli diizeyde oldugu sonucu-
na varilmigtir. KMED alt 6lgegi; yumruk-kenar-avugigi,
yumruk-halka testi, Ozeretski test, git/yok/gitgitme tes-
ti, ritim tutma (el ve ayak ile) testini icermektedir ve
prefrontal lob patolojisine isaret etmektedir. Genel ola-
rak, sizofreni hastalarinin, gerektiginde prefrontal kor-
teksteki bazi alanlan etkinlestiremedikleri kabul edilir

(31). PET ve IMRI ile bazi hastalarda bu durum gosteril-
migtir. Prefrontal bélge ile ilgili olan NSI'lerin hasta gru-
bunda anlamli olarak daha yiiksek bulunmasi, hastaligin
etiyolojik temelleriyle de uyumludur. Sizofrenide NSI'nin
hem durumsal hem yatkinlastirici/yapisal 6zellik géster-
digi sonucuna varan ¢aligmalar da vardir. Hastaligin
erken evrelerinde, belirtilerin dalgalanma gosterdigi
donemlerde, aktf hastalik stirecinin durumsal 6zellikleri
baskin olabilir (32). Bizim ¢aligmamizda da, klinik degis-
kenler ile NSI'ler arasinda anlamli iligki olmadigi sonucu-
na varilmigtir. Bu sonug da, NSI'nin yatkinlagtirici/yapi-
sal 6zellik oldugu kanaatini desteklemektedir.

Gerek P300 patolojilerinin varhig, gerekse NSI'lerin
varligi sizofreninin biyolojik temelli bir beyin hastaligt
olduguna isaret eder. Ayrica bu patolojilerin varlig: bilis-
sel fonksiyonlarda bozulmay: yansitmaktadir ve sizof-
reni hastalarinda biligsel disfonksiyonu gosteren biyolo-
jik isaretler olarak degerlendirilmektedir. P300 ve néro-
lojik silik isaretlerin kaynaklandig: distiniilen beyin bol-
geleri benzerlik gostermektedir. Beynin pek ¢ok bolge-
sinin P300 komponentinin kaynagi olabilecegi one
strilmisgttr. Saghklilarda P300 dalgasint doguran iki
primer bolge oldugu séylenmektedir. Bu bélgelerden
ilki posterior parietal, ikincisi de frontal kortikal bélge-
lerdir. Benzer sekilde, nérolojik silik isaretleri degerlen-
dirmek amaciyla yapilan muayenelerin bulgulari da,
frontal ve parietal bolge kaynakli patolojilere isaret
etmektedir. P300 patolojileri olanlarla nérolojik silik iga-
retleri olanlar arasinda hastaligin klinik gortinimi agi-
sindan nasil bir iligki olduguna bakildiginda, her iki
degerlendirme yontemi ile semptomatoloji arasindaki
iligkiye bakmig olan ¢aligmalarda farkli sonuglar elde
edildigi dikkat cekmektedir. Bu agidan, P300 ile NSI ala-
nindaki bulgularin ortak klinik gértintimleri ile ilgili net
ifadeler kullanmak miimkiin gorinmemektedir.

P300 patolojileri olanlarla nérolojik silik isaretleri
olanlar arasinda biligsel fonksiyonlar acisindan nasil bir
iliski olduguna bakildiginda, her iki degerlendirme araciy-
la saglikli kontrollerden sapma gosterenlerde norobiligsel
problemler oldugu gosterilmigtir. P300 komponentlerin-
deki patolojiler, daha ¢ok uyaranin degerlendirilme hizi,
dikkat ve bellek alanlarindaki bozulmalar yansitirken;
NSI, motor koordinasyon, yiiriitiicii iglevler, dikkat ve
bellek alanlarindaki bozulmalarn géstermektedir.
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Literatiirde, norolojik silik isaretlerle P300 degerlerinin
birbiriyle iligkisini gézden gegiren bir ¢aligmaya rastlan-
mamistir. Bu ¢alismada, P300 amplitidi ile toplam NES
ve KMED alt 6lgek puanlarinin iligkisi anlamli bulunmusg-
tur. Her iki degerlendirme araci da, 6zellikle dikkat ve bel-
lek alanlarinda, biligsel fonksiyonlar agisindan bilgi ver-
mektedir. KMED alt 6lgeginde degerlendirilen parametre-
ler prefrontal alanla ilgilidir. P300’tin 6lgtiigii fonksiyonlar
olan igleyen bellek (working memory) ve dikkat de bu ala-
na ait fonksiyonlardir. Bu da, P300 ve NSI arasindaki ilis-
kiyi destekleyen bir kanit olarak degerlendirilmigtir.

Caligmaya dahil edilen olgu sayisinin kisith olmasi,
P300 prosedriine uyum saglayamadigi icin siddetli pozi-
tif semptomlari olan ilk atak hastalarin ¢aligmaya alinama-
mast ¢aligmanin kisitliliklar: arasinda sayilabilir. Elde edilen
sonuglarla ilgili takip calismasinin yapilmasi ve ilk atakta
gozlemlenen hastalarn stiregte, remisyon déneminde ve
ilag kullanimiyla 6l¢timlerdeki degismelerinin gozlemlen-
mesi, varilan sonuglarla ilgili daha net bilgiler verecektir.
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