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TERAPOTIK DOZDA ATIPiK ANTIPSIKOTIK KULLANIMININ GUNDUZ
UYKULULUGU UZERINE ETKIiSi
OZET

Bu ¢alismanin amaci atipik antipsikotik ilaglarin terapotik dozda kullaniminin
giindiiz uykululugu ve bu yan etkiye bagl yasam kalitesi {izerine etkisini arastirmaktir.
Caligmaya her grupta 60 goniillii olacak sekilde hasta ve kontrol grubu olmak tizere
iki grup ve toplam 120 goniillii dahil edildi. Hasta grubu; Tekirdag Namik Kemal
Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi psikiyatri kliniginde yatan ve dahil-
dislanma kriterlerine uygun olan 60 goniillii bireyden olusturuldu. Her iki gruba giin
igerisinde 8 farkli durumda uyuyakalma/uyuklama derecesini belirleyen bir anketten
olusan Epworth Uykululuk Olgegi ve Sosyodemografik ve Klinik Bilgi Formu
uygulandi. Calismada Epworth Uykululuk Olgegi puanlamasina gore; giindiiz
uykululugu puami saglikli kontrol grubunda 4,78+3,081, hasta grubunun ise
6,8343,923 bulunmustur. Terapotik dozda atipik antipsikotik ilag kullanan hastalarin
saglikli kontrol grubuna goére anlamli olarak artmis uykululuk diizeyine sahip olduklari
belirlendi. Atipik antipsikotik ila¢ olan Klozapin kullanan hastalarin ise Epworth
Uykululuk Olgeginde giindiiz uykululugunun ortalamas1 12,00£1,000 bulunmustur.
Calisma kapsaminda Epworth Uykululuk Olgegi puanlama sistemine gére antipsikotik
ilaglar arasinda en fazla giindiiz uykululuguna neden olan ila¢ klozapin olarak
belirlenmistir. Ayrica atipik antipsikotik kullaniminin yan etkilerine bagli olarak
hastalarin yasam kalitelerini olumsuz etkiledigi de belirlenmistir. Bu nedenle atipik
antipsikotik ilaglarin yan etkileri ve bunlara bagli yasam kaliteleri iizerine olumsuz
etkilerinden hastalar1 korumak/minimuma indirgemek icin ila¢ se¢imi, dozlamasi,

kullanim saati gibi kriterlere dikkat edilerek hastaya uygun tedavi yapilabilir.

Anahtar kelimeler: Epworth, atipik antipsikotik, giindiiz uykululugu, yasam

kalitesi



THE EFFECT OF THERAPEUTIC DOSES OF ATYPICAL
ANTIPSYCHOTICS ON DAYTIME SLEEPINESS
ABSTRACT

The aim of this study is to investigate the effect of the use of atypical
antipsychotic drugs in therapeutic doses on daytime sleepiness and quality of life due
to this side effect. Two groups as patient and control group, 60 volunteers in each
group, and a total of 120 volunteers were included in the study. The patient group
consisted of 60 volunteers hospitalized in the psychiatry clinic of Tekirdag Namik
Kemal University Research and Practice Hospital. Epworth Sleepiness Scale, which
consists of a questionnaire that determines the degree of falling asleep/drowsiness in
8 different situations during the day and Sociodemographic and Clinical Information
Form was administered to both groups. In the study, according to the Epworth
Sleepiness Scale scoring; The daytime sleepiness score was 4.78+3.081 in the healthy
control group and 6.83+3.923 in the patient group. It was determined that patients
using therapeutic doses of atypical antipsychotic drugs had a significantly increased
level of sleepiness compared to the healthy control group. The mean daytime
sleepiness in the Epworth Sleepiness Scale of patients using Clozapine, an atypical
antipsychotic drug, was found to be 12.00+1,000. Within the scope of the study,
according to the Epworth Sleepiness Scale scoring system, the drug that causes the
most daytime sleepiness among antipsychotic drugs was determined as clozapine. In
addition, it was determined that the use of atypical antipsychotics adversely affected
the quality of life of the patients due to its side effects. For this reason, in order to
protect/minimize the side effects of atypical antipsychotic drugs and their negative
effects on their quality of life, appropriate treatment can be given to the patient by
paying attention to criteria such as drug selection, dosing, and time of use.

Keywords: Epworth, atypical antipsychotic, daytime sleepiness, life quality
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1. GIRIS

Fiziksel ve ruhsal saglik arasinda giiglii bir iligski s6z konusudur (Ohrnberger
2017). Bu baglamda 1946 yilinda, saglik kavrami, Diinya Saglik Orgiitii tarafindan
(WHO) ‘saglik, yalniz hastalik veya sakatlik durumunun olmamasi degil, bedenen,
ruhen ve sosyal agidan tam bir iyilik durumu’ olarak tanimlanmaktadir. (Kesgin ve
Topuzoglu 2006).

Sagligin 6nemli bir dali olarak goriilen ruh sagligi ise, bireyin ¢evrede islev
gorme yetenegine Ve ruhsal durumuna katkida bulunan psikolojik, biyolojik veya
sosyal faktorleri de iceren bir varlik durumu olarak tanimlanir (Oztas ve Aydogan
2021). Bireyler her zaman kendilerini ruhsal anlamda saglikli hissetmeyebilir
(Thagard ve Larocque 2018). Bu amagla ruhsal bozukluklarin ve hastaliklarin
incelenmesi, tanmisinin konulmasi, tedavisi ve hastaliklarin 6nlenmesi konularini
psikiyatri bilim dali incelemektedir. (Levis ve Alexandrova 2021).

Psikiyatrik hastaliklar toplumda oldukga sik goriilen problemler arasinda yer
almaktadir. Psikiyatrik hastaliklarin toplumda yaygin goriilmesi, fark edilmesinin
zorlugu ve tedavi edilmesinde yasanan uyum, damgalanma gibi birtakim problemler
nedeniyle hastaliklarin tedavisinin maliyeti olduk¢a yiiksektir. Psikiyatrik hastaliklar
nedeniyle bireylerin sosyal ve mesleki islevlerinde azalma meydana gelmektedir.
Bireylerin giinliik yasamdaki islevlerini zamaninda ve etkin yapamamasi nedeniyle
yasam kalitelerinde diigme goriilmektedir. Islevsellik ve yasam kalitesinde azalmaya
neden olan on hastaliktan besi psikiyatrik hastaliktir. Bu hastaliklar arasinda
depresyon, sizofreni, bipolar bozukluk, alkol kullanim bozukluklar1 ve obsesif
kompulsif bozukluk bulunmaktadir (Kutlu ve Polat 2019). Psikiyatrik hastaliklarin bu
denli yaygin olmasi nedeniyle hastaliklarin tedavisinde alaninda profesyonellesmis
kisilerden destek alinmasi gerekmektedir. Ancak psikiyatrik hastaliklarin siiresi ve
siddeti, cinsiyet, yas, medeni hal, sosyal ¢evre gibi faktorler psikiyatrik destek alma
siirecinde etkili olabilmektedir. Ayrica psikiyatrik hastaliklar nedeniyle birinci
basamak saglik kurulusuna basvuranlarin toplumdaki prevelansi %11-50 arasinda
degismektedir. Tiirkiye’de yapilan “Tiirkiye Ruh Sagligi Profili Caligmasi’nda
niifusun yaklasik %20’sinin yasamlar1 boyunca en az bir kez psikiyatrik bir hastalikla
miicadele ettigi belirtilmistir. (Keskin ve dig. 2013). Ayrica major depresif bozukluk
(Aydemir ve dig. 2009), Obsesif kompulsif bozukluk (Besiroglu ve dig. 2007),
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sizofreni, bipolar bozukluk gibi psikiyatrik hastaliklarda sosyal islevler, bilissel
islevler bozulmakta ve yasam Kkalitesi azalmaktadir (Sahin ve Elboga 2019).
Dolayisiyla bu psikiyatrik hastaliklarin tan1 ve tedavisinin erken yapilmasi 6nem arz
etmektir (Keskin ve dig. 2013).

Literatiirde atipik antipsikotik ilaglarin ekstrapiramidal sendrom belirtileri
(EPS), metabolik, hematolojik, kardiyovaskiiler sistem gibi farkli yan etkilerinin
arastirildigl ¢alismalar mevcuttur. Ancak atipik antipsikotik ilaglarin kullaniminin
kisinin yasam kalitesi, islevselligi ve gilindiiz uykululugu iizerine etkilerini inceleyen
ve atipik antipsikotik ilaglardan hangilerinin daha fazla giindiiz uykululuguna neden
oldugunu arastiran ¢alismalar mevcut degildir. Bu nedenle bu bilgiler 1s1ginda biz de
calismamizda literatiirdeki bu aci1g1 kapatmak icin atipik antipsikotik ilaclarin terapotik
dozda kullaniminin giindiiz uykululugu ve bu yan etkiye bagli yasam kalitesi tizerine

etkisini aragtirmay1 amacladik.

2.  GENEL BILGILER

2.1  Psikiyatrik Hastaliklar

Psikiyatrik hastaliklarin ilk tanimi ruhsal bozukluk olarak 1899 yilinda
Kraepelin tarafindan ‘Kraepelin ikilemi’ adiyla da bilinen diisiince bozuklugu veya
duygudurum bozuklugu olarak tanimlanmistir. Diisiince bozuklugu olarak ‘demans
prekoks’, duygudurum bozuklugu olarak manik-depresif delilik tanimini kullanmistir.
(Saxena ve dig. 2015). Psikiyatrik hastalik, kisiye sikinti veren veya kisinin
islevselliginde bozulmalara neden olan, klinik agidan anlamli kabul edilebilecek
davranis bozukluklari veya psikolojik bir sendrom olarak belirtilmektedir. (Ozdamar
ve dig. 2014). Psikiyatrik hastaliklarin nedenleri arasinda hamilelik (Giileg 2016),
madde veya alkol kullanimi (Arisoy 2004), genetik, biyolojik, psikolojik, davranissal,
biligsel ve cevresel faktorler (Uzbay 2004), stres ve beyin fonksiyonlarinin
diizenlenmesinde rol alan nérokimyasallar yer almaktadir (Ungiiren 2015) .

Psikiyatrik hastaliklarin tanilanmasinda ise, Amerikan Psikiyatri Birligi’nin
(American Psychiatric Asssociation, APA) hazirladigi Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders (Ruhsal Bozukluklarin Tanisal ve Istatistiksel El Kitabi-
DSM) (Sar 2010 ve Atbasoglu 2013) ve WHO’ nun International Classification of
Diseases (ICD-Uluslararas1 Hastaliklar Siniflamasi) (Aral ve dig. 2019) siniflandirma

kategorileri kullanilmaktadir.



Psikiyatrik hastaliklar, DSM-IV’iin tanimlamasina gore;

Kiside goriilen ve klinik agidan davranigsal veya psikolojik bir sendrom,

Var olan stres veya sikinti ya da 6énemli 6lgiide artan 6liim riski, sakatlik veya
Ozgiirliik kaybu ile iliskili olan,

Sevilen birinin kaybi1 gibi belli bir olaya kiiltiirel agidan onaylanmis, beklenen
bir yanit olmayan,

Kiside biyolojik, davranigsal veya psikolojik acidan bir islev bozuklugunun
belirtilmesi,

Hem normal dis1 davranis hem de esas olarak toplum ve birey arasindaki
catismalar, bu davranis ve catisma bireyde islev bozuklugunun belirtisi olmadikga
psikiyatrik bozukluk degildir, seklinde tanimlanmistir. (Stein ve dig. 2010).

2.1.1.Psikiyatrik Hastaliklara Ait Terimler

2.1.1.1 Duygulanim Alani Bozukluklarina Ait Terimler

Duygudurum (mood): Bir kisinin davraniglarina hakim olan ve algisin

etkileyen, her yerde ve siirekli bir duygu olarak tanimlanir (Grande ve dig. 2016).

Duygulamim: Bireyin olaylara, uyaranlara, diisiincelere, anilara, sikinti, nese,
tiziinti, kin, nefret ve 6fke gibi duygusal tepki ile katilabilmesidir (Daglar ve dig.
2015).

Hipomani: Psikotik olmayan, daha hafif veya esik alti, kisa siireli, ardisik en
az dort giin siiren ve belirgin sosyal ve mesleki bozulma olmayan manik bir durum
olarak tanimlanir (Sekhon 2021).

Ofori: Hastalarda, emosyonel durumlarmin disa vurumunu Kkontrol
edemedikleri zaman rahatlik, asir1 nese, hiperaktivite, basin¢li konusma
izlenebilmektedir (Minden ve Schiffer 1990).

Apati: Cevreye ve daha once keyif veren aktivitelere kars1 ilginin azalmast,
isteklilikte azalma, kisiler arasi iliskilerde daha az duygusal disa vurum, daha az

girisim gosterme ve sosyal geri ¢ekilmeyle karakterizedir (Brodaty ve Burns 2012)



2.1.1.2 Algilama ve Diisiince Bozukluklarina Ait Terimler

Haliisinasyon: Ilgili duyusal uyaran olmaksizin ortaya ¢ikan algisal deneyim
olarak tanimlanabilir. Haliisinasyon, isitsel, gorsel, tatsal, dokunsal ve kokusal olabilir
(Manford ve Andermann 1998).

Hezeyan: Hemen herkesin neye inandigina bakilmaksizin siirdiiriilen ve
tersinin gegerli olduguna iligkin net ispatlarin olmasina ragmen degistirilemeyen,
bireyin yasadig kiiltiir ya da alt-kiiltliriin tyeleri tarafindan alisilmis olarak kabul
edilmeyen ve dis gergeklikten dogru olmayan anlamlar ¢ikartmaya dayali “yanlis
inang” olarak tanimlanmaktadir (DSM-IV 2000).

Anhedoni: Normal duygulanimin yasanmasindaki yetersizlik haline denir.

Fikir ucusmasi: Diisiincenin hizlandig1, diislinceler aras1 hizli ge¢isin oldugu

ve konusmanin arttig1 bir durumdur. Konusmanin artmasina logore adi verilir.

Grandiyozite: Hastalarda ¢ok sik goriilen asir1 6zgiiven durumuna denir.
Kendilerinin her konuda en yetenekli ve en bilgili olduklarina inanmalar1 durumudur
(Ugur 2008).

2.1.1.3 Hareket Bozukluklarina Ait Terimler

Katatoni: Mani, depresyon, psikoz evreleri iceren ilerlemis hastaliklarda
goriinen, cogunlukla demansla sonuglanan motor fonksiyon bozulmalari olarak
tanimlanmistir (Taylor ve Fink 2003).

Akatizi: Bacak bacak iistiine atma, sallanma veya bir ayaktan digerine siirekli
kayma gibi tekrarlayan hareketlerin gozlemlenmesine yol agan, hareket etmeye
zorlayic bir diirtii ile 6znel, i¢sel huzursuzluk veya sinirlilik duygulariyla karakterize
bir hareket bozuklugudur (Aker ve dig. 1994).

Suisid: Intihar eylemi, kendini 6ldiirme davranisidir (Akgay ve Taskin 2019).

Homisid: Baska bir insan1 6ldiirme davranisidir (Swinson ve dig. 2021).
2.1.2 Duygudurum Bozukluklar:

DSM-V’e gore duygudurum bozukluklart bipolar bozukluk ve major depresif
bozukluk olarak siniflandirilmistir (Bristol 2011).



2.1.2.1 Bipolar Bozukluk

Bipolar bozuklugun tanimlanmasi 1854 yilinda manik, melankolik ve
semptomsuz epizodlar ile ‘dairesel delilik’ adiyla ilk kez Falret tarafindan yapilmistir.

Kraepelin ise bu epizodlarn ‘gifte atak’ olarak tanimlamistir (Angst ve Sellaro 2000).

Bipolar bozukluk ergenlik ve erken yetigskinlik doneminde ortaya ¢ikmakla
birlikte kiside yogun sekilde mutsuzluk duygularindan fazla enerjik sekilde
tagkinliklara gecis yapabilen ve umutsuzluk, caresizlik, degersizlik duygularinin da
eslik edebildigi psikiyatrik bir hastaliktir (Spijker ve Claes 2014). Bipolar bozuklukta
islev kayb1 ve intihar oraninin goriilme olasilig1 yiliksektir ve belli bir diizene bagh
olmadan, manik veya hipomanik dénem ile depresyon duygudurum epizodlarinin ayni
bireyde bulunmasiyla karakterize olarak kronik seyreder. Birey bu iki epizod arasinda
minimum belirti gosterebilir veya birey normal seyredebilir.

Bipolar bozuklugun prevelansi her toplumda yaklasik %1 oraninda olmakla
birlikte hastaligin olugsmasinda genetik yatkinlik, serotonin, dopamin ve noradrenalin
gibi monoaminler ile asetilkolin, glutamat ve gamma amino-butirik asit (GABA) gibi
norotransmitterlerin rol oynadigi diistiniilmektedir (Yeloglu ve Hocaoglu 2017).

