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YIKICI DAVRANIS BOZUKLUKLARINDA NiTRIiK OKSIiT DUZEYLERI

Dr. Fatma Varol Tas

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk ve Ergen Ruh Saghp: ve Hastaliklar:

Anabilim Dali

Amag: Yikict davrams bozuklugu tanisi olan hastalar ile saglikli kontrol grubunun
nitrik oksit diizeylerinin degerlendirilmesi planlanmistir.

Yontem: Calismaya, DEUTF Cocuk ve Ergen Ruh Saghgi ve Hastaliklar1 Anabilim
Dal1 polikliniginde, Ocak-Haziran 2004 tarihleri arasinda izlenmekte olan, Yikict Davrams
Bozuklugu (YDB) tanisi alan, 6-11 yas arasi erkek ¢ocuklar dahil edilmistir. YDB genel tanis1
i¢inde, Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu (DEHB), DEHB ve Kargit olma kargt gelme
bozuklugu (KOKGB), DEHB ve Davranim bozuklugu (DB) tanilarini alan 48 gocuk vardir.
Kontrol grubunda ise yas ve cinsiyet agisindan eslestirilmig 57 saghikli ¢ocuk yer almastir.
Cocuklarin ebeveynleri 4-18 yas ¢ocuk ve gengler i¢in davrams degerlendirme 6lgegini
(CBCL), ogretmenleri Conners Ogretmen derecelendirme 6lgegi kisa formunu ve hem
ebeveynleri hem de 6gretmenleri, Dikkat eksikligi ve yikici davrams bozukluklan i¢in DSM-
IV’e dayali tarama ve degerlendirme 6lgegini doldurmuslardir. Sonrasinda, her ¢ocuktan
08:00209:00 saatleri arasinda, 10 cc kan alinmigtir. Ayrilan serumlarda, modifiye edilmig
manuel kinetik kadmiyumla indirgenme metodu kullanilarak nitrik oksit (NO) diizeyleri
Olgtilmiistiir.

Bulgular: Nitrik oksit diizeyleri, en digik DEHB grubunda, en yiiksek ise
DEHB+KOKGB/DB grubundadir. DEHB grubunda NO diizeyi, DEHB+KOKGB/DB ve
kontrol gruplarindan anlamli  olarak  diigik diizeylerde oldugu saptanmustir.
DEHB+KOKGB/DB grubu ve kontrol grubu arasinda anlamli bir farklilik saptanmamastir.

Sonug¢: Yikici davrams bozukluklarinda saptanan NO diizeylerindeki farkliligin,
etiyolojide 6nemli bir etkisinin oldugunun bir gdstergesi olabilecegi ve NO’in, etiyolojide
Onemli sayilan nérotransmiter sistemlerindeki disfonksiyonla dogrudan etkilesimi olan bir
molekiil oldugu diisiintilmektedir. YDB’nin etiyolojisinde NO’in nasil bir etkisinin oldugu, bu
etkinin hangi mekanizmalarla gelistiginin anlasilmas: i¢in ¢ok sayida klinik ve hayvan
¢alismalarina gereksinim vardir. Bu galigmalardan elde edilecek bulgular, YDB’nin tedavisi
icin yeni segeneklerin olusturulmasina katki saglayabilir.

Anahtar kelimeler: dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu, yikici davrams
bozukluklari, nitrik oksit



THE NITRIC OXIDE LEVELS IN DISRUPTIVE BEHAVIORAL DISORDER

Dr. Fatma Varol Tas

Dokuz Eyliil University Faculty of Medicine Department of Child and Adolescent

Psychiatry

Aim: The aim is of this study is to investigate the relation between NO levels and
Disruptive Behavioral Disorders (DBD).