Bipolar bozuklugun degerlendirilmesinde ruhsal durum muayenesi,
Duygudurum bozukluklar1 6lgegi (Konuk ve Kiran 2007), Montgomery-Asberg
Depresyon Degerlendirme Olgegi (Uygun ve dig. 2020), Beck depresyon olcegi,
Young Mani Degerlendirme Olgegi ve Hamilton depresyon dlgegi (Zengin 2020) gibi
Olcekler ile birlikte, manyetik rezonans goriintileme (MRG) gibi yoOntemlere
basvurulur (Demirel 2012).

DSM-V’e gore Bipolar bozukluk; bipolar bozukluk tip I, tip Il ile siklotimik
bozukluk, olarak siniflandirilmaktadir. Bipolar tip I bozuklukta uyku azalmasi, dikkat
daginiklig1, yarisan diisiinceler, artmis ve baskin konusma, grandiy6z konusma ve
davraniglarin  oldugu bu semptomlardan iic veya daha fazlasinin yiikselmis
duygudurum ile birlikte goriilmektedir. Bipolar tip II bozuklukta, en az dort giin siiren
gecmis veya aktif var olan hipomanik epizod ile ge¢mis veya aktif var olan major
depresyonun bulunmaktadir. Bu tip bipolar bozukluga manik epizod bulunmaz.
Siklotimik bozukluk ise mani, hipomani ya da maj6r depresyon kriterlerinin tam olarak

karsilanmadigi hem depresif hem hipomanik semptomlarin var oldugu bipolar



bozukluk tiiridiir. Tan1 kriterini karsilamasi i¢in yetiskinlerde en az iki y1l siirmelidir
(Kurumaji 2013).

Ayrica DSM-V’e gore, bipolar bozukluk tip I, tip II ile siklotimik bozuklugun
yani sira diger tibbi durumlarin eslik ettigi bipolar bozukluk, madde ve ilag
kullaniminin neden oldugu bipolar bozukluk ve adlandirilmamis bipolar bozukluk

olarak siniflandirtlmistir.

Bipolar bozuklukta gegirilen her atak yeni bir atak gecirme olasiliginm
artirmaktadir. Hastaliga bagli islev kaybi da her atakla birlikte daha da agirlagsmaktadar.
Hastaligin beraberinde getirmis oldugu aile i¢i iliskilerin bozulmasi, kisinin iyilik
halinin bozulmasi (Sierra ve dig. 2005), intihar riskinin yiiksekligi, madde veya alkol
kullaniminin olmasi, alevlenmelerin tekrarlanmasi ve bunun getirecegi psikososyal
sonuclara bagli olarak hastanin akut donem tedavisinin yani sira siirdiiriim tedavisi de
gerekli olmaktadir. Bu farmakolojik tedavilere ek olarak kisinin strese neden olan
faktorlerini azaltmak, alkol veya madde kullanimindan ka¢inma, diizenli yagam tarzina
sahip olma, uyku diizenini standardize etme gibi atak riskini azaltan 6nlemler almasi

gerekmektedir (Eroglu ve Ozpoyraz 2010).
2.1.2.2. Major Depresif Bozukluk

Major depresif bozukluk, 1700’li yillardan 6nceki kayitlarda ‘melankoli’
olarak tanimlanmistir. Dini, 6zellikle kotii gilicler tarafindan ele gegirilme gibi seytani,
sekstiel, bilimsel, nostaljik tiirler gibi melankolinin ¢esitli tiirlerini i¢ine almistir
(Rousseau 2000). Melankoli kavrami antik ¢aglardan baglayip post-modernizeye kadar
devam etmesinin yani sira olduk¢a karmasik bir tarihe sahiptir. Bu donemler boyunca
gecici ruh hali, yeti kaybina yol acan bir hastalik ve duygudurum bozuklugu olarak
cesitli isimlerle anilmistir. 1803°de Christian Reil tarafindan ‘psikiyatri’ teriminin
tibbi terminolojiye kazandirilmasindan sonra melankoli kavraminin zihinsel bir
bozukluk oldugu kabul edilmistir. Kreapelin’in semptomlara yonelik hastalik
siniflandirma tanimiyla melankoli kavrami yerini depresyon kavramina birakmistir
(Hock 2011).

Major depresif bozukluk, WHO’ya gore 300 milyondan fazla insan etkilendigi
(Smith 2014), en yaygin psikiyatrik hastaliklardan biridir. Genetik faktorler, hormonal
bozukluklar, madde kullaniminin varligi, kanser gibi ciddi seyreden diger tibbi
hastaliklar, ilaglarin yan etkileri ve stres gibi psikososyal faktorler (Yang ve dig. 2015),
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dopamin, seratonin, noradrenalin gibi biyojenik maddelerin diizeyindeki degisiklikler,
kalitsal reseptor anomalileri gibi biyokimyasal faktorler de major depresif bozuklugun

olusumunda rol oynamaktadir (Albayrak ve Ceylan 2004).

Major depresif bozukluk tanis1t mani veya hipomani dykiisiinlin bulunmadigi
ve bagka bir psikotik bozukluk tablosuyla agiklanamayan durumda konulabilir (Uher
ve dig. 2014).

Major depresif bozukluk tanisi; ¢okkiin duygudurum, sugluluk hissi, enerji
azlig1, anhedoni, konsantrasyon giicligii, tekrarlayan intihar diislinceleri veya
eylemleri, psikomotor aktivitede artma, istah ve uyku degisikligi gibi semptomlar
arasindan bes ya da daha fazlasinin bulunmasi, en az iki hafta siireyle devam etmesi
ve kisinin normal sekilde yasamini siirdiirememesi durumunda konulabilir (Lojko ve
dig. 2014). Ek olarak Major depresif bozukluk tanilanmasinda ruhsal durum
muayenesi, Hamilton Depresyon Olcegi, Beck Depresyon Olcegi gibi yontemler
kullanilir (Madenci ve dig. 2006).

Major depresif bozuklugun farkli alt tipleri vardir:

Anksiyeteli depresyon: Anksiyete ve depresyon belirtilerinin birlikte
gorildiigi alt tipidir. Strese kars1 zayif esneklik gosterir.

Akut depresyon: Tetikleyici bir stres faktdrii olmadan gelisen alt tipidir.
Depresyonun siddeti ajitasyon ve/veya psikolojik aciya donebilir. 20’li yaslarda
baglayan akut depresyon, serotonerjik veya noradrenerjik noérotransmisyondaki bir
eksiklik sonucu olusabilmektedir.

Cocukluk travmasina bagli depresyon: Bu alt tipin olusmasinda erken yasta
yasanan bir travma sebep olmaktadir. Kisiler travma sonrasinda da yasanan stres
karsisinda savunmasiz kalarak bu alt tipin olusmasinda rol oynamaktadir.

Ayrilik stresine karsi verilen depresif tepki: Yas, bosanma gibi akut durumlarin
tetikleyici rol oynadig1 depresyon alt tipidir. Aylar veya yillar sonrasinda bile keder
hali, uykusuzluk, melankoli goriilebilir.

Postpartum depresyon: Gebelik donemi sonrasinda goriilebilen, belirtilerin
genellikle ilk ii¢ ay icinde maksimum seviyeye ulastig1 alt tipidir. Desteklenmeyen es

veya istenmeyen gebelik bu depresyon alt tipinin tetikleyicisi olabilir,



Ileri yas depresyonu: Depresyon gegmisinin olmamasina ragmen genellikle
diyabet, hipertansiyon gibi sistemik hastaliga sahip kisilerde goriilen depresyon alt
tipidir.

Psikotik 6zellikli depresyon: Depresyon belirtilerine ek olarak sanrilarin eslik
ettigi alt tipidir.

Atipik depresyon: Hipersomnia ve hiperfaji belirtilerinin eslik ettigi alt tipidir.

Diger alt tiplerine kiyasla bu hastalarda daha fazla anksiyete bulunmaktadir.

Tibbi durumlarin eslik ettigi ve madde kullanimina bagli depresyon:
Uyusturucu madde kullanimi, pankreas tiimorii (Lichtenberg ve Belmaker 2010),
deliryum, ensefalit, Multiple Skleroz (MS) gibi tibbi durumlarin neden oldugu
depresyon alt tipi olmakla birlikte, tedavisi digerlerinden daha zordur (Sekhon ve
Gupta 2021).

Distimik bozukluk: Kronik depresyon olarak da tanimlanabilen distimik
bozukluk ise depresyonun diger bir tiiriidiir. Tan1 koyabilmek i¢in en az iki yil siire
boyunca neredeyse tiim giin siiren depresif belirtilerin olmas1 gerekmektedir (Cengiz
ve dig. 2004).

Major depresif bozukluk tedavisinde iki ana unsur vardir. Bunlar akut ve
stirdiiriim donemi tedavileri olarak belirtilmektedir. Akut donem ortalama ilk 6-12
haftalik bir donemi ifade etmektedir. Akut donemde belirtilerin remisyonu,
psikososyal agidan diizelme ve Onceki islevselligin hastaya tekrar kazandirilabilmesi
amaglanir. Bu donemde hastayla isbirliginin olusmasi, hastaya egitim ve bilgi
verilmesi, tedavi se¢imi ile tedaviye verilen yanitin degerlendirilmesi onemlidir.
Stirdiirim donemi ise remisyondan sonraki ilk 6 ay veya daha uzun siireyi i¢ine alir.
Bu donemde hastaya ila¢ tedavisine uyum konusunda egitim verilmesi, uzun siireli ilag
kullanimu ile islevselligin siirdiiriilmesi ve yan etkilerin kontroliiniin saglanmasi
gerekmektedir (Kennedy ve dig. 2004).

Major depresif bozuklukta dikkat edilmesi gereken en 6nemli unsurlardan biri
de intihar riskinin olmasidir. Major depresif bozuklukta goriilen suicid oran1 %15’tir
ve bunlarin yaklasik %1°i &liimle sonuclanmaktadir (Orsel 2004). Bu nedenle suicid
riskinin degerlendirilmesi bu hastalarin hastalik yonetiminde &nemli bir kriter

olmalidir (Hawton ve dig. 2013).



2.1.3 Psikotik Bozukluklar

Psikoz terimi ilk olarak 1845 yilinda tanimlanarak ‘zihinsel bozukluklar ve
zihinsel engellilik’ kavramlarini da igine almistir. Kisa siirede psikopati ve
psikonevroz kavramlariyla 6zdeslesmistir (Beer 1996).

Gergeklik algisinda bozulmaya yol acan (Yiiksel ve Oflaz 2012), haliisinasyon,
hezeyan, diisiince ve davranig bozukluklar1 gibi pozitif belirtiler, sosyal izolasyon,
anhedoni, duygulanimda kiintlesme gibi negatif belirtiler ve konsantrasyon gii¢liigii,
bilgileri anlama ve isleme yetisinde bozulma, hafiza problemleriyle karakterize olan
biligsel belirtilerle seyreden psikiyatrik hastaliklar, psikotik bozukluklar olarak
adlandirilmaktadir. (Binbay ve dig. 2012). DSM-V’¢e gore sizofreni ve diger psikotik
bozukluklar bolimii sizofreni, sizoafektif bozukluk, kisa psikotik bozukluk,
sizofreniform bozukluk, genel tibbi duruma bagli psikotik bozukluklar (sanrili ve
varsanili), sanrisal bozukluk ve baska tiirlii adlandirilamayan psikotik bozukluklardan
olusmaktadir (Sar 2011).

Ozellikle psikotik bozukluklarin tedavisinde farmakolojik tedavi onemli yer
kaplamaktadir. Ancak psikotik bozukluklarin tedavisinde tedaviye uyum; hastaya,
ilaclarin yan etkilerine, ¢evresel faktorlere bagli olarak degisebilmektedir. Bu sorunlar
arasinda yasin gen¢ olmasi, erkek cinsiyet, alkol veya madde kullanimi, diisiik
sosyoekonomik diizey, i¢ gorii azligi, hastaligi kabullenememe gibi ¢esitli faktorler
sayilabilmektedir. Hastalarla yapilacak etkin iletisim ve hastayr bilgilendirme,
terapotik plant en basit sekline indirgeme, recete edilen ilaglar1 diizenli olarak
kullanma, yan etkileri en aza indirgemek amaciyla basit, etkin ve kolay anlagilabilir
bir tedavi diizenlenmesi, sosyal destek saglama gibi faktorler tedaviye uyumu artirma

konusunda 6nemli bir yere sahiptir (Misdrahi 2002).
2.1.3.1 Sizofreni

Sizofreni; 1809 yilinda John Haslam tarafindan ‘korelmis duyarlilik ve
duygusal olarak kayitsizlik’ ile seyreden, genelde geng yastaki bireyleri etkileyen bir
akil hastalig1 olarak tanimlanmustir. 1865 yilinda Griesinger tarafindan haliisinasyon,
illiizyon, diisiince ve davranis bozukluklar: belirtilerini gdsteren ‘sabit affektif delilik’
olarak tanimlanmistir. Eugen Bleuler ise ‘sizofreni’ terimini ilk kez kullanarak bu

belirtileri gosteren hastalarin sizofreni grubu oldugunu savunmustur. Bleuler daha



sonra ise duygulanimda kiintlesmeyi ve duygusal geri ¢ekilmeyi sizofreninin ana
ozellikleri olarak tanimlamistir (Dollfus ve Lyne 2017).

Sizofreni, diinya ¢apinda her yil ortalama 2 milyon insanin etkilendigi, genelde
geng yetiskinlik yillarinda baslayip, gidisati ve sonlanisi bir hastadan digerine
degisiklik gosterebilen, algi, dikkat, duygu, davranista degisikliklerin olmasi gibi
belirti ve bulgular gosteren, etiyolojisinin heniliz tam anlamiyla bilinmedigi bir
hastaliktir (Sadock 2009). Sosyoekonomik diizeyin diisiik olmasi, gebelik, genetik,
madde kullanimi, ndrodejenerasyona neden oldugu diistiniilen birtakim fizyopatolojik
stirecler igerisinde glutamat’a ait iyonoropik reseptor olan N-metil-D-Aspartat
(NMDA)’mn islevlerinde azalma, GABA’nin neden oldugu piramidal ndronlarin
inhibisyonunda azalma, membranin fosfolipid yapisi ile metabolizmasinda meydana
gelen bozulma, antioksidan diizeneklerdeki bozulmanin neden oldugu oksijen
radikallerinde artig, serotonin islevinde azalma ve dopamin araciligi ile birlikte
norokimyasal duyarlilikta goriilen artig gibi risk faktorleri sizofreni hastaliginin
etiyolojisinde rol oynayabilmektedir (Libermann 1999, Soygiir ve dig. 2007)

Dopamin, sizofreni konusunda iizerinde en ¢ok durulan norotransmitterlerden
biridir. Kokain ve amfetamin gibi dopaminerjik agonist olan psikostimiilan ajanlar
psikotik bozukluga sahip olmayan insanlarda sizofreniye benzer bir tabloya neden
olmus, dopaminin postsinaptik reseptorlerinde blokaja neden olan antipsikotik ajanlar
sizofreni belirtilerinin azalmasinda rol oynamistir. Mezolimbik yolaklardaki
dopaminerjik ndronlarin asir1 aktivasyonunun; psikozun hezeyan, haliisinasyon ve
dezorganize davranislar gibi pozitif belirtilerinin  olusumunda rol {istlendigi
varsayllmaktadir. Negatif belirtilerin de mezokortikal yolaklardaki dopaminerjik
aktivitedeki defisite bagli oldugu varsayilmaktadir. Diger bir deyisle dopamin
disregiilasyonu hastaligin belirtilerinin olusumunda rol oynamaktadir (Isik 2006, Stahl
2015)

Serotonin antagonisti olan liserjik asit dietilamid ve fenfluramin gibi ilaglar
sizofrenideki hallisinasyona benzer oOzellikte belirtilere yol acarken, sizofrenik
hastalarda da sizofreni belirtilerini alevlendirebilmektedir. Dolayisiyla serotonin
fonksiyonundaki azalmanin sizofreni ile iligkili olabilecegini géstermektedir.

Hastalikta siire arttikca yiiksek dozda kullanilan kombine tedavilerin de uyumu
zorlastirabildigi  bilinmektedir (Ozdin ve dig. 2021). Psikotik bozukluklarin

tedavisinde kullanilan antipsikotik ilag¢lara uyumsuzluk orani % 11-80 arasinda oldugu
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icin zaman zaman hospitalizasyon gerekebilmektedir (Cobanoglu ve dig 2003). Ayrica
yapilan ¢aligmalar sonucunda, erkeklerde ve kadinlarda sizofreni goriilme olasilig1 esit
olarak bulunmustur. Kadinlara oranla erkeklerde sizofreni baslangi¢ yasi genellikle
daha geng yaslarda ortaya ¢ikmaktadir.

Sizofreni hastaliginin belirtileri arasinda ¢agrisimlarda bozulma, hezeyanlar
haliisinasyonlar, dezorganize konusmalar, dezorganize ya da katatonik davraniglari
igine alan pozitif belirtiler ve avolisyon, anhedoni, ambivalans, sosyal izolasyon, aloji
veya duygulanimda kiintlesme ve affektif donukluk gibi negatif belirtiler
bulunmaktadir. Sosyal ve mesleki islevsellikte bozulma, i¢ gorii azligi, ilgi ve
konsantrasyonda azalma da ana belirtilere ek olarak goriilebilir (Kocal ve dig. 2017).

Sizofreni DSM-V tarafindan olusturulan en son kilavuzlara gore
asagidakilerden en az ikisi ile teshis edilebilir:

1. Sannlar,

2. Diizensiz konusma,

3. Haliisinasyonlar,

4. Agir derecede diizensiz veya katatonik davranis,

5. Negatif belirtiler (duygusal ifadede azalma veya isteksizlik)

Bu iki semptomdan birinde bir (1) veya li¢ (3) numarali semptom
bulunmalidir. DSM-V’e gore sizofrenide 6nemli sosyal veya mesleki islev bozuklugun
olmasimi ve sizofreni semptomlarin tanidan en az alt1 ay O6nce devam etmesini
gerektirir. Semptomlar ayrica bir maddenin veya diger tibbi durumlarin dogrudan
fizyolojik etkilerine bagli olmamalidir (Edinoff ve dig. 2020).

Sizofrenide hastalarin pozitif ve negatif belirtilerinin degerlendirilmesi 6nemli
ol¢iide pozitif ve negatif sendrom 6lcegi (SAPSS-SANSS) ile yapilmaktadir. SAPSS-
SANSS olcegi Kay ve arkadaslarinin 1987 yilinda gelistirmis oldugu 30 maddelik bir
Olcektir. Bu 30 maddeden yedisi negatif belirtileri degerlendirme alt 6lgegini, yedisi
pozitif belirtileri degerlendirme alt 6l¢egini ve geriye kalan on alti madde ise genel
psikopatoloji alt 6l¢egini icermektedir. Bu dlgeklere ek olarak sizofreni belirtilerinin
degerlendirilmesinde kisa psikiyatrik degerlendirme 6lgegi (Ozcan ve dig. 2000),
Montreal Biligsel Degerlendirme 6lgegi gibi alt 6lgekler kullanilmaktadir (Elboga ve
dig. 2019).
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Sizofreninin klasik prognozu alevlenmeler ve onu takiben yatigmalar seklinde
tekrar eder. Hastanin islevselligi her alevlenme doneminde giderek azalmaktadir

(Sadock 2005).
Sizofreni hastaliginin DSM-IV’e gore;

1- Katatonik alt tip
2- Dezorganize alt tip
3- Paranoid alt tip
4-Rezidiiel alt tip

5-Ayrismamis alt tip olarak bes alt tipi mevcuttur (Summakoglu ve Ertugrul
2018).

Farkli seyirler tanimlanmis olmasina ragmen ii¢ ana evre tiim sizofreni
hastalarinda bulunmaktadir.

1-Baslangic evresi: Hastaligin baslangic belirtilerinden psikotik siirecin
baslamasina kadar olan siireyi tanimlamaktadir. Akut olabildigi gibi yavas bir siire¢ de
olabilir.

2-Orta evre: Siirekli ya da dalgali seyredebilen epizodlar1 tanimlamaktadir.

3-Geg evre: Sonug evresi olarak da bilinen, diizelmis olan ya da diizelmemis

ve asemptomatik yikicilik olarak tanimlanmaktadir (Nasrallah 2005)

Sizofreni hastalarinin ortalama %20-50’sinin intihar girisiminde bulundugu ve
diger psikiyatrik hastaligi olan kisiler ile kiyaslandiginda sizofreni hastalarinin intihar
etmek amaciyla daha ciddi yontemlere bagvurduklart saptanmistir (Atmaca ve Durat
2016).

2.1.3.2. Sizoaffektif Bozukluk

Sizoaffektif bozukluk, Jacob Kasanin tarafindan 1933 yilinda Kraepelin’in
‘demans prekoks’ tanisim1 almis hastalarda ek olarak bulunan duygudurum
bozukluklar1 bulgusunu da ekleyerek biitiinlestirme yapmak amaciyla tanimlanmigtir
(Kasanin 2006). Sizoaffektif bozuklugun, sizofreni veya duygudurum bozuklugunun
alt tipi olabilecegi gibi farkli bir psikoz da olabilecegi, bu yiizden sizofreni veya
duygudurum bozukluklar1 ile degerlendirmek yerine ayr1 degerlendirilebilecegi
savunulmustur. Sizoaffektif bozukluga sahip bireylerin prognozlari sizofreni

hastalaria oranla daha iyi seyretmekte ancak bipolar hastaligina oranla daha kotii
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seyretmektedir. (Vardaxi ve dig. 2018). Sizoaffektif bozukluga ait tani kriterleri
degisiklik gosterebildiginden dolayr yasam boyu goriilme yayginligi tam olarak
bilinmemekte ve %0,3 ile %1,1 arasinda seyrettigi sanilmaktadir. Arastirmalar,
vakalarin %30'unun 25-35 yaslar1 arasinda ortaya ciktigini ve kadinlarda daha sik
goriildiigiinii gostermektedir (Archibald ve dig. 2019).

Sizoaffektif bozukluk, haliisinasyon, hezeyan veya dezorganize konusmalar ve
davraniglarla karakterize, psikotik belirtilere depresif veya manik donemde oldugu
gibi duygudurum belirtilerinin eslik ettigi, giinliik ve mesleki islev kaybina neden olan,
yasam kalitesinin diigiik seyrettigi kronik bozukluktur (Archibald ve dig. 2019).
Sizoaffektif bozuklukta, ayni hastalik doneminde belirgin duydugurum belirtileri
bulunmayan en az iki haftalik bir siirede haliisinasyon ve hezeyanlarin var olmasi
gerekmektedir. Duygudurum belirtileri hastaliin toplam siiresinin 6nemli bir
kisminda bulunmalidir. Sizoaffektif bozuklukta temel Ozellikler tek bir hastalik
doneminde Kesintisiz ortaya ¢cikmalidir (Karadag ve Oral 2018)

DSM-V’in smiflandirma sistemine gore ise sizoaffektif bozukluk sizofreni
belirtilerine relaps ve remisyon donemlerinin eslik ettigi ve duygudurum belirtilerinin
de bulundugu bir bozukluktur (Danac1 ve dig. 2018).

Giincel siniflandirma sistemlerinde bir hastanin sizoaffektif bozukluk tanisi

alabilmesi i¢in asagidaki 6 klinik tablodan birine sahip olmasi gerekmektedir.
1. Duygudurum belirtilerine sahip sizofreni hastalari,
2. Sizofreninin belirtilerine sahip duygudurum bozuklugu olan hastalar,
3. Hem duygudurum bozuklugu hem de sizofreni hastalari,

4. Duygudurum bozukluguyla ve sizofreni ile iliskilendirilemeyen farkli bir
psikozu olan hastalar,

6. Bu seceneklerden iki veya daha fazlasinin kombinasyonuna sahip hastalar
(Danaci12007).

Sizoaftektif bozuklugun tanilanmasinda ruhsal durum muayenesi, SAPSS ve
SANSS olgekleri (Fortgang ve dig. 2020), Kisa Psikiyatrik Degerlendirme Olcegi
(Aslan ve dig. 2005), Beck Depresyon Olcegi gibi dlgekler kullanilmaktadir (Misdrahi
ve dig. 2014).
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2.1.4. Kisilik Bozukluklari

Kisilik, bireylerin siireklilik gosteren, diisiince, duygu ve davranma, insanlarla
iletisim ve iligki kurma bigimleri olarak tanimlanir. Kisilik, bulunulan biyolojik bir
duruma, sosyal ortam ve o an yasanan olaylara bagl degildir (Taymur ve Tiirk¢apar
2012).

Freud, Adler ve Erikson gibi kuramcilara gore kisilik; fiziksel, zihinsel,
duygusal, sosyal bircok 6zelligi i¢ine almaktadir (Ewen 2009). Kisilik bozuklugu ise
stireklilik gosteren bicimde bu 6zelliklerden sapma olarak tanimlanabilir. WHO nun
siiflandirma sistemi ICD-10"a gore kisilik bozuklugu, kisiligin birden fazla alanini
kapsayan, davranis egilimlerinde ve bireyin karakter olusumunda hem sosyal hem de
kisisel olarak bozulmaya neden olan siddetli bozukluk olarak tanimlanir. Bu tanima
gore kisilik bozuklugu; siireklilik arz eden diirtii kontrolii, uyarilma, duygulanim, algi
ve distinme sekli ile kigileraras: iligkiler gibi farkli alanlarda belirgin sekilde
uyumsuzluk gosteren tutum ve davraniglarla karakterizedir (Taymur ve Tiirk¢apar
2012).

DSM-IV’e gore kisilik bozukluklar ise {i¢ ana baglik altinda toplanmaistir.
Bunlar, tuhaf davranislarla ve major psikotik belirtilerden bilissel siireclerdeki
bozulmalara benzeyen belirtilerle karakterize sizoid, paranoid ve sizotipal kisilik
bozukluklarimin bulundugu (eksantrik kiime) A kiimesi, uyarilabilirlik, katilik,
yikicilik, dramatizasyon, duygusal istikrarsizlik, kararsizlik ve gecici iliskilerle
karakterize histriyonik, antisosyal, borderline ve narsistik kisilik bozukluklarinin
bulundugu (dramatik kiime) B kiimesi ve anksiyetenin ¢esitli tiirevlerinden olusan ve
obsesif-kompulsif, ¢ekingen, bagimli kisilik bozukluklarinin bulundugu (endiseli
kiime) C kiimesidir (Narud ve dig. 2005).

Kisilik bozukluklarini degerlendiren Olgekler projektif olan, 6znel
degerlendirme yapan Glgekler ve nesnel dl¢giim yapan Olcekler olarak ikiye ayrilir.
Yapisal degerlendirme i¢in genellikle 3 gecerlik 6l¢egi ve 10 klinik dl¢ekten olusan ve
Olcekte 566 maddenin bulundugu Minnesota Cok Yonlii Kisilik Envanteri
kullanilmaktadir. Projektif testler arasinda en c¢ok tercih edilenler Tematik Alg1 Testi
(TAT) ve Rorschach miirekkep testidir. Rorschach miirekkep testinde bireye
miirekkep lekelerinden olusan resim serileri gosterilir ve bu resimlerde gordiigi
sekilleri tanimlar ve tanimladigi sekillerin bireyin kendi kisilik yapisiyla 6zdeslesen

yanitlar verdigi kabul edilerek bireyin kisiligi analiz edilir. TAT yonteminde ise bireye
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beyaz-siyah renkte farkli insan figiirlerinin bulundugu resimler gosterilir ve bu
resimlerdeki kisiler ve olaylarla alakali bir hikaye anlatmasi istenerek bireyin anlattig

bu hikayelerin kendi kisiligini yansittig1 varsayilarak test yorumlanir (APA 1994).

2.1.4.1 Borderline Kisilik Bozuklugu

Borderline kisilik bozuklugu ilk olarak 19. ylizyilda Stern tarafindan psikoz ve
nevroz arasindaki durum olarak tanimlanmustir.

Kelime anlam1 ‘sinirda’ olan “borderline”, gercegi degerlendirebilme yetenegi
psikoz kadar siddetli olmayan fakat nevrotik olarak da adlandirilamayan bir kategori
olarak tanimlanmaktadir (Tiirk¢apar ve Isik 2000). Borderline kisilik bozuklugu, geng
yetiskinlik doneminde baslayan, asir1 diirtiisellikle birlikte kisileraras iliskilerde ve
duygulanimda istiktarsizlik, yogun 6fke ve intihar davranisi, benlik karmasasi ve
gercek ya da hayali bir terkedilmeye kars1 asir1 hassasiyet ile karakterize bir bozukluk
olarak tanimlanmaktadir (APA 2013 ve Grant ve dig. 2008). Borderline kisilik
bozukluguna sahip hastalarda; zayif ego Oriintiileri tipik olarak goriiliir ve ilkel
savunma mekanizmalart mevcuttur. Ayrica nesne iligkileri de problemlidir. Bu
nedenle bu hasta grubu icin Otto Kernberg’in de ilk kez kullandigr ‘smir kisilik
organizasyonu veya borderline kisilik Orgiitlenmesi’ terimi kullanilabilmektedir
(Ozgiiriimez ve dig. 2002).

Borderline kisilik bozuklugunun ortaya c¢ikmasma sebep olan faktorler
arasinda cocuk istismari/ihmali, erken donem travmatik olaylar ve siddete maruz
kalma durumu sayilabilir (Giileg ve dig. 2012). Toplumdaki goriilme siklig1 ise %1 ile
%06 arasindadir (Kutlu 2018).

Borderline kisilik bozuklugu DSM-V’e gore asagidaki maddelerden bes veya
daha fazlasinin olmasi durumunda tani konulabilir:

Hayali veya gergek terk edilmeden kaginmak i¢in ¢ok fazla ¢aba harcama.

Ideallestirme (goklere ¢ikarma), goziinde asir1 bilyiitme ve asir
degersizlestirme eylemleri ile kendini gosteren, kisileraras: iliskiler oriintiisiinde
tutarsizlik.

Kimlik karmasasi: Siireklilik gosteren ve kendini ¢ok 6nemli biri olarak gérme
veya kendini asir1 degersiz hissetme arasinda seyreden belirgin tutarsiz bir benlik

algisi.
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Kendine zarar verebilecek en az iki alanda diirtiisellik gosterme (dikkatsizce
araba kullanmak, asir1 para harcamak, cinsellik, tikanircasina yemek, maddeyi kotiiye
kullanmak).

Gergeklesen intihar eylemleri, tekrarlayici intihar girisimleri, kendine kiyim
davraniglar1 veya buna yonelik goz korkutma durumu.

Duygu durumda tepkisellige bagli duygulanimda belirgin istikrarsizlik

Stireklilik gosteren kendini boslukta hissetme durumu.

Yogun ve uygunsuz bir 6fke veya 6fkeye hakim olmakta zorlanma (sik sik
kavgaya karigma, siirekli 6fkeli olma, kizginlik gésterme).

Dissosiyatif belirtilerden veya zorlanmayla baglantili, gelip gegici paranoid
diistinceler (Ewen 2009).

Borderline kisilik bozukluguna sahip bireylerin yaklasik %75'1 35 ila 40 yasina
kadar normal isleyisine yakin bir sekilde geri doner ve %90" 50 yasina kadar spontan
olarak iyilesir. Sadece yaklasik %10’unun intihar girisimi 6liimle sonuglansa da bu
sonucu tahmin etmek zordur (Paris 2005).

Borderline kisilik bozuklugunun farmakolojik tedavisinde hi¢bir ilag Food and
Drug Administration (FDA) onayli degildir (APA 2001). Ancak duygudurum
belirtilerini kontrol altina almak i¢in antidepresanlar, algisal ve biligsel belirtilerin
kontroliinii saglamak amaciyla antipsikotikler, diirtii kontrol bozukluklarinin
tedavisine yonelik antidepresanlar ve diislik dozda antipsikotiklerin kombinasyonunun
kullanim1 énerilmektedir (Oyeckin ve Yildiz 2012).

Borderline kisilik bozuklugunda diger tedavi yontemleri arasinda sema odakli
terapi, diyalektik davranig¢i terapi ve aktarim odakli psikoterapi bulunmaktadir
(Stoffers ve dig. 2012).

2.1.4.2 Antisosyal Kisilik Bozuklugu

Antisosyal kisilik bozuklugunu ‘ahlaki sapma’ olarak ilk kez 1835'de Prichard
tanimlamis ve 1863'de ise Koch antisosyal kisilik bozuklugunu tanimlamak ig¢in
‘psikopat’ kullanmistir (Kendi ve dig. 1998) .

Psikopati kavram1 DSM’nin antisosyal kisilik bozuklugu tanisindan daha 6nce
tanimlanmistir. APA, 1952 yilinda psikopatik kisilik simiflandirmasini sosyopatik
kisilik siniflandirmasi olarak belirtmistir. Resmi terminoloji ile birlikte, 1968 yilinda
psikopatik kisilik; antisosyal kisilik bozuklugu olarak degismistir (Ziimriit ve dig.
2020).
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Antisosyal kisilik bozuklugu; sahtecilik, sik sik sug¢ isleme, kumar oynama,
kavgacilik, aile i¢i ve toplumsal yasamda sorumsuzluk, alkol ve madde kullanimu,
hirsizlik, bagkalarini cinsellige zorlama, bilerek yangin ¢ikarma, insan ve hayvanlara
kars1 kotli davraniglar sergileme, bu eylemlerden sugluluk veya pismanlik duymama,
bir iste diizenli olarak ¢alismakta zorlanma ve maddi sorumluluktan kagmaya calisma
gibi belirtileri igeren psikiyatrik bir bozukluktur. Ailenin bakim ve ilgisinin azlig1 ile
beraber, bireysel Ozgiirliiklerin aile tarafindan asir1 kisitlanmasi, suglu anne-baba,
kalabalik aile, zeka diizeyi diisiik olan anne-babaya sahip olma, olumsuz anne-baba
tutumlar1 ve ¢ocukluk déneminde fiziksel siddet oykiisii, diisiik egitim ve ekonomik
diizey gibi faktorler antisosyal kisilik bozuklugunun gelismesinde rol oynamaktadir
(Sardogan ve Kaygusuz 2006), Antisosyal kisilik bozuklugunun goriilme sikligi
kadinlarda % 1 ve erkeklerde % 3-7, dolaylarindadir (K6roglu ve Bayraktar 2010).