Method: The 6 to 11 years old male patients with DBD who attended to Dokuz Eyliil
University Hospital Child and Adolescent Mental Health Clinic between January and June
2004 are examined. There were 48 patients diagnosed DBD consists of two sub-groups; only
Attention Deficit and Hyperactivity Disorder (ADHD) and ADHD + Oppositional Defiant
Disorder / Conduct Disorders. For the control group, there were 57 samples matched with the
patient group in terms of age and gender. The parents of both groups were asked to fill Child
Behaviour Check Lists (CBCL), whereas the teachers are asked to fill Conners Teacher
Rating Scale. 10cc blood sample was taken form all the children between 8-9 am. NO levels
in the serum are examined by the reduction method with modified manual kinetic cadmium.

Results: The patient group with only ADHD diagnosis had the lowest and the patient
group with ADHD+ODD/CD had the highest NO blood levels. It is statistically significant
that pure ADHD group’s blood NO levels are lower than both ADHD+ODD/CD and control
group. There was no significant difference between ADHD+ODD/CD group and the controls.

Conclusion: The difference of the NO levels in DBD may indicate the effect of NO in
the etiology of this disorder spectrum. It may also indicate that NO is a molecule which is
directly related with the neurotransmitters that are found dysfunctional in the etiology of
DBD. There is still a need for further laboratory and clinic studies investigating the role of
NO in the etiology of the illness itself and also the effects to the function of the
neurotransmitters which are found responsible in the etiology. The outcome of these studies
may contribute to new approaches in the treatment of DBD.

Key words: Attention Deficit and Hyperactivity Disorders, Disruptive Behavioral

Disorder, Nitric Oxide
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BIRINCI BOLUM

1. GIiRi

Yikici davramig bozukluklar: (YDB); Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu (DEHB),
Kargit olma karst gelme bozuklugu (KOKGB), Davranim bozuklugu (DB) olarak
simiflandiriimaktadir (43).

DEHB, ¢ocuk ve ergen ruh saghgi hekimlerinin en sik karsilagtigi bozukluklardan
biridir. Bozuklugun goériilme siklifinin fazla olmasi, bu alana olan ilginin yogunlagmasina
neden olmustur. Hem bozuklugun etiyolojisine hem de tedavisine yonelik galigmalar son
yillarda artis gostermistir.

DEHB, yedi yasindan 6nce baslayan ve kendini dikkat eksikligi, yasa uygun olmayan
asir1 hareketlilik, diirtiisellikle g&steren noropsikiyatrik bir bozukluktur (43). Bu bozukluk,
diger yikict davranig bozukluklari olan, KOKGB ve DB ile sik birliktelik gostermektedir
(44,46).

KXOKGB, toplumsal normlara ve bagkalarinin temel haklarina saldiri olmaksizin,
olumsuz, diisgmanca ve karsi ¢ikma tarzindaki davramslar ile belirli bir yikici davrams
bozuklugudur (74). DB’nun temel 6zellikleri ise, bagkalarinin temel haklarinin veya yasa
uygun toplumsal norm ve kurallarin, siirekli ve tekrarlayici bir bigimde saldinya
ugratilmasidir (1).

DEHB ve diger yikici davramg bozukluklan, eriskinlikte antisosyal kisilik bozuklugu
(ASKB) i¢in yiksek risk tasimasi (1), saldirgan ve suca yonelik davramgslarla birlikte
goriilmesi (58), akran iliskilerini (1), okul basarisini olumsuz etkilemesi (48), prevalansinin
yiiksek olmasi (1,4) gibi bir gok 6zelligi bakimdan 6nemli bir bozukluklardir.