DSM-V smiflandirma sistemine gore; sahtekarlik, esyalara kasitli zarar verme,
dolandiricilik ya da hirsizlik yapmak, insanlara ve hayvanlara yonelik sergilenen kotii
tavirlar ve kurallari ihlal etmek basliklarini barindiran; kabadayilik yapmak, birilerini
isteyerek korkutmak, kavga baslatma, kavgada kesici, delici alet, silah bulundurmak,
insanlara ve hayvanlara kars1 acimasiz, zarar veren tavir ve davraniglarda bulunma ve
bundan sugluluk duymama, bagkasinin gozii oniinde hirsizlik yapmak, cinsel taciz,
haneye tecaviiz, yalan s0yleme, manipiilatif davranma, bilerek yangin ¢ikarma, 13
yasina gelinmesiyle birlikte iki defa evden kagma eylemi, geceyi disarda gegirme ya
da bir defa uzun araliklarda eve hi¢ gelmeme, 13 yas altinda okuldan siirekli kagma
eylemlerinden en az bir tanesini son 6 ayda, ili¢ tanesini bir senedir tekrarlama
eylemlerinin biitiinii davranim bozuklugu olarak tanimlanmaktadir. Eger kisi 18
yasindan daha biiylik ve davranis bozuklugu tani kriterlerini karsiliyor ise kisiye
antisosyal kisilik bozuklugu tanis1 konulmaktadir (Bozdogan ve Avci 2020). Ayrica,
antisosyal kisilik bozukluguna sahip kisilerde yapilan nérogoriintiileme sonuglarinda
bireyin dikkatini, odaklanmasini, soyut diisiinme, plan yapabilme, kendi
davraniglarinin sonuglarini diistinmek eylemlerini gergeklestirmeyi iceren (Farrington
2005) frontal lobun yiiriitiicii islevlerinde bozukluk oldugu gozlenmistir (Ak ve Sayar
2002).

2.1.4.3 Diger Kisilik Bozukluklar:

Paranoid kisilik bozuklugu: Paranoid kisilik bozukluguna sahip olan kisilerde

stirekli stiphecilik hali, bagkalarinin eylemlerini ve davraniglarin1 kotii niyetli olarak
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yorumlama ve giivensizlikle seyreden kisilik bozuklugudur. Genelde diismanca
tavirlar, huzursuz ve sinirlilik hali mevcuttur. Tutuculuk ve patolojik kiskanglik
egilimlerine sahip olmalarinin yani sira saplantili sekilde adalet arayisi i¢cindedirler.

Sizoid kisilik bozuklugu: Sizoid kisilik bozukluguna sahip olan kisilerde
genellikle yasam boyu siiren bir cekingenlik mevcuttur. Iliskilerinde, kisith
duygulanima sahip, yetersiz, donuk, ice doniik olmalarinin yani sira kisilerarasi
iliskilerinde de yakinlik kurmak istemezler. Genelde tek basina yapilabilecek islere
karsi isteklidirler.

Sizotipal kisilik bozuklugu: Sizotipal kisilik bozuklugunun goriildiigii bireyler
garip ve yabancidirlar. Diisiince yapilari ile kisilerarasi iligkileri genellikle bozulmus
haldedir. Biiyiiye ilgi duyma, gelecegi bildikleri iddiasinda bulunma, garip referans
sanrilari, illiizyon ve depersonalizasyon belirtileri sik goriiliir.

Histriyonik kisilik bozuklugu: Histriyonik kisilik bozukluguna sahip bireyler
renkli Ozelliklere sahip, duygularini kolaylikla diga doniik olarak gosterebilen
dramatik kisilerdir. Bu kisilerde siirekli ovgii istegi, asir1 derecede baskalarinin
dikkatini cekme, iddial1 giyinme, duygu ve diisiincelerini abartma gériilebilir. Istekleri
olmadiginda huzursuzluk, aglama ataklari gosterebilirler.

Narsistik kisilik bozuklugu: Narsistik kisilik bozuklugu olan kisilerde
kendilerini ¢ok fazla 6nemseme, kendilerini milkemmel gérme bi¢ciminde seyreden
grandiy6z yapilar1 mevcuttur. Elestirilere katlanamazlar ve elestirildiklerinde yogun
ofke duyarlar. Oz saygilar diisiiktiir ve kirilgan, narin yapiya sahip olmakla birlikte
empati yeteneginden yoksundurlar.

Cekingen kisilik bozuklugu: Cekingen kisilik bozukluguna sahip olan kisilerde
yetersizlik ve reddedilmeye dayanamama gibi 6zellikler olmasi nedeniyle sosyal
anlamda bir ketlenme yasarlar. Bu kisiler toplum icerisinde konusmaktan, iletisim
kurmaktan kaginirlar.

Obsesif-kompulsif kisilik bozuklugu: Obsesif kompulsif kisilik bozukluguna
sahip olan tizenlilik, duygusal katilik, inatlik ve kararsizlik gdstermeye miisait yapiya
sahiptirler. Miikemmeliyet¢i bir yapiya sahiptirler ve diizenlerinin bozulmasina
tolerasyon gosteremezler ve anksiyoz davranirlar. Baskalarinin {izerinde kontrol

saglamaya ¢aligirlar.
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Bagiml kisilik bozuklugu: Bagimli kisilik bozukluguna sahip olan kisiler
baska insanlarin ihtiyaglarini her zaman kendi ihtiyaglarindan {istiin tutarlar. Bu kisiler
kendilerine giivenmezler ve yalniz kalmayr sevmezler. Tek basina karar vermekte

zorlanirlar ve bagkalarindan onay isterler (Kaplan ve Sadock 2004).

3. PSIKIYATRIK HASTALIKLARDA TANI VE TEDAVININ
ONEMI
Giiniimiizde diinya capinda 450 milyon insanin zihinsel veya norolojik
hastaliklardan etkilenmektedir (Bebbington 2001). Psikiyatrik hastaliga sahip
bireylerde goriilen yliksek intihar riski (Eskin ve dig. 2006), yasam kalitesinin diigiik
olmasi (Balaban ve dig. 2016) ve 6grenme, dikkat, alg1 ve bellegi kapsayan bilissel
islevde goriilebilen bozulmalar (Karabekiroglu ve dig. 2005) nedeniyle hasta bireyin
yasam standartlar1 olumsuz etkilenmektedir. Bu nedenle tani ve tedavinin erken ve

dogru yapilmasi énemlidir.

4. PSIKIYATRIK HASTALIKLARDA TEDAVI

1950’11 yillardan itibaren psikiyatrik hastaliklarin farmakolojik tedavisinde
hem primer hem de sekonder olarak kullanilan, hastalarin psikososyal islevlerini
yeniden kazanmasina yardimci olan, (Cetin ve Turgay 2002) ve tedavide anahtar rol
oynayan antipsikotik ilaclar halen sagaltimda kullanilmaktadir (Tuglular 1999).

[k antipsikotik ilag olan klorpromazin 1950 yilinda kesfedilmistir. Bir
antihistaminik olarak arastirilan klorpromazinin sedatif etkisinin Fransa’da Henri-
Marie Laborit tarafindan bulunmasi (Alpay ve Ceylan 1990) ve 1952 yilinda Delay ve
Deniker tarafindan kesfedilmesi ile antipsikotik olarak kabulii tesadiifen olmustur.
Baslangicta klorpromazin ve ona benzer ilaglar, sinir sistemini etkileyen, hareketsiz
birakan anlamina gelen ‘neuron’ ve ‘lepsis’ kelimelerinin birlesimi olan noroleptik ad1
altinda kullanilmistir. (Cetin ve Turgay 2002)

Klorpromazin ve benzeri ilaglarin, yapilan hayvan deneylerinde stereotipik
davranislar, katalepsi (katatoni) ve kusmanin inhibisyonu gibi yan etkilerinin oldugu
goriilmiis ve bu yan etkiler ndroleptik ilaglara ait bir etki olarak adlandirilmistir.
Klorpromazinden sonra yeni gelistirilen ilaclarda bu etkilerin bulunmamasi o ilacin
noroleptik olmadig1 anlamina gelmistir (Cetin ve Turgay 2002).

Klorpromazin’in kesfinden birka¢ yil sonra 1956 yilinda Bern’de Wander

laboratuvarinda klozapin isimli ila¢ sentezlenmistir. Ancak bu ilacin katalepsi gibi yan
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etkileri olmadan etkin olmasi onun ndroleptik olup olmadigi konusunda gesitli
tartigmalara neden olmustur. Klozapin, 1971 yilinda Avrupa’da kullanilmaya
baslanmistir ancak yan etkilerinden biri olan ‘agraniilositoz’ nedeniyle 6liimler
gerceklesince 1975 yilinda ilag piyasadan geri ¢ekilmistir. ilerleyen yillarda Kane ve
arkadaslar1 tedaviye direngli sizofreni hastalarinda klozapin tedavisini deneyerek
olumlu sonuglar almistir. Bu olumlu sonuglar iizerine 1989 yilinda FDA tarafindan
onayli ilag olarak yerini almistir (Cetin 2014). Ardindan risperidon 1994 (Evren 1997),
olanzapin 1996, (Evren 1998) ve ketiapin 1997 yilinda atipik antipsikotik olarak
psikiyatrik hastaliklarin tedavisinde kullanilmaya baglanmistir ( Riedel ve dig. 2007).

5. ANTIPSIKOTIK iLACLAR

1950'lerde ortaya ciktiklarindan itibaren, antipsikotikler temel olarak klinik
uygulamada, altta yatan nedenlerden veya tanidan bagimsiz olarak psikotik
semptomlar1 tedavi etmek amaciyla kullanilmigtir. Bu ilaglar ¢ogunlukla sizofreni,
sizofreniform ve sizoaffektif bozukluklar icin regete edilmesinin yani sira psiko-
organik bir bozuklugun parcasi olarak psikozlar i¢in de recete edilebilmektedir. Bu
ilaglarin psikotik semptomlar tizerindeki etkinligine dair yapilan aragtirmalarin ¢ogu
sizofreni hastalarinda yapilmigtir. Bu hastalarin %90 kadarinda ortalama %60'lik bir
psikotik semptom azalmasi goriilmiistiir. Antipsikotik ilaglar akut semptomlar
tizerindeki etkilerine ek olarak, gelecekteki psikotik ataklarin dnlenmesinde de ¢ok
onemli bir rol oynamaktadir (Howes ve Kapur 2009).

Tim antipsikotiklerin etki mekanizmast kismen dopamin reseptor
antagonizmasi ile agiklanabilir (Patteet ve dig. 2012). Dopamin, santral sinir
sistemindeki katekolaminlerin biiyiik ¢ogunlugunu olusturmaktadir. Arvid Carlsson
tarafindan yaklasik 50 yil 6nce tanimlanmis bir norotransmitterdir. Carlsson, 6nce
rezerpin verilip, L-Dopa ile tedavi edilmis hayvanlarin beyinlerinde yeni gelistirilen
bir cihaz olan spektrofotofluorimetri yardimiyla dopamini kesfetmis ve 6zellikle bazal
ganglionlarda bulunan, beynin normal bilesenlerinden biri oldugunu savunmustur.
Dopaminin tanimlanan D1 ve Ds araliginda reseptorlere sahiptir. Dort (4) temel
dopamin yolagi bulunmaktadir:

Biligsel birlestirme, motor ve duyusal koordinasyonu saglayan nigrostriatal
yolak;

Bilissel islevlerde rol alan mezokortikal yolak;
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Hipofiz bezinin 06n bdlgesinden prolaktin = salimimim1  diizenleyen
tuberoinfindibuler yolak;

Motivasyon, duygulanim ile gergeklestirilen eylemler arasindaki iliskiyi
saglayan mezolimbik yolak (Sayin 2008).

Antipsikotik ilaglar etki mekanizmalar1 ve yan etki profilleri agisindan tipik ve

atipik antipsikotikler olarak iki sinifa ayrilir (Patteet ve dig. 2012).
5.1 Tipik Antipsikotikler

Tipik antipsikotik ilaglar birinci kusak/eski antipsikotik ilaglar olarak da
adlandirtlir (Patteet ve dig. 2012). Tipik antipsikotiklerin temel etki mekanizmasi
dopaminerjik D2 reseptorlerine yliksek afinite ve antagonizma gostermeleridir. Ayrica
bu ilaclarin terapodtik dozlari ile dopaminerjik D2 reseptorlerine baglanma affiniteleri
arasinda giiclii bir iliski bulunmaktadir (Yagcioglu 2007).

Dopamin, nigrostriatal yolakta (Ag), motor hareketlerin degerlendirilmesinde
ve diizenlenmesinde rol oynamaktadir. Motor hareketlere ek olarak emosyonel ve
mental fonksiyonlarda 6nemli etkilere sahiptir. Mezokortikolimbik yolak olarak da
adlandirilan A1 ndronlari (Yamaguchi ve dig. 2011) hafiza, prefrontal korteks kognitif
islevlerde, karar verme ve 6grenme mekanizmasinda onemli role sahiptir (Luo ve
Huang 2016). Dopamin, beyinde striatal Ag néronlarin1 ve limbik sistemde yer alan
A1 néronlarini bloke etmektedir (Cetin ve Turgay 2002). Tipik antipsikotik ila¢larin
striatum’daki postsinaptik D> reseptorlerini bloke ederek presinaptik dopamin
etkinliginde artis gostermektedir (Yagcioglu 2007). Bunun sonucunda tardiv diskinezi,
rijidite, distoni, akatizi ve bradikinezi gibi EPS belirtileri ortaya ¢ikmaktadir. Ayrica
hipotalamus’tan sentezlenen ve ayni zamanda bir ndérohormon olan dopamin,
adenohipofizden prolaktin sentezini baskilar, bu nedenle prolaktin inhibe edici faktor
olarak da bilinmektedir (Tank ve Wong, 2015, Vendelboe ve dig. 2016). Tipik
antipsikotik ilaglarm da limbik sistemde dopamin D reseptorlerini bloke etmesiyle
prolaktin seviyesinde artis meydana gelmektedir. Ayni1 zamanda frontal bolgedeki
hipodopaminerji de negatif ve defisit belirtiler gibi istenmeyen yan etkilere neden
olmaktadir. Tipik antipsikotik ilaglarin diger yan etkileri arasinda bellek bozukluklari,
konfiizyon, sedasyon, noroleptik malign sendrom, ortostatik hipotansiyon, kardiyak

ritm bozukluklari, refleks tasikardi, kilo artis1, bulanti-kusma, agiz kurulugu, cinsel
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disfonksiyon, pansitopeni ve agraniilositoz gibi yan etkiler yer almaktadir (Cetin ve
Turgay 2002).

5.2 Atipik Antipsikotikler

Atipik antipsikotikler; bipolar bozukluk-mani, psikotik 6zellikli depresyon,
direncli depresyon, sizofreni, anksiyete bozuklugu, organik ruhsal bozukluklar,
antisosyal kisilik bozuklugu, travma sonrasi stres bozuklugu, borderline kisilik
bozuklugu, Alzheimer, L-dopa psikozu, Hungtington korelesi gibi birgok hastaligin
tedavisinde kullanilmaktadir.

Atipik antipsikotikler etki mekanizmalarini se¢ici olarak limbik sistemdeki A1o
noronlarinda serotonerjik 5-HT2A reseptorlerini ve dopaminerjik D2 reseptorlerini
bloke ederek gosterir (Cetin ve Turgay 2002).

Antipsikotiklerin yan etkilerinden biri sedasyondur. Sedatif etkisi bulunan bu
ilaclarm kullanimi bireylerde hipersomniye neden olmaktadir. Hipersomni ise giindiiz
asir1 uykululuk/giindiiz uykululugu ile karakterize olan bir uyku bozuklugudur (Ak ve
dig. 2022). Atipik antipsikotiklerin  diger yan etkileri arasinda ise
elektrokardiyografide (EKG) Q-Tc uzamasi, ortostatik hipotansiyon, doza bagiml
EPS belirtileri, hiperprolaktinemi, hiperlipidemi ve kilo alimi1 gibi yan etkiler
bulunmaktadir. Atipik antipsikotikler; EPS belirtilerinin doza bagimli olarak
goriilmesi, bilissel fonksiyonlar iizerinde negatif etkisinin olmamasi gibi faktorler
nedeniyle tipik antipsikotiklerden daha {istiindiir (Cetin ve Turgay 2002).