DEHB’nin etiyolojisini anlamaya yonelik ¢aliymalarin yogunluguna ragmen heniiz
etiyolojik etkenler net olarak tanimlanamamaktadir (1). Etiyolojide genetik, biyolojik,
psikososyal temellerin tizerinde durulmaktadir. DEHB’nin genetik gecisinden sorumlu tek bir
gen belirlenememistir. Gen arastirmalar daha ¢ok dopaminerjik sistem iizerine odaklanmigtir
(17). Biyolojik etkenlerin neler oldugu ve etiyolojideki onemi iizerine ¢aligmalar siirmektedir.
Bu c¢alismalar sonucunda, dopamin, DEHB ile en fazla iliskilendirilen nOrotransmitter

olmustur (23,24). Etiyolojide yeni dikkat geken biyolojik etkenler de olmaktadir. Diger ruhsal



bozukluklarda oldugu gibi, DEHB’nin etiyolojisinde de nitrik oksitin 6nemli olabilecegi
diistintilmektedir.

Ruhsal bozukluklarda, NO’in roliine iligkin ilgi giin gectikce artmaktadir. NO, gaz
halinde bulunan bir serbest radikaldir (91). Sinir sisteminde no6rotransmisyonu ve
vazodilatasyonu diizenleyen major, mesajc1 molekiil olarak islev goriir (97). Beyinde,
noéroprotektif, noroplastisite, immun yanit ve serebral kan akimi diizenlenmesine etki eder.
Ayrica, noradrenalin (NA) ve dopamin (D) salinimini, bellek, 6grenme, uyaniklik, koku alma,
gida ve sivi alimini diizenler (102,97).

Giiniimiizde, sizofreni, duygudurum bozukluklari, madde kullanimi gibi baz:1 ruhsal
bozukluklarin etiyolojisinde NO’in rolii iizerine yapilan arastirmalar artmaktadir. Erigkin
hastalarda yiiriitiilen ¢aligmalarda, bu hastaliklarin patofizyolojisinde, NO’in iiretimi, salinimi
yada iglevlerindeki bozukluklarin etkili olabilecegine iliskin veriler saptanmistir
(98,113,115,119,120).

Cocukluk ¢ag1 ruhsal sorunlarinda ise NO’in roliinii aragtiran ¢ok az sayida ¢alisma
bulunmaktadir. Otistik bozukluktaki klinik ¢aligmalar, NO iiretimindeki agin1 artigin, normal
beynin sinaptik baglantilarinda ve beyin norogelisiminde bozukluga yol agabilecegi ve otizm
gelisimine neden olabilecegini ileri siirmektedir (123,124). DEHB’de ve agresyonda NO’in
etkilerini arastiran g¢alismalar ise hayvan galismalan ile sinirhdir. Bu galigmalarda NO’in,
dikkat siireglerinin diizenlenmesi ve dopamin sistemleri lizerine etki gostermesi ile dikkat ve
hareket iizerine etki ettigi ileri siiriilmektedir (125,126). Aym zamanda NO, disi ve erkek
farelerde agresyon diizenlenmesinde de etkili bulunmaktadir (92,129,130). Ayrica nitrik oksit
sentaz (NOS) enzim inhibitorlerinin, DEHB tedavisinde kullanilan metilfenidat kadar dikkat
artist sagladign ve asin hareketlilikte azalma yaptifn saptanmistir. Bu bulgulardan yola
¢ikarak, DEHB tedavisinde NOS inhibitorlerinin de yeni bir tedavi secenegi olabilecegi
belirtitmektedir (127).



2. AMA

Bu ¢alisma, yaptigimiz yazin incelemesi sonucunda, DEHB ve diger yikici davramsg
bozukluklarinin patofizyolojisinde NO diizeylerini degerlendiren ilk klinik ¢aligmadir.

Calismanin amaci; Yikict davramig bozuklugu tanisi olan hastalar ile yas ve cinsiyet
bakimindan eslestirilmis olan saglikh kontrol grubunun sorun davramslarinin ve NO
diizeylerinin degerlendirilmesi, bu gruplar arasinda NO diizeyleri agisindan farklilik olup
olmadiginin gosterilmesidir.

Gruplar arasinda farkliik saptanmasi halinde bu bulgularin yikict davranig

bozuklugunun etiyolojisine katkida bulunacag diistiniilmektedir.