Atipik antipsikotik ilaglar yeni/ikinci kusak antipsikotikler veya serotonin-
dopamin antagonistleri olarak da adlandirilir (Yagcioglu 2007).

5.2.1 Klozapin

Klozapin Bern, Isvigre'de 1958 yilinda imipramin benzeri olarak sentezlenen
tetrasiklik yapida bir atipik antipsikotik ilactir (Giiven ve Birs6z 2001). Amerika’da
FDA tarafindan tedaviye direngli sizofrenik hastalarda kullanim amactyla 1990 yilinda
kullanimi belli kurallara baglanarak onaylanmis ve klinik kullanimi1 yasallastirilmistir
(Evren 1996). EPS riskinin daha diisiik olmasi ve terapdtik dozda atipik profili ile
klozapin atipik ilaglarin prototipi olmustur (Purdis ve dig. 2019).

Tedaviye direngli hastalarda daha etkili oldugu kanitlanan klozapinin, D:
reseptOr blokaj1 kapasitesi tipik antipsikotiklerden daha diisiik olmakla birlikte farkl
reseptorler tizerinde ¢ok daha belirgin etkilere sahiptir (Deutch ve dig. 1994, Pickar ve

22



dig. 1994). Dibenzodiazepinler ailesine ait olan klozapin; dopaminerjik (D1, D2, Ds,
Ds), adrenerjik (o1, a2), serotonerjik (5-HT2A, 5-HT2C, 5-HTs, 5-HTs, 5-HT7),
histaminerjik (H1) ve muskarinik (M1, M2, M3, Ms) reseptorler tlizerinde antagonist
etki, serotonin 5-HT1A, muskarinik Ma reseptorleri tizerinde ise agonist etki gosterir
(Uzun 2020). Diger antipsikotiklere gore, dopamin D> reseptorlerine zayif (%30-60)
antagonistik etki gosterirken, dopaminerjik D1, D3, D4, serotonerjik 5SHT2, histamin
Hy, asetilkolin, a1 ve a2 adrenerjik reseptorleri tizerinde ise daha gii¢lii blokaj etkiye
sahiptir (Yavasci ve Akkaya 2012).

Alman uzmanlarin psikiyatrik giincelleme rehberi olan Arbeitsgemeinschaft
fiir Neuropsychopharmakologie und pharmakopsychiatrie’ye gore klozapinin yalniz
sizofrenide gegerli olan terapdtik dozu 350-600 mg/giin arasinda degismektedir.
Diistik klozapin serum konsantrasyonuna yanit veren kisilerin optimal dozlar1 200-400
mg/giin arasinda kalabilmektedir (Schulte 2003). Klozapin ile tedavi edilen hastanin,
ilacin yan etkilerine katlanmasini kolaylagtirmak i¢in giinliik ila¢ dozu iki veya lige
boliinerek verilmektedir. flacin dozu 900mg/giin’ii gegmemelidir. Klozapin, Amerika
Birlesik Devletleri’nde (ABD) ortalama 600-900 mg/giin, Bat1 Avrupa iilkelerinde ise
200-600 mg/giin dozda uygulanmaktadir (Giiven ve Birsoz 2001). Klozapin
tedavisinde Terapétik Doz izleme (TDM)’ye gore klozapin yanitinin olusmast igin 350
ng/ml serum kan diizeyi esik degerine ulasmasi gerektiginden terapotik dozun
belirlenmesi kisiden kisiye gore degisebilmektedir (Leon ve dig. 2020).

Klozapin, gastrointestinal sistem tarafindan absorbe edilir. Ortalama 2 saat
icinde plazma pik seviyesine ulasir. Yarilanma omrii 10-16 saat arasinda degisir.
Baslangic dozu 25mg/giin’diir ve 2-3 gilinde bir dozu 25 mg artirilir. Klozapin,
sitokrom P450 izoenzimleri olan CYP1Az, CYP2Cig, CYP3A4, CYP2Ds enzimleri ile
metabolize edilir (Hiemke ve dig. 2018). N-Desmetil klozapin ve N-Oksit, klozapinin
iki ana aktif metabolitidir. Aktif metabolitlerinin antipsikotik etkiye sahip olup
olmadigi heniiz bilinmemektedir (Schoretsanitis ve dig. 2019). Klozapinin ana
metabolitlerinden olan N-desmetilklozapinin ise M1 muskarinik reseptdr agonizmasi
ile kortikal asetilkolin ve dopamin salinimin1 artirmaktadir.

Klozapinin en ciddi yan etkilerinden biri agraniilositozdur ve bu yan etkisi
1975°de klozapinin yaygin kullanimini siirlandirmistir. WHO nun veri tabani olan
Vigibase’de yapilan arastirmada klozapin kullaniminin baslangicindan bu yana

agraniilositoz nedeniyle dliimciil sonug oran1 %2 (550/34.931) olarak belirlenmistir.
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Daha sonra haftalik beyaz kan hiicreleri (WBC) izleme seviyesine sahip olan iilkeler
asamal1 olarak klozapini tekrar kullanmaya baglamislardir (De-Leon ve dig. 2020).
Klozapin, daha ¢cok mezokortikal ve mezolimbik ndronlar iizerinde etki gosterdiginden
dolayr minimum diizeyde EPS belirtilerine neden olmaktadir (Oncii ve dig. 1998).
Hipersalivasyon, sedasyon, mide bulantisi, ortostatik hipotansiyon, kilo artis1 gibi yan
etkiler, klozapin kullanimina bagli ortaya ¢ikabilen diger yan etkileridir (Shiovitz
1996).

5.2.2 Ketiapin

FDA tarafindan onaylanan, dibenzotiazepin siifindan atipik antipsikotik ilag
olan ketiapin, sizofreni, akut manik, depresif ve bipolar I bozuklugun karma
epizodlarinin tedavisinde kullanilmaktadir (Aydin ve dig. 2010).

Ketiapin etki mekanizmasini beyinde dopaminerjik D1 ve D2, adrenerjik al ve
a2, serotonerjik 5SHT1A ve SHT,A, 5HT.C, 5HT>, histaminerjik Hy ve yiiksek serum
konsantrasyonlarinda M1 muskarinik asetilkolin reseptoér antagonizmasi ile gosterir
(Sen ve dig. 2012). Ketiapinin hepatik oksidasyon vasitasiyla tanimlanan 11 aktif
metabolitinden (Nemeroff ve dig. 2002) biri olan N-desalkil ketiapin (norketiapin),
S5HT>A serotonerjik ve dopaminerjik D> reseptorlerine yiiksek affiniteye sahiptir
(Maneeton ve dig. 2016).

Ketiapinin piyasada instant-release (IR) ve extended-release XR formu
bulunmaktadir. XR formu olan ketiapin fumarat, uzatilmis salinimli olup giinde 1(bir)
kez alinan formiile sahiptir ve IR formuna sahip olan hizli salinimli ketiapin ile
absorbsiyon ve eliminasyon agisindan benzer bir farmakokinetigi bulunmaktadir
(Maneeton ve dig. 2016). Ketiapin i¢in optimal doz aralig1 150 ila 750 mg/giin'diir ve
son aragtirmalar bazi hastalar i¢in giinde tek dozun uygun olabilecegini
diistindiirmektedir (Nemeroff ve dig. 2002).

Ketiapin oral alimdan sonra hizla absorbe olur ve absorbsiyonu yiyeceklerle
minimum diizeyde etkilenir. Maksimum plazma konsantrasyonuna 1-2 saat i¢inde
ulasir ve %83’1i plazma proteinlerine baglanir. Yarilanma omrii yaklasik 7 saattir.
Eliminasyonu birincil olarak hepatik metabolizma yoluyla sitokrom P450 enzimi ile
olur. Sigara kullanimi farmakokinetigini etkilememektedir (Nameroff ve dig. 2002).

Ketiapin, hem D3 reseptorlerine gére a 1 adrenerjik ve Hi histaminerjik
reseptorlere daha uzun siire baglandigindan (Sen ve dig. 2012) hem de SHT.A {izerine

giiclii antagonist etkiye sahip oldugundan dolay1r sedasyona sebep olabilmektedir
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(Maneeton ve dig. 2016). Ayrica; agiz kurulugu, huzursuz bacak sendromu, uykuda
periyodik uzuv hareketleri, akatizi, ortostatik hipotansiyon, kilo artisi, hiperlipidemi
ve hiperglisemi de ketiapin'in potansiyel yan etkilerindendir (Anderson ve Vande
Griend 2014).

5.2.3. Risperidon

Risperidon, benzisoksazol tlirevi antipsikotik ilagtir. Risperidon sizofreni,
psikotik 6zellikli duygudurum bozukluklari, Tourette sendromu, OKB ve diger
antipsikotiklere karst EPS gelistiren hastalarin tedavisinde kullanilmaktadir.
Risperidon, zayif dopaminerjik D2 reseptor blokaji, giiclii SHT2A reseptor blokaji, o
adrenoseptér ve Hi histaminerjik reseptér antagonisti Ozelligine sahiptir.
Antikolinerjik etkisi bulunmamaktadir. Risperidonun terapotik doz araligi 2-16 mg
arasinda olmasina ragmen 4-8 mg/giin tedavisi en etkili oldugu tedavi araligidir. Oral
alimdan sonra hizla absorbe olur ve maksimum plazma konsantrasyonuna 2 saat i¢inde
ulasir. Yarilanma 0mrii 3 saat civarindadir. Risperidon ve ana aktif metaboliti olan
paliperidon adiyla bilinen 9-hidroksi risperidon benzer farmakolojik aktiviteye sahiptir
(Oncii ve dig. 1998).

Risperidonun doza bagimli EPS’nin yani sira insomnia, sedasyon, kilo artist,
hiperprolaktinemi ve anksiyete gibi yan etkileri bulunmaktadir (Oncii ve dig. 1998).

Uzun etkili enjekte edilebilir risperidon formiilasyonu (Risperdal Consta);
enjeksiyon bdlgesinde kademeli olarak hidrolize olan ve ilk intramiiskiiler (IM)
enjeksiyondan 3 hafta sonra 6nemli bir risperidon salinimi ile sonuglanan, ardindan ilk
enjeksiyondan 4-6 hafta sonra kademeli ve siirekli bir risperidon salinimi ile
sonuglanan, karbonhidrat bazli mikrokiirelerin sulu bir siispansiyonudur. Her 2 haftada
bir diizenli uygulamay1 takiben, dordiincii enjeksiyondan sonra kararli durum
konsantrasyonuna ulasir.  Oral ve uzun etkili enjekte edilebilir risperidon
miistahzarlar1 farmakokinetik olarak esdegerdir. Ancak uzun etkili risperidon
formiilasyonu, oral risperidona kiyasla plazma ila¢ konsantrasyonlarinda daha az
dalgalanma ve 6nemli 6l¢giide daha diisiik kararli durum plazma konsantrasyonu iiretir
(Harrison ve Goa 2004).

5.2.4 Paliperidon

Risperidonun ana aktif metaboliti olan paliperidon, bir benzisoksazol tiirevidir.

Etki mekanizmasin1 dopaminerjik D2 reseptor blokaji, a1, a2 adrenerjik reseptor ve
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histaminerjik Hi reseptor antagonizmasi ile gosterir (Yang 2011). Paliperidonun
Onerilen doz araligt ABD'de 3-12 mg/giin ve AB’de 6-12 mg/giin seklindedir. Doz
ayarlamalar1 3 giinde bir 3 mg/giin artirilacak sekilde yapilmalidir (Yang 2011).
Paliperidon oral yolla alindiktan sonra sonra metabolize edilmez. Mutlak oral
biyoyararlanimi %28'dir. Dagilim hacmi 487 L ve plazma proteinlerine baglanma
orant %74 olup 6zellikle o1 glikoprotein ve albiimin plazma proteinlerine baglanir.
Smirli olarak hepatik metabolizmaya ugrar ve c¢ogunlukla metabolize olmadan
bobreklerden atilir. Yarilanma 6mrii yaklasik 23 saattir (Yang 2011).

Paliperidonun hafif ve orta etkili yan etkileri arasinda en yaygin olarak bas
agris1, bag donmesi, tremor, insomnia, bulanti, akatizi, dispepsi, hipertoni, prolaktin
diizeylerinde artis, somnolans ve sedasyon bulunmaktadir (Morris ve Tarpada 2017).

Paliperidon palmitat aylik enjekte edilebilen formiilasyonu (PDP) 2009 yilinda
FDA tarafindan sizofreni ve sizoaffektif bozuklugun akut ve idame tedavisi i¢in
onaylanan depo enjeksiyon yontemi olup, dzellikle sizofrenide ila¢ uyumu zayif olan
hastalarin tedavisinde kullanilabilmektedir. Depo enjeksiyonlari olarak da adlandirilan
bu ilaglar, gluteal veya deltoid IM enjeksiyon yoluyla uygulanir. Ilacin etkileri
genellikle enjeksiyondan yaklagik 8 giin sonra goriiliir ve enjeksiyondan ortalama 13
giin sonra maksimum plazma konsantrasyonuna ulasilir. Serum yar1 émri 25-49
giindiir ve standart dozlama programi, bir hafta ara ile 2 enjeksiyonla indiiksiyon
tedavisi ve ardindan 4 haftada bir idame dozu seklindedir (Morris ve Tarpada 2017).

3 ayda bir enjekte edilebilen paliperidon palmitat (PDP3M) ise daha uzun bir
yar1 dmre sahip ve IM enjekte edilebilen yeni bir formiilasyondur. PDP'nin yar1 6mrii
gluteal ve deltoid enjeksiyon bolgeleri arasinda esdeger iken, PDP3M'nin yar1 émrii
gluteal enjeksiyonla biraz daha fazladir. PDP3M'in son derece uzun yart Omrii
nedeniyle, bireysel tolere edilebilirligi degerlendirmek igin en az dort ay boyunca
sadece PDP almis hastalarda tedaviye baslanmasi Onerilmektedir. 2015 yilinda
sizofreni ve sizoaffektif bozukluklarda kullanilmak tizere FDA tarafindan

onaylanmistir (Morris ve Tarpada 2017).

5.2.5 Olanzapin

Tienobenzodiazepin grubundan olan olanzapinin sizofreni, bipolar bozukluk
(Qu ve dig. 1992), sizoaffektif bozukluk tedavisi goren hastalar iizerinde yapilan
kontrollii klinik ¢aligmalarda etkili oldugu gosterilmistir (Callaghan ve dig. 1999).
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Deneysel calismalar olanzapinin, serotonerjik (5-HT2A, 5-HT2C, 5-HTs),
dopaminerjik (D1, D2, Ds), o1 adrenerjik, histaminerjik (H1) ve muskarinik (My)
reseptorleri bloke ettigini gostermektedir. Olanzapinin D3 ve 5-HT3 reseptorlerine olan
etkisi zayif; benzodiazepin reseptorleri,  adrenerjik reseptorler ve GABA-A
reseptorleri lizerine olan etkinligi neredeyse yok denecek kadar azdir (Cansever ve
Battal 2000).

Antipsikotik etkinlik i¢in 5-20mg/giin arasinda degisebilen dozlarda
kullanilmaktadir (Miroshnichenko ve dig. 2020). Olanzapin, oral yoldan absorbsiyonu
iyidir. Biyoyararlanim oran1 yaklasik %85’tir. Oral alindiktan yaklasik 4-6 saat sonra
maksimum plazma konsantrasyonuna ulasir. Hepatik yolla CYP1A2 enzimleriyle
metabolize edilmesinin yani sira CYP2Ds enzimleri de metabolizmasina katilir. Aktif
metabolitleri 4-N-desmetil-olanzapin ve 2-hidroksimetil-olanzapindir. Yarilanma
omrii ortalama 30-60 saattir (Albayrak ve dig. 2019).

Olanzapin iki farmasotik formiilasyon halinde; oral tabletler ve IM enjeksiyon
icin flakon olarak bulunmaktadir. Ayrica absorbsiyon hizi daha fazla ve maksimum
konsantrasyonlara daha hizli (15-45 dakikada) siirede ulastig1 i¢in sizofreni ve bipolar
mani ile iligkili ajitasyonu olan hastalarda olanzapinin IM formiilasyonu tercih edilir
(Albayrak ve dig. 2019).

5.2.6 ARIPIPRAZOL

Aripiprazol, kinolinon derivasyonu olan atipik antipsikotik ilagtir (Green
2004). ik olarak 2002 yilinda Abilify ticari ismiyle ABD tarafindan kullanilmistir.
Ana endikasyonlar1 sizofreni ve sizoaffektif bozukluk olsa da psikotik 6zelliklere
sahip Alzheimer hastalar1 ile manik hastalarda da kullanigliligina dair kanitlar
mevcuttur (Cetin ve Turgay 2002).