IKiNCI BOLUM

2. GENEL BILGILER

2.1. DIKKAT EKSIKLIGI HIPERAKTIVITE BOZUKLUGU
Yikict davramig bozukluklari (YDB); Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu, Karsit
olma kars1 gelme bozuklugu, Davranim bozuklugu olarak siniflandinlmaktadir (43).

2.1.1. TARIHCE

Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu (DEHB) nun klinik sendrom olarak ilk tanimi
1902 willinda George Still tarafindan yapilmigtir. Saldirganhik, kars1 gelme, dikkati
stirdiirmede kisithlik ve kurallara uymama belirtileri olan 45 ¢ocukta tammlanmis ve temel
sorun “Moral Kontrol Defekti” terimi ile belirtilmigtir. 1930-1950 yillar1 arasinda, bu
belirtilerle beyin zedelenmesi arasinda iliski oldugu vurgulanmis ve “Minimal Beyin Hasar
Sendromu” (Strauss 1947) terimi uygun goriilmiistiir. 1950-1960’larda bu terim “Minimal
Beyin Disfonksiyonu” (Clemens 1966) olarak degistirilmistir (1).

Bozuklugun tams: ile ilgili gegerli ve giivenilir siniflandirma galigmalari, Diinya Saglik
Orgiitiiniin ICD-9 ve Amerika Psikiyatri Birliginin DSM-IPde (1968) bu bozuklugu
“Cocukluk Cag1 Hiperkinetik Sendromu” olarak belirlemesi ile baglamigtir. DSM-III"de
(1980) “Dikkat Eksikligi Bozuklugu”, DSM-IIIR’da (1987) “Dikkat Eksikligi Hiperaktivite
Bozuklugu” bagliklari altinda incelenmistir (1).

DSM-1V’°de (1994) ise “Dikkat Eksikligi ve Yikici Davrams Bozukluklari” bagligt
altindadir ve dikkatsizligin o6nde geldigi tip, hiperaktivite-diirtiiselligin onde geldigi tip ve
birlesik tip olmak tizere ¢ alt tipi bulunmaktadir. ICD-10’da “Hiperkinetik Sendrom” olarak

isimlendirilmektedir.

2.1.2. EPIDEMIYOLOJI

DEHB igin verilen prevalans, iilkeler arasi, hatta aym iilke iginde bile ¢ok biiyiik
farkhliklar gbstermektedir. DSM-IV tanisal sistemindeki degisiklik ve ii¢ alt tip yaratilmasi
DSM-IIIR’daki %3-5 olan prevalansi, %12’ye yiikseltmistir. Bunun olasilikla dikkatsizligin



onde geldigi tipinin eklenmesine bagh oldugu diigiiniilmekte (1) ve bu alt tipin prevalansinin
%5.4 ile %9 arasinda degistigi bildirilmektedir (2,3).

Yapilan caligmalar gézden gegirildiginde galigmalarin biiyiik kisminin ilkokul ¢aginda
yapildig, bir tek bilgi kaynagina dayanarak tam konuldugu zaman prevalansin yiikseldigi,
birden fazla bilgi kaynag: ile tam konuldugu zaman ise bu prevalansin diistiigii
gozlenmektedir (4).

DEHB hiperaktivite-impulsivitenin 6nde geldigi tipin, okul oncesi donemde oldukga
yaygin oldugu ancak klinikk DEHB populasyonunun sadece %2’sini temsil ettigi
belirtilmektedir (1). Diger yandan ergenlerde prevalansin %2 ile %6 arasinda degistigi
bildirilmektedir (5).