Aripiprazol yliksek oranda dopaminerjik D2 reseptor blokajina ek olarak orta
derecede D3 reseptorlerini bloke etmektedir. Presinaptik dopamin otoreseptdr parsiyel
agonisti ve postsinaptik D2 antagonist etkileri ile striatal alanda dopamin artisina neden
olmaktadir. Bu nedenle 3. kusak antipsikotikler veya dopaminerjik sistem dengeleyici
olarak da adlandirilabilmektedir (Cetin ve Turgay 2002). Dopaminerjik Das
reseptOrlerine affinitesi diisiik olan aripiprazol serotonerjik 5-HT1A reseptorlerinin
parsiyel agonisti ve 5-HT2A antagonistidir. Adrenerjik o1 ve histaminerjik Hi
reseptorlerine ise orta derecede affiniteye sahiptir. Kolinerjik muskarinik reseptorler

i¢in 6nemli derecede affinitesi bulunmamaktadir.
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Aripiprazoliin 6nerilen terapotik doz araligi 5-30mg/giindiir. Oral yoldan
alindiginda absorbsiyonu iyidir ve biyoyararlanimi %87’dir. Yarilanma 6mrii doza
bagimli olarak 48-68 saattir ve gilinde bir kez alinabilir (Green 2004). Hepatik
metabolizma yoluyla sitokrom P450 izoenzimlerinden CYP3As ve CYP2Ds ile
metabolize edilir. Major metaboliti olan dehidro-aripiprazoliin dopaminerjik D2
reseptorlerine karsi affinitesi vardir (Maini ve dig. 2021). Eliminasyon yar1 Oomrii
aripiprazol igin 75 saat ve metaboliti olan dehidro-aripiprazol i¢in 94 saattir (Green
2004). Aripiprazol diisiik oranda EPS ve somnolansa neden olur. Diger yan etkileri
arasinda hipertansiyon, tasikardi, anoreksiya, kilo kaybi, intihar diislinceleri ve manik
davraniglar goriilebilir (Green 2004).

Aripiprazol, uzun etkili, enjekte edilebilir formiilasyon olarak mevcut olan ilk
dopamin parsiyel agonisti antipsikotiktir. Aripiprazol partikiillerinin  diisiik
¢Oziiniirliigli nedeniyle, IM enjeksiyonu takiben, aripiprazol sistemik dolasima yavas
bir sekilde absorbe olur ve aripiprazol ortalama absorbsiyon yar1 6mrii 28 giindiir.
Maksimum plazma konsantrasyonuna 5-7 giin i¢inde ulasir.

Onerilen baslangic ve idame dozu ayda bir kez uygulanan 400 mg'dir. Ilk
enjeksiyondan sonraki 14 giin boyunca hastalar IM enjeksiyona ilk gecis doneminde
terapotik ilag dozlarinin korunmasini saglamak i¢in oral aripiprazol (10-20 mg/giin)
ile tedaviye devam etmelidir. Aylik 400 mg doz ile ciddi bir yan etki yasanmasi
durumunda, doz ayda bir kez 300 mg'a disiirtilebilir. Dozlar, iki gluteal kas arasinda
degismeli ve dozlar arasinda en az 26 giin olacak sekilde aylik olarak
tekrarlanmalidir. Dozlarin atlanmasi durumunda oral aripiprazoliin eszamanli olarak

yeniden baslatilmasi gerekebilir (Shirley ve Perry 2014).

6. ATIPIK ANTIiPSIKOTIK iLACLARIN YAN ETKILERI
6.1 NOROMUSKULER YAN ETKIiLER

1950’11 yillarda kesfedildikten sonra antipsikotik ilaclar ile EPS belirtileri
arasinda pozitif bir iligki tanimlanmistir. Antipsikotik ilacin etkinligi, EPS belirtileri
gostermesine bagli oldugu konusunda giiniimiizde dogru olmayan bir inanig ortaya
cikmistir. EPS belirtileri; parkinsonizm, kas rijiditesi, bradikinezi, akinezi, distoni,
akatizi ve tardiv diskinezi gibi terimleri kapsayan belirtiler olarak tanimlanmaktadir.
Parkinsonizm, dinlenme esnasinda artan ve kasli motor aktiviteleri esnasinda kaybolan

titremelerdir. Rijidite, ‘Disli ¢ark’ olarak da bilinen kas sertligi anlamindadir ve 6n kol
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yavag¢a ekstansiyona getirildiginde kastaki direncin kesik kesik ¢oziildiigli fark
edilir. Bradikinezi, hareketlerin azalmasini; akinezi ise hareketlerin yoklugu anlamina
gelir. Ayrica spontan yiiz ifadesinin yoklugu, jest ve mimiklerde azalma gibi hedefe
yonelik motor aktivitelerde de azalma meydana gelir. (Weiden 2007). Tardiv
diskinezi ise genellikle iist ekstremitelerin koreiform hareketlerinin eslik ettigi, tipik
olarak orofasiyal bolgenin istemsiz, tekrarlayan, amagsiz hareketleriyle karakterize bir
hareket bozuklugudur. En sik olarak, yliz burusturma, dudak sapirdatma/biiziisme, dil
hareketleri ve asir1 gdoz kirpma olarak ortaya ¢ikar. Tardiv diskinezi giin iginde
dalgalanabilir, duygusal stresle kotiilesebilir ve genellikle uyku sirasinda
kaybolur. Baslangici gecikir, tipik olarak dopamin reseptor bloke edici ajanlarla en az
3 ay veya daha uzun siireli tedaviden sonra ortaya cikar (Widschwendter ve Hofer
2019).
6.2 BILISSEL (KOGNITIF) YAN ETKILER

6.2.1 GUNDUZ UYKULULUGU

Bilissel islevler; hafiza, dikkat, dil ve yiiriitiicii islev gibi genel siirecleri
kapsamaktadir (Yilmaz 2021). Atipik antipsikotik ilaclar psikomotor yavaglama,
dikkat ve bellekte bozulma (Cankorur 2013), sedasyon ve giindiiz uykulugu gibi
bilissel bozukluklara neden olabilmektedir (Ahnaou ve dig. 2003).

Gilindiiz uykululugu; giindiiz saatlerinde uyanik kalamama veya uyanamama
olarak tanmimlanmaktadir (Selvi ve dig. 2016). Bireyin giindiiz uykululugu sadece
dinlenme esnasinda hafif diizeyde olabildigi gibi; ara¢ kullanma, yemek yeme,
cinsellik sirasinda ve diger giinliik aktiviteler esnasinda da hafif veya siddetli diizeyde
goriilebilir (Siiriicii ve Ozvurmaz 2020). Giindiiz uykululugu olan kisilerde, hayati
tehdit eden yol veya is kazalari, mesleki performansta azalma, sosyal uyumsuzluk
gbzlenebilir ve bu sebeple daha diisiik saglik standartlarina sahip olabilirler (Selvi ve
dig. 2016). Ayrica glindiiz uykululugu kaynakli meydana gelen trafik kazalari hem can

kaybina hem de ekonomik zarara neden olmaktadir (Siiriicii ve Ozvurmaz 2020).

Glindiiz uykululugunun en sik goriilen nedenleri arasinda, ila¢ kullanimi
bulunmaktadr. Ilaglar, GABA yolu ile uyku saglayici sistem aktivitesini artirarak, o
adrenerjik reseptorleri, muskarinik kolinerjik reseptorler, serotonin 5-HT2A
reseptorleri veya histamin Hi reseptorleri antagonizmasi ile uyaniklik saglayici

sistemin inhibisyonu gibi birgok mekanizma ile sedasyona neden olmaktadir. Kronik
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insomnia, narkolepsi gibi uyku bozukluklari, sizofreni, depresyon gibi psikiyatrik
durumlar ve cinsiyet, yas gibi sosyodemografik 6zellikler, uyku hijyenine uymama,
alkol ve madde kullanimi, obezite ve sistemik hastaliklarin varhigi gilindiiz

uykululugunun en sik goriilen diger nedenleri arasindadir. (Selvi ve dig. 2016)

7. EPWORTH UYKULULUK OLCEGI

Epworth Uykululuk Olgegi, ilk olarak 1991 yilinda Avustralya'nin Victoria
kentindeki Melbourne Epworth Hastanesinde Murray W. Johns tarafindan
tanimlanmistir. Yayimlanmasindan kisa bir siire sonra Ispanyolca'ya cevrilmis ve
kullanimi diinya ¢apinda yayginlasmistir (Borsini ve dig. 2019).

Tiirkiye’de ise Epworth Uykululuk Olgegi’nin gecerlilik ve giivenirliginin
kanitlanmas1 Agargiin ve arkadaslar tarafindan 1999 yilinda yapilmistir. Agargiin ve
arkadaslarmin yaptigi calismada 41 saglikli kontrol grubu ve DSM-1V Primer Asir
Uykululuk tan1 6lgiitlerini karsilayan 40 hasta birey ¢aligmaya alinarak tiim gruplara
Epworth Uykululuk Olgegi iki farkli zaman dilimi igerisinde uygulanmistir. Her bir
duruma ait puanlar ve toplam puanin tutarliligi arastirilarak tecriibeli iki uzman
tarafindan birbirinden bagimsiz sekilde Tiirkce ’ye c¢evrilmis ve yapilan geviriler
karsilastirilarak tek bir versiyon haline getirilmistir. Elde edilen bulgular istatistiki
agidan anlamli bulunmustur. Sonug olarak Epworth Uykululuk Olgegi genel uykululuk
diizeyini degerlendirmek i¢in anlagilabilir, uygulamasi kolay, basit ve gecerligi ve
giivenirligi yapilmis bir odlgektir. Ulkemizde uyku ve uyku bozukluklarmi
degerlendirmek amaciyla yapilacak aragtirmalarda genel uykululuk diizeyini ve farkli
durumlardaki uykululuk diizeyini belirlemek amaciyla kullanilmaktadir (Omag ve dig.
2010).

8. GEREC VE YONTEM
Arastirmanin Tiirii

Bu calisma terapdtik dozda atipik antipsikotik ila¢ kullanimimin giindiiz
uykululugu iizerine etkisini incelemek {izere kesitsel bir ¢aligsma tiiriinde yapilmistir.

Arastirmanin Yapildig: Yer ve Tarih

Calismanin biitiin agamalarinin etik kurallara uygun oldugu Tekirdag Namik
Kemal Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmlar Etik  Kurulu

Bagkanligi’'nin 13.04.2021 tarihli ve 202192.04.10 nolu karar1 ile kabul edilmistir.
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Ayrica ¢alisma Tekirdag Namik Kemal Universitesi Arastirma ve Uygulama
Hastanesi Bashekimligi’nden ve ¢alismanin sekli ve amaci bireylere ayrintili sekilde
anlatilarak calismaya katilan tiim goniillillerden yazili ve imzali izin alinarak

gergeklestirilmistir.

Calisma dizaym

Calismaya her grupta 60 goniillii olacak sekilde hasta ve kontrol grubu olmak
tizere iki grup ve toplam 120 goniilli dahil edildi.

Hasta Grubu

Calismanin hasta grubu 03.05.2021-15.05.2022 tarihleri arasinda Tekirdag
Namik Kemal Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi psikiyatri kliniginde
yatarak tedavi goren 60 goniillii hastadan olusmaktadir. Bu grup i¢in arastirmaya dahil
edilme ve dislanma kriterleri asagidaki gibidir.
Hasta grubu icin arastirmaya dahil edilme ol¢iitleri:
DSM-1V tan1 6l¢iitlerine gore;
Sizoaffektif bozukluk
Sizofreni/ Psikoz
Bipolar bozukluk
Major depresif bozukluk
Kisilik bozuklugu tanilarindan birine sahip olmak,
Son bir aydir atipik antipsikotik ilaclardan birini tekli olarak terapétik diizeyde
kullaniyor olmak,
18-65 yas araliginda olmak.
Hasta grubu icin arastirmadan dislanma Kriterleri:
Yas arali§inin istenen degerde olmamasi,
Atipik antipsikotik ilaclar1 diizensiz kullanmis veya son 1 (bir) aydir birakmis olmasi,
Terapotik doz araliginda atipik antipsikotik kullanmiyor olmast,
Kiside narkolepsi, insomnia gibi tanilanmis uyku hastaliklarindan birinin olmasi,
Yan etkisi glindiiz uykululugu yapan ilaglarin (antihistaminikler, benzodiazepinler
vb.) kullaniminin olmasi,

Alkol ve/veya madde kullaniminin olmasi.
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Kontrol Grubu

Calismanin kontrol grubu 18-65 yas araliginda, tanilanmis herhangi bir
psikiyatrik hastalig1 olmayan, tanilanmis uyku hastaliklarindan birine sahip olmayan,
alkol ve/veya madde kullanimi bulunmayan 60 saglikli goniilliiden olusmaktadir.

Veri Toplama Araglari

Veri toplama araci olarak; belirlenen tarihlerde hastalarla yiiz yiize gériisme
yontemi kullanilmistir. Verilerin toplanmasinda hastalarin tanitici 6zellikleri ve
hastalikla ilgili bilgileri toplamak amaciyla psikiyatrik goriisme yapilarak
Sosyodemografik ve Klinik Bilgi Formu doldurulmustur. Hastalarin gilindiiz
uykululugunun belirlenmesi amaciyla giin igerisinde 8 farkli durumda
uyuyakalma/uyuklama derecesini belirleyen Epworth Uykululuk Olgegi (EUO)
uygulanmustir.

Sosyodemografik ve Klinik Bilgi Formu

Tim olgularda calismanin amaglart goéz Oniinde bulundurularak, taranan
kaynaklardan elde edilen bilgilere ve Klinik deneyime uygun, 14 soruluk bir
sosyodemografik ve klinik veri formu kullanilmistir. Bu form; yas, cinsiyet, egitim
durumu, yasanilan kisi veya kisiler gibi sosyodemografik bilgileri ve kisinin varsa
sahip oldugu psikiyatri dis1 hastalik ile kullandig1 ilaglar ve psikiyatrik hastaligina ait

kullandigi ilaglarin bilgisini iceren ve tarafimizca hazirlanmig bir formdur.

Epworth Uykululuk Ol¢egi-Anket uygulamasi

Epworth Uykululuk Olgegi ile giindiiz uykululuguna sahip olan bireylerin,
giinlik yasamda farkli durumlarda uyuyakalma orani belirlenmektedir. Epworth
Uykululuk Olgegi hastanin giin igerisinde 8 farkli durumda uyuyakalma/uyuklama
derecesini belirleyen bir ankettir. Her soruya son iki haftadaki siklik derecesine gore
0 ile 3 arasinda puan vermesi istenmektedir (Kendirli ve dig. 2016).
Epworth Uykululuk Olcegi’ndeki;
1. Otururken ve okurken,
2. Televizyon izlerken,
3. Hareketsiz olarak bir toplulukta otururken (Toplanti ve tiyatro gibi),
4. Mola vermeden en az bir saat siiren bir araba yolculugunda,
5. Sartlar uygun oldugunda bir 6gleden sonra dinlenmek i¢in uzandiginda,

6. Biri ile oturup konusurken,
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7. Alkol kullanmadig1 bir 6gle yemegi sonrasinda sakince otururken,

8. Araba yolculugunda trafik nedeniyle birkac dakika durmasi gerektiginde

sorularina;

0. Higbir zaman uyuklamam,

1. Nadiren uyuklarim,

2. Orta siklikta uyuklarim,

3. Cok sik uyuklarim; yanitlarindan uygun olan verilir (Karakog ve dig. 2007).
Tablo 1. Epworth uykululuk dl¢eginin puanlamasi

Puan Uykululuk derecesi

<10 puan Normal uykululuk diizeyi
10-15 puan Artmis uykululuk diizeyi
>16puan Tehlikeli uykululuk diizeyi

Skoru 10 ve iizerinde olan bireyler ise uyku bozuklugu agisindan risk
tagimaktadir (Kendirli ve dig. 2016).

Istatistiksel Degerlendirme
Istatistiki analizlerde Statistical Package for the Social Sciences (SPSS) 25.0

programi kullanilmistir. Verilerin normal dagilima uygunlugu test edilerek normal
dagilim gosteren ikili karsilastirmali grup analizinde tek yonlii varyans analizi
ANOVA ve bagimsiz orneklem T Testi (Independent Samples T Test) ve ¢oklu
karsilagtirmalar igin Post Hoc testlerinden Tukey ve Tamhane Testleri uygulanmustir.
Degiskenlerin sunulmasinda ortalama+standart sapma (ort+ss), medyan (min-
max), frekans (f), yiizde (%) degerler kullanilmistir. Analiz sonuglarina goére p<0.05
degeri anlamli kabul edilmistir.
9. BULGULAR
Bu boliimde, arastirma kapsaminda ¢aligsmaya alinan Tekirdag Namik Kemal
Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi psikiyatri kliniginde yatan, arastirma
kriterlerine uygun hastalarin ve arastirmaya goniillii olan saglikli kontrol grubunun

bulgular1 yer almaktadir.
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Katiimcilarin Sosyodemografik ve Klinik Bilgi Ozelliklerinin Dagilimi

Tim katilmeilarin en kiiciigii 18 ve en biiyligli 65 yasindadir. Genel yas

ortalamas1 34 olarak tespit edilmistir. Hasta grubundaki bireylerin yas ortalamasi 41,5

iken saglikli kontrol grubundaki bireylerin yas ortalamasi 26,5 olarak bulunmustur.