Nolan ve arkadaglan, 3-18 yaglar1 arasinda 3006 ¢ocukla yaptiklari ¢aligmada DEHB
prevalansim %15.8 olarak bulmustur. Alt tip prevalanslan ise, %9.9 dikkatsizligin onde
geldigi tip, %2.4 hiperaktivite- impulsivitenin 6nde geldigi tip, %3.6 bilesik tip olarak
saptanmistir (6). Kolombiya’da yapilan bir diger ¢alismada; 4-17 yas arasi okul ¢agt 176
erkek ve 154 kiz incelenmis ve alt gruplarin prevalanslar, bilesik tip %6.4, dikkatsizligin
onde geldigi tip %4.8 ve hiperaktivite-impulsivitenin 6nde geldigi tip %0.3 olarak
saptanmistir. Bu ¢alismada E/K orani 2/1 olarak bulunmustur (7).

Bozukluk, erkek gocuklarda daha fazla oranda goriilmektedir. Cocuklar arasinda erkek/
kiz orani 3/1, erigkinler arasinda bu oran 2/1 veya daha diisiiktiir. DEHB’nin dikkatsizligin
onde geldigi tipinin kizlarda erkeklere oranla daha sik goriildiigii belirtilmektedir (8). Kizlarin
esas olarak dikkat ve biligsel alanda sorunlarimin olmasi ve daha az oranda saldirgan-diirtiisel

belirtiler géstermelerinin bu oranlari etkileyebilecegi diisiiniilmektedir (9).

2.1.3. ETIYOLOJI

DEHB nedeni bilinmeyen heterojen bir bozukluktur. Genel olarak biyolojik ve
psikososyal etkenlerin birlikte rol oynadif: diistiniilmektedir (1).

2.1.3.1. Aile, Cevre, Psikososyal Ortam Etmenleri :

Ciddi evlilik sorunlari, evlat edinilmis olma, diisitk sosyoekonomik diizey, genis aile
yapisi, anne ve babanin sug islemeye yatkin yapilarimin bulunmasi, annenin ruhsal

hastaliginin olmasi, DEHB gelisimi igin risk etkenleri olarak degerlendirilmistir (1).



2.1.3.2. Prenatal ve Dogumsal Etmenler :

Gebelik ve dogum komplikasyonlari, diisik dogum agirligi, beyin travmasi, gebelik
esnasinda toksik maddelere maruz kalmamin birka¢ galismada DEHB ile iliskili oldugu
bildirilmigtir. Bu konudaki ¢aligmalardan elde edilen sonuglar geliskilidir. Diger ¢alismalarda
dogum swasindaki sorunlarn, fetal stres ve diger dogum komplikasyonlarimin, daha sonra
ortaya ¢ikan yikici davranig sorunlart ile iliskili oldugu ileri siiriilmektedir (10).

2.1.3.3. Genetik Etmenler :

Etiyolojide genetik etmenlerin 6nemi tartismasizdir. DEHB biiyiik olasilikla etiyolojik
agidan heterojen bir hastaliktir. Kalitimin ge¢is yolu karmasiktir ve bu nedenle DEHB
izerinde etkide bulunan genetik etmenlerin heniiz bilinmeyen gevresel etmenlerle birlikte
hareket eden, oligojenik ve polijenik karakterlerde olduklar: diisiiniilmektedir (11).

DEHB’li olgularin anne babalari, DEHB goriilme riski bakimindan kontrollerin anne
babalan ile karsilastinldiginda, DEHB’li olgularin babalarinda gorece riskin 1.9-8 kat,
annelerinde 2.1-7.6 kat artmis oldugu bildirilmistir (12).

Bu bozuklugu olan g¢ocuklarin anne babalarinin, alkolizm, antisosyal kisilik bozuklugu,
histeri tanilarin1 kontrollere kryasla daha yiiksek oranlarda aldiklar1 gosterilmistir (13).

Ayrica, DEHB tanili olgularin akrabalarinda, DEHB, antisosyal kisilik bozuklugu,
major depresyon, madde bagimhiligi, anksiyete bozuklugu tanilarinin goriilmesinin normal
kontrol grubundan anlamli olarak daha yiiksek oldugu bildirilmistir (14).

DEHB’li vyetiskinlerin