Tiim katilimcilarin sosyodemografik ve klinik bilgi 6zelliklerinin dagilimi Tablo 2 de

verilmigtir.

Tablo 2. Katihmeilarin Sosyodemografik ve Klinik Bilgi Ozelliklerinin Dagilim

(n=120)
Frekans (f) | Yiizde (%)

Cinsiyet
Kadin 70 58,3
Erkek 50 41,7
Ogrenim durumu
Tlkokul 39 32,5
Lise 33 21,5
Onlisans-Lisans 47 39,2
Lisansiistii 1 0,8
Kiminle yasiyor?
Yalniz 18 15,0
Aile 89 74,2
Ev arkadasi 10 8,3
Diger 3 25
Psikiyatri disinda tanilanmis kronik hastalik durumu
Hayir 98 81,7
Evet 22 18,3
Psikiyatri disinda tamilanmis kronik hastaliga bagh ilag
kullanim
Hayir 104 86,7
Evet 16 13,3
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Psikiyatrik hastaliga sahip olma durumu Frekans (f) Yiizde (%)
Hayir 60 50
Evet 60 50
Psikiyatrik hastahga bagh ila¢ kullanim

Hayir 60 50
Evet 60 50
Uyku diizeni

Diizenli 58 48,3
Diizensiz 62 51,7
Uykuyu kolaylastiran uygulamalarin varhg:

Hayr 75 62,5
=y 45 375

Calismamizin bulgulart sonucunda psikiyatrik hastaliklar disinda kronik

hastalig1 olan bireylerin yilizdesi %18,3, bu kronik hastaliklara bagh ilag kullanimi

yiizdesi ise %13,3 olarak gosterilmistir. Psikiyatrik hastaliklar disinda kronik hastalig

olan bireylerin hastaliklarinin ve bu kronik hastaliklara bagli ila¢ kullaniminin

yiizdelik dagilimi Tablo 3’de gosterilmistir.

Tablo 3. Psikiyatrik hastaliklar disinda kronik hastahgi olan bireylerin

hastaliklarimin ve bu kronik hastahklara bagh ila¢ kullanimimin

yiizdelik dagilim

Kronik Hastahiklar Frekans (f) Yiizde (%)
Astim 2 1,7
Dermatit 1 0,8
Diyabetes Mellitus (DM)-Hipertansiyon (HT)-Ventrikiiler 1 0,8
ekstrasistol (VES)

DM-HT-VES-Periferik Noropati 1 0,8
Epilepsi 2 1,7
Miyop 1 0,8
Hipotiroidi 2 1,7
HT 4 3,33
HT-Kalp Ritm Bozuklugu 2 1,7
HT-Kolesterol 1 0,8
HT-DM-Hipotiroidi 1 0,8
Konjestif Kalp Yetmezligi-DM-HT-Kolesterol 1 0,8
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Kronik Hastaliklar Frekans (f) Yiizde (%)
Migren 1 0,8
Tiiberkiiloz 1 0,8
Hafif Mental Retardasyon 1 0,8
Kronik Hastahklara Bagh ila¢ Kullanimi

Levotiroksin Sodyum 4 3,3
Metformin Hidrokloriir (HCL) 3 2,5
Bisoprolol Hemifumarat 2 1,7
Metoprolol 2 1,7
Asetil Salisilik Asit 2 1,7
Levatirasetam 1 0,8
Atorvastatin-Ramipril 1 0,8
Perindopril Arjinin 1 0,8
Valsartan 1 0,8
Telmisartan/Hidroklorotiyazid 1 0,8
Flunarizin HCL 1 0,8
Perindopril Arjinin/ indapamid /Amlodipin 1 0,8

Katilimeilarin %50°si mevcut psikiyatrik hastaligina bagl olarak terapétik dozda

atipik antipsikotik ila¢ kullanmaktadir. Atipik antipsikotik ila¢ kullanan hasta

grubundan bu ilaglar kullanmadan 6nceki yasam kalitelerini puanlamasi istenmistir.

Verilen yanitlar dogrultusunda atipik antipsikotik ila¢ kullanmadan onceki yagam

kalitelerinin ortalamasi 3,25+1,468 iken; hastalarin yasam kalitelerinin ortalamasi

atipik antipsikotik ilag kullanimindan sonra 6,79+1,04 olarak bulunmustur. Ancak ilag

kullanimina bagli olarak meydana gelen yan etkiler nedeniyle hastalarin yasam

kalitesinin ortalamasi 4,95+0,981 puana gerilemistir. Dolayisiyla kullanilan atipik

antipsikotik ilaclarin meydana getirdigi yan etkiler nedeniyle hastalarin yasam kalitesi

azalmistir. Tablo 4’de atipik antipsikotik ila¢ kullaniminin yasam kalitesi iizerine

etkisi sunulmustur.
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Tablo 4. Atipik Antipsikotik Ila¢ Kullamminin Yasam Kalitesi Uzerine Etkisi

(n=60)
Olgek Puan Olgekten Alinan | Olgekten Alinan
Ortalamalari Minimum Maksimum
X£SS Degerler Degerler

Atipik antipskotik ila¢ kullanimndan | 3,25+1,468 0 7

once yasam kalitesi

Atipik antipskotik ila¢ kullanimindan | 6,79+1,04 3 9

sonra yasam kalitesi

Atipik antipskotik ilaglarin kullanimina | 4,95+0,981 1 7

bagli yagam kalitesi

Katilimeilarin %50’sinin bir psikiyatrik hastaliga sahip oldugu ve hastalarin bu
psikiyatrik hastaliga bagli olarak ila¢ kullandigi Tablo 2’de belirtilmistir.
Calismamizda hasta grubunun %21,6’sinin bu psikiyatrik hastaliklardan biri olan
bipolar bozukluk, %12,6’sinin sizofreni tanisina sahip oldugu goriilmistiir. Bu
psikiyatrik hastaliklara bagl kullanilan antipsikotik ilaclarin %15,0’inin ketiapin ve
%14,1’1inin paliperidon oldugu goriilmiistiir. . Tablo 5’de psikiyatrik hastaliklarin ve

bu hastaliga bagli ilag kullaniminin yiizdelik dagilimi verilmistir.

Tablo 5. Psikiyatrik Hastaliklarin ve Bu Hastaliga Bagh Ilac Kullaniminin

Yiizdelik Dagilim
Psikiyatrik Hastaliklar Frekans (f) Yiizde (%)
Bipolar Bozukluk 26 21,7
Major Depresif Bozukluk 5 4,3
Sizofreni 15 12,6
Organik Olmayan Psikoz 5 4,3
Borderline Kisilik Bozuklugu 1 0,8
OKB 1 0,8
Gegici Psikotik Bozukluk 1 0,8
Psikotik Ozellikli Depresyon 2 1,7
Sizoaffektif Bozukluk 1 0,8
Anksiyete Bozuklugu 3 2,5
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Psikiyatrik Hastaliklara Bagh Kullanilan ilaglar Frekans (f) Yiizde (%)
Paliperidon 17 14,1
Aripiprazol 7 58
Ketiapin 18 15,0
Klozapin 5 41
Olanzapin 10 8,3
Risperidon 3 2,5

Katilimcilar arasindan diizensiz uykuya sahip bireyler %51,7 olarak Tablo
2’de sunulmustur. %51,7°1lik oranin %32,5 ‘u ise hasta grubuna ait diizensiz uykuya
sahip bireylerin olusturdugu oran olarak tespit edilmistir. Uyumay1 kolaylastiran
uygulamalar arasindan ‘15181 kapatirinm’ yamiti %10,0 oranla ilk siradadir.
Katilimcilarin %14,2’si uyumay1 kolaylastiran uygulamalar olarak hi¢ bir sey
yapmadiklar1 yanitin1 vermistir.

Terapétik Dozda Atipik Antipsikotik Ilaclarin Kullanim ile Giindiiz
Uykululugu Arasindaki iligkinin Epworth Uykululuk Olgegine Gére
Degerlendirilmesi

Katilimcilardan kontrol grubunun giindiiz uykululugu derecesinin Epworth
Uykululuk Olgegi puan ortalamasi 4,78+3,081 iken terapdtik dozda atipik antipsikotik
ilag kullanan hasta grubunun Epworth Uykululuk Olgegi puan ortalamasi 6,83+3,923
olarak bulunmustur. Bagimsiz Orneklem T Testi sonucuna gore terapotik dozda atipik
antipsikotik ila¢ kullanan hasta grubunun Epworth uykululuk 6l¢egi normal degerlerde
(<10 puan) olmasina ragmen (6,83+£3,923) saglikli kontrol grubunun Epworth
Uykululuk Olgegi puanima gore (4,78+3,081) artmis oldugu tespit edilmistir

Tablo 6. Terapotik dozda atipik antipsikotik ila¢ kullanan ve kullanmayan
katiimcilarin  Epworth Uykululuk Olgegi puanlarimin  ortalamasi

(p<0,00, N=120)

Psikiyatrik fla¢ Kullamim Durumu n X SS
Kontrol grubu 60 4,78 3,081
Hasta grubu 60 6,83 3,923

ANOVA tek yonlii varyans analizi sonuglarina gore atipik antipsikotik
ilaclardan en az biri p=0,025<0,05 oldugundan dolay1 istatistiki a¢idan digerlerinden
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farklilagsmaktadir. Farkli etken maddelere sahip atipik antipsikotik ilaglardan terapotik
dozda kullanan hastalarin giindiiz uykululugunun degerlendirilmesi amaciyla Epworth

Uykululuk Olgegi puaninin degerlendirilmesi ise Tablo 7°de gdsterilmistir

Tablo 7. Terapotik dozda farkh etken maddelere sahip atipik antipsikotik ila¢
kullanan hastalarin giindiiz uykululugunun Epworth Uykululuk Ol¢egi

puanlarimn degerlendirilmesi

ilaclar N Olcek Puan Olcekten Alian Olcekten Alinan
Ortalamalar: Minimum Degerleri | Maksimum Degerleri
X+SS

Olanzapin 10 6,70+3,683 1 13

Ketiapin 18 6,06+3,134 0 12

Paliperidon 17 6,00+4,062 0 13

Klozapin 5 12,00+1,000 11 13

Risperidon 3 6,331,528 5 8

Aripiprazol 7 9,00+4,830 4 18

Toplam 60 6,83+3,923 0 18

Tablo 7°ye gore klozapin kullanan hastalarm Epworth Uykululuk Olgegi puani
minimum 11 ve maksimum 13 bulunmustur ve Epworth Uykululuk Olgegi puani
ortalamast ise 12,00£1,000°dir. Epworth Uykululuk Olgeginin puan tablosuna gore
10-15 puan arasindaki degerler artmis uykululuk olarak kabul edilmektedir.
Klozapinin 6l¢ek puani ortalamasinin 12,00+1,000 olmast onun artmis uykululuga
neden oldugunu gostermektedir. Ayrica Tukey testi sonucuna goére Klozapinin
istatistiki agidan ketiapin ve paliperidona gore farkli oldugu bulunmustur. Tamhane
testi sonucuna gore ise klozapinin olanzapine gore anlamli derecede farkli oldugu
bulunmustur.

10. TARTISMA

WHO’nun tahminlerine gore, diinya capinda yaklasik 450 milyon insan
davranigsal veya psikiyatrik bir hastalik sebebiyle problem yagamaktadir (Giiltekin
2010).

Kronik psikiyatrik hastaliklar sizofreni, major depresif bozukluk, bipolar
bozukluk, sizoaffektif bozukluk, diger psikotik bozukluklar ve OKB gibi

hastaliklardir. Kronik psikiyatrik hastaliga sahip bireyler, yasamlarini huzursuz ve
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mutsuz olarak siirdiirmenin yani sira bu psikiyatrik hastaliklar bireylerde yeti yitimine,
sosyal ve ekonomik kayiplara neden olmaktadir. Bu nedenle ve hem aile icinde hem
de toplumda kendilerinden beklenen rolleri yerine getirmekte zorlanarak siirekli
ailenin bakimi ve destegini almak durumunda kalmaktadirlar (Ozdemir ve Isler 2019).
Ayrica damgalama psikiyatrik hastalig1 olan bireylerde tedavi ve bakim siireglerinin
aksamasina neden olmaktadir. Bu bireyler damgalanma korkusu nedeniyle daha az
saglik yardimi aramaya yonelmekte, saglik hizmetlerine bagvurmasi ve tedaviye
uyumu azalmaktadir (Ulutas ve dig. 2019).

Bireylerin psikiyatrik hastaliklar nedeniyle bir saglik kurulusuna bagvurmasi
ile bir terapotik siire¢ baglamakta ve bireylerin islevselligini arttirmak amaciyla
psikofarmakolojik tedaviler uygulanmaktadir (Bilge ve dig. 2019).

Psikiyatride psikofarmakolojik tedavi amaciyla antipsikotik ilaglar
kullanilmaktadir (Bulut ve dig. 2015). Ilk antipsikotik ila¢ olan klorpromazin 1950
yilinda kesfedilmistir. Klorpromazinden sonra bir¢ok antipsikotik ilag¢ psikiyatrik
hastaliklarin tedavisinde kullanilmak {izere gelistirilmistir (Giilseren ve Erol 2000).
Psikotik belirtilerin eslik ettigi psikiyatrik ve organik hastaliklarin tedavisinde
kullanilan antipsikotik ilaglar (Istk 1997); korku, kaygi, uykusuzluk, hiperaktivite,
negativizim, 6z bakim yetersizligi, sanrilar, varsanilar, yeme bozuklugu, psikotik
belirtiler ve yalmz kalma egilimi gibi belirtiler iizerine etkilidir (Oztiirk 2001, Passman
ve Kadish 2001).

Giinlimiizde antipsikotik ilaglar, tipik ve atipik olarak tanimlanir (Balon 2002).
Tipik antipsikotikler mezolimbik yolakta dopaminerjik D2 reseptor blokaji etkisi
gosterir ve bu yolaktaki hiperaktiviteyi inhibe ederek sizofreninin pozitif belirtileri
tizerinde etkili olurlar. Sizofreni hastalarinin bir kismu tipik antipsikotiklerin
kullanimindan sonra sagligini geri kazanmis olsa da; tipik antipsikotik ilaglarin EPS
ve tardiv diskinezi, hiperprolaktinemi, uyku hali, agiz kurulugu, konstipasyon, bulanik
gorme gibi yan etkilere neden oldugundan dolay1 hastalarinn diger kismi ise sosyal ve
mesleki islevselliklerini geri kazanamamaktan ve kotii yasam kalitesinden
yakinmaktadir. Bu nedenle daha genis etkinlige sahip ve yan etki profili agisindan daha
az yan etkisi bulunan atipik antipsikotik ilaglar kullanilmaya baglanmustir.

Atipik antipsikotikler serotonerjik SHT2 ve dopaminerjik D2 reseptorlerini
degisik oranlarda bloke etmektedir. Atipik antipsikotiklerin dikkat, 6grenme, hafiza,

yonetim becerileri gibi beynin ana biligsel fonksiyonlar1 iizerinde ve negatif, pozitif ve
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duygudurum belirtileri tizerinde olumlu etki gostermesi klinik prognozu diizeltmekte
olup hastalarda sosyal ve mesleki islevselligin tekrar kazanilmasina ve bilissel
tyilesmeye yardimci olmaktadir. Ayrica atipik antipsikotikler EPS’ ye daha az neden
olmaktadir. Kilo artisi, hiperprolaktinemi, hiperlipidemi gibi yan etkiler
goriilebilmektedir (Summakoglu ve Ertugrul 2018).

Antipsikotiklerin yan etkilerinden biri olan sedasyon, sedatif etkiye sahip
ilaglarin kullanimi ile ortaya ¢ikarak bireylerde hipersomniye neden olmaktadir.
Hipersomni ise gilindiiz asir1 uykululuk/giindiiz uykululugu ile karakterize olan bir
uyku bozuklugudur (Ak ve dig. 2022).

Calismamizda Epworth Uykululuk Olgcegi puanlamasmin sonucuna gore;
terapotik dozda atipik antipsikotik kullanan hastalarin giindiiz uykululuk derecesi
normal degerlerde olmasina ragmen (EUO:6,83<10) saglikli kontrol grubu bireylerin
giindiiz uykululuk derecesinden daha fazla bulunmustur (EUO:4,78<10). Ayrica
Epworth Uykululuk Olgegi puanlamasinin sonuglarina gére atipik bir antipsikotik ilag
olan klozapinin giindiiz uykululuk derecesi 12 puan (EUO:12>10<15=artmis
uykululuk) olarak bulunmus ve artmis uykululuga neden oldugu belirlenmistir. Ayrica
calismamizda Epworth Uykululuk Olgegi puanlamasinin sonuglarina gére terapdtik
dozda kullanilan atipik antipsikotik ilaclarin hastalarin yasam kalitesi ve islevsellikleri
tizerine olumsuz etkilerinin oldugu bulunmustur.

Miller ve Pharm’in (2004) atipik antipsikotiklerin uyku, sedasyon ve effikasite
lizerine yapmis oldugu calismasinda belirttigine gore Beasley ve arkadaslarinin (1996)
disiik dozda (2,5, 5 veya 7,5 mg/day) olanzapin kullanan hastalarin %20’sinde
(N=65), orta dozda olanzapin (7,5-10 veya 12,5 mg/day) kullanan hastalarin (N=64)
%29,7’sinde ve yiiksek dozda olanzapin (12,5-15 veya 17,5 mg/day) kullanan
hastalarin (N=69) %34,8’1 somnolans bildirmistir (Miller ve dig. 2004).

Citrome’un sizofreni ve major depresif bozukluk tedavisinde atipik
antipsikotik ilaclarin aktive edici ve sedatize edici olumsuz etkileri iizerine yaptigi
calismada ise; sizofreni hastalarinda olanzapin, risperidon, ketiyapin (IR ve XR formu)
ziprasidon ve lurasidon plasebodan ayrilarak istatistiksel anlamda farkliliklar
gozlenmis, sedasyon ve uyuklama riskinin arttigi belirtilmistir. Major depresif
bozukluk tanisina sahip hastalarda ketiapin XR formu ve olanzapin ile fluoksetin
kombinasyonu, plasebodan farklilik gdstermis ve bu ilaglart kullanan hastalar

uykululuk yan etkisini bildirmistir (Citrome 2017).
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Reeve ve arkadaslarinin (2021) psikoz hastalarinda asir1 uykululuk hali ile ilgili
yaptig1 calismada antipsikotik ilaglarin asir1 uyku hali yaptigini belirterek randomize
kontrollii ilag denemeleri, farkli hasta gruplari, farkli antipsikotik tipler ve farkl
dozajlar arasinda oranlar biiyiik Olglide degisse de neredeyse evrensel olarak
sedasyonu bir yan etki olarak tanimlamaktadir (Reeve ve dig. 2021).

David Cohen ve arkadaglarinin ¢ocuklar ve addlesanlarda atipik antipsikotik
ilaglarin olumsuz etkilerinin arastirildigi ¢alismada, atipik antipsikotik ilaglarin en
fazla klozapin olmak iizere plaseboya kiyasla somnolans/sedasyon bildirme riskinin
onemli Ol¢iide arttigimi bulmusladir. Klozapini ziprasidon, olanzapin, risperidon,
aripiprazol ve ketiapin takip etmistir (Cohen ve dig. 2012).

Sharma ve arkadaslarinin (2021) yaptigi, klozapin kullanimi olan hastalarin
perspektif kiime analizinin yapildig1 ve diger antipsikotik kullanimi olan hastalarla
karsilastirildigi ¢alismada klozapinin hipersalivasyondan sonra (n=63, %73) en ¢ok
goriilen yan etkinin sedasyon (n=39, %45) oldugu tespit edilmistir. Ayrica Sharma ve
arkadaslarinin (2021) belirttigine gére Legge ve arkadaglari tarafindan (2016) klozapin
tedavisine baslayan hastalarda klozapinin kesilme nedenleri iizerine yapilan kohort
calismasinda 316 hastanin retrospektif analizinin %45’inin sedasyon, hipersalivasyon
ve bulanti nedeniyle devam edilemedigini bildirmistir (Sharma ve dig. 2021).

Imazu ve arkadaslarmmin (2021) klozapinin giivenlik profilini tanimlamak
amaciyla Japonya’da ulusal kayit verilerini kullandig1 analiz ¢alismasinda klozapinin
kesilmesine yol agan yan etkilerin arasinda sedasyon/uykululuk hali bulunmustur
(Imazu ve dig. 2021).

Diger bir ¢alismada Sert6z ve arkadaslarinin (2002) bipolar bozukluk ve
sizoaffektif bozukluk sagaltiminda klozapin kullanimini arastiran retrospektif
caligmasinda klozapin kullanan hastalarda en sik goriilen yan etkinin sedasyon (%34)
oldugu bulunmustur (Sertéz ve dig. 2002).

Antony D. Loebel ve arkadaslarmnin (2014) sizofreni hastalarinda Epworth
Uykululuk Olgegi kullanarak ketiapin XR ve lurasidon ile randomize, cift kor, plasebo
kontrollii olarak yaptig1 caligmada; ketiapin XR 600 mg kullanan hastalarda goriilen
giindiiz uykululugu, lurasidon 80mg ve 160 mg kullanan hastalara ve plaseboya gore
daha fazla bulunmustur (Loebel ve dig. 2014).

Tim bu literatiir ¢alismalar1 ve sonuglari bizim c¢alismamizin sonuglarini

destekler niteliktedir.
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Elde ettigimiz sonuglar 1s181inda terapotik dozda atipik antipsikotik ilag
kullanimimin hastalarda giindiiz uykululuguna sebep oldugu Epworth Uykululuk
Olgegi ile belirlendi. Ayrica; c¢alismamizin sonucunda terapdtik dozda atipik
antipsikotik ila¢ kullaniminin hastalarin yasam kalitesini olumsuz yonde etkileyerek
islevselliklerinde de azalma meydana getirdigi belirlendi.

11. SONUC VE ONERILER

Arastirmamizin bulgularindan elde edilen sonuglara gore atipik antipsikotik ilag
kullanim1 giindiiz uykululuguna sebep olmaktadir. Ayrica ¢alisma kapsaminda atipik
antipsikotik ilaglar arasinda en fazla giindiiz uykululuguna neden olan ila¢ klozapin
olarak belirlenmistir. Atipik antipsikotik kullaniminin yan etkilerine bagli olarak
hastalarin yasam kalitelerini olumsuz etkiledigi de belirlenmistir. Bu nedenle atipik
antipsikotik ilaglarin yan etkileri ve bunlara bagli yasam kaliteleri lizerine olumsuz
etkilerinden hastalar1 korumak/minimuma indirgemek icin ila¢ se¢imi, dozlamasi,

kullanim saati gibi kriterlere dikkat edilerek hastaya uygun tedavi yapilabilir.
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13. EKLER

13.1. Tekirdag Namuk Kemal Universitesi Girisimsel

Olmayan Arastirmalar Etik Kurul Karar Formu

ETIK KURULU KARAR FORMLU

TEKIRDAG NAMIK KEMAL UNIVERSITES|
GIRISIMSEL OLMAYAN KLINIK ARASTIRMALAR

Olmayan Klinik

A

| B
o

“’uw‘?

= | Arastirmanin Aqik Ady TERAPOTIK DOZDA ATIPIK ANTIPSIKOTIK KULLANIMININ GUNGU7 T
L ——— | OZERINE ETKISI = YRULULUG;
- Koordinatbr / Sorumly A 1 ’ T T

T | Aragtirmacy Dr. Ogr. Uvesi Tugba Nurcan Yoksel / TNKU Tip Fakiiltesi ]lhl\l);ﬂm_‘\\“-’”“ E
%  |Etik Kurul Toplants Tarihi | 13.04.2021 = = =
=  |Arastirma Protokol Numaras: | 2021.92.0 EEme—

E ,,'\rfl,’,[,',rn“‘n"l,-!;ijru Prospektif 1 | Retrospektif Diger -
% | Arastirmani Destekleyicisi | TUBITAK O | TNKU BAP | Aragtrmact 8 | Diger:
; Arastirmanin Biltcesi 100 £ e

| Arastirmanin Merkezi Tek Merkezli 2 Cok Merkezli = > = o

= anda b basvury dosya ¢ ilgili belgeler aragtirmanmn/Caligmamn gerekge, amag, yaklagim ve yontemleri dikkat
™ | almarak  incelenmis ve uveur lunm olup, ars 3 b i : irtile NSy
o ) celenmis ve uygun bulunmus oluy arastirmanin/calismanin "-f!\l"'" dosyasinda  belirtilen merkezlerde
2 gergeklestirilmesinde etik bilimsel sakinea bulunmadinn, toplantiya katilan etiX kurul tye ta r
= 11
%D

ETIK KURULUN CALISMA ESASI lag ve Biyolojik

n Klinik Arastermalart Hakkinda Yonetmelik, lyi Khinik Uygolamalan Kdavuzy

Arastirma ile

’ S

UnvanvAdy/Sovad: Uzmanhk Alam AR Katihm * | imza
Hiskili
— ! | {
|
e ———— — !

*: Toplantida bulunma

Etik Kurul Baska

Unvan/AdvSoyad

Imza:
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13.2. Bilgilendirilmis Géniillii Olur Formu

ALISMANIN ADI

TERAPOTIK DOZDA ATIPiK ANTIPSIKOTIK KULLANIMININGUNDUZ
UYKULULUGU UZERINE ETKIiSi

BILGILENDIRILMiS GONULLU OLUR FORMU

Sorumlu Aragtirmaci: Dr. Ogr. Uyesi Tugba Nurcan YUKSEL

Aragtirmamin Amaci: Bu arastirmanin amaci, gesitli psikiyatrik hastaliklarin tedavisinde kullanilan
atipik antipsikotik ilaglarin terapétik dozda kullamminda meydana gelebilecek giindiiz uykululuk
diizeylerini belirlemektir.

Aragtirmada izlenecek Yontem:

Bu aragtirmanin protokolil, Namik Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi etik degerlendirme komitesi
tarafindan degerlendirilmis ve onaylanmistir. Helsinki beyannamesinde ortaya konan etik prensiplere
riayet edilecektir. Bu formun bir kopyasi size saklamaniz igin verilecektir.

Alternatif Tedavi veya Girisimler:
Bu aragtirma bilimsel amagh olup verilecek anket formunu doldurmaniz yeterlidir. Herhangi bir
tedavi veya girigim uygulanmayacaktir.

Aragtirma Sirasinda Kargilagilabilecek Riskler: Bu arastirma, girisimsel olmayan ¢alisma
oldugundan dolayi, aragtirma sirasinda karsilagilabilecek herhangi bir risk bulunmamaktadir.

Arastirma flacinin Olasi Yan Etkileri: Arastirma igin herhangi bir ilag kullanilmayacaktir.

Arastirma Siiresince 24 Saat Ulasilabilecek Kisi Ad1/ Soyadi / Telefonu:

Bu aragtirmaya katilmaniz tamamen gizli tutulacaktir. Sizin aragtirmaya katilmaniza iligkin
bilgisi olan tek kisi doktorunuz olacaktir. Doktorunuza verdiginiz bilgiler kadar klinik bilgilerde gizli
tutulacaktir, Bununla birlikte yetkili kurumlarin miifettigleri aragtirmanin gegerli yasalar ve saglk
makamlar1 mevzuatina uygun olarak yiiriitiilmesini garantilemek iizere arastirmaya iligkin kayitlarimz
incelemekle yiikiimlii olabilirler. Kayitlarinizdaki bilgiler sadece bu aragtirma amaciyla ve bu
aragtirmay1 izleyen yayinlar igin kullanilacaktir. Her durumda kimliginiz saklanacaktir. Her durumda
kimliginiz diger amaglar igin kullanilmayacak veya (Qgiincli sahislara agiklanmayacaktir.
Muayeneleriniz ve diger iglemler igin sizden iicret alinmayacaktir.

Yukarida yer alan ve aragtirmaya baslamadan énce goniilliiye verilmesi gereken bilgileri !
okudum ve sbzlii olarak dinledim. Bilgilendirilmis Goniilli Olur Formundaki tim agiklamalar
okudum. Bana, yukarida konusu ve amaci belirtilen aragtirma ile ilgili yazili ve sozlii agiklama asagida
adi belirtilen hekim tarafindan yapildi. Aklima gelen tiim sorulari arastiricya sordum, yazili ve sozlil
olarak bana yapilan tiim agtklamalar ayrintilariyla anlamis bulunmaktayim. Calismaya katilmayt |
isteyip istemedigime karar vermem igin bana yeterli zaman tamindi. Arastirmaya goniillii olarak |
katildigimu, istedigim zaman gerekgeli veya gerekgesiz olarak arastirmadan ayrilabilecegimi ve kendi |
istegime bakilmaksizin aragtirmact tarafindan aragtirma dis1 birakilabilecegimi biliyorum. (
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Ek 2. Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu

Soz konusu aragtirmaya, hicbir bask: ve zorlama olmaksizin kendi nzamla katilmays kabul
ediyor, bana ait tibbi bilgilerin gozden gecirilmesi, transfer edilmesi ve islenmesi konusunda aragtirma
viritiiciisine yetki verivor ve soz konusu aragtirmava iligkin bana vapilan katlim davetim hicbir
zorlama ve baski olmaksizin biiyiik bir goniillalik igerisinde kabul ediyvorum.

Gaéniilliiniin Ad1/ Soyvad: / Imzas: / Tarih

Aciklamalar Yapan Kisinin Adi/ Soyadi / Imzas: / Tarih

Gerekivorsa Olur Islemine Tanik Olan Kisinin Adi/ Soyadi / Imzasi / Tarih

Gerekivorsa Yasal Temsilcinin Ad1/ Sovadi / Imzasi / Tarih
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13.3.Anket Formu

Degerli katilimci, bu anket formu Veterinerlik Farmakolojisi ve Toksikolojisi
Yiiksek Lisans bitirme tezi olup “TERAPOTIK DOZDA ATIPIK ANTIPSIKOTIK
KULLANIMININ GUNDUZ UYKULULUGU UZERINE ETKISI>’ isimli arastirma
icin kullanilacaktir. Anket formu tamamen goniillilik esasina dayali olup,
yanitlarinizdan elde edilecek sonuglar bilimsel bir arastirmaya katki saglayacaktir. Bu
nedenle sorulari igtenlikle yanitlamaniz 6nem tasimaktadir. Bu anket formu ile elde
edilecek bilgiler tamamen gizli tutulacaktir ve yalnizca bilimsel amagclar icin
kullanilacaktir. Sorulara, yanitlarinizi size uygun segenegi isaretleyerek/bosluklart
uygun sekilde doldurarak belirtiniz.

Anketi igtenlikle yanitladiginiz i¢in tesekkiir ederim.

Hemsire Meltem ALAN
SOSYODEMOGRAFIK BILGI FORMU
1- Yasiniz?
2- Cinsiyetiniz? ( )Kadin  ( )Erkek
3- Ogrenim durumunuz?
( )Okuryazar degil ( )ilkogretim ( )Lise
( )On lisans-Lisans ()Lisansiistii
4-Kiminle yastyorsunuz?
()Yalmz ( )Aile ( )Evarkadasi ( )Diger Belirtiniz:

5-Psikiyatri disinda herhangi bir kronik hastaliginiz var mi?

( )Hayir ( )Evet Belirtiniz:

6-Kronik hastaliga bagl ilag kullaniminiz var m1? ( )Hayir ( )Evet  Belirtiniz:
7-Herhangi bir psikiyatrik hastaliginiz var m1? ( )Hayir ( )Evet Belirtiniz:
8-Psikiyatrik hastaliga bagli siirekli kullandiginiz bir ilag var m1?

( )Hayir ( )Evet  Belirtiniz:

9-Gece ortalama kag¢ saat uyuyorsunuz? saat uyurum.

10-Uyku diizeniniz nasildir?

( )Diizenli ( )Diizensiz ( )Uyuma giicligii

11-Uyumay1 kolaylastiran uygulamalar olarak yaparim.

62



12- Antipsikotik ila¢ kullanmadan oOnceki yasam kalitenizi 1 ile 10 arasinda

puanlandiriniz.

13- Antipsikotik ila¢ kullandiktan sonraki yasam Kkalitenizi 1 ile 10 arasinda

puanlandiriniz.

14- Antipsikotik ila¢ kullanimina bagli meydana gelen yan etkilerin yasam kalitenizi

etkileme derecesini 1 ile 10 arasinda puanlandiriniz.

EPWORTH UYKULULUK OLCEGI
Son zamanlarda, giinliilk yasaminizda asagida belirtilen durumlarda hangi
siklikla uyuklarsiniz? (Buradan yorgun hissetmek degil, uyuklamak veya
uyuyakalmak kastedilmektedir.)
Asagidaki aktiviteleri yapmiyorsaniz bu durumlarin sizi nasil etkileyecegini

diisiinmeye c¢aligsarak yanitlayabilirsiniz.

Hig Bazen Genellikle Mutlaka
Uyuklamam | uyuklarim | uyuklarim | uyuklarim

©) 1 2 ®)

Otururken ve okurken

Televizyon seyrederken

Toplum iginde hareketsizce otururken

(Tiyatro ve toplant: gibi yerlerde)

Ara vermeden en az 1 saat siiren araba

yolculugunda yolcu olarak bulunurken

Ogleden sonra kosullar uygun oldugunda,

dinlenmek i¢in uzanmisken

Birisiyle oturmus konusurken

Alkol almadigim bir 6gle yemeginden sonra

sessizce otururken

Icinde oldugum araba trafikte birkag dakika

i¢in durdugunda

TOPLAM

<10 puan: Normal 10-15 puan: Artmis Uykululuk >16 puan: Tehlikeli Uykululuk
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13.4.0zgecmis
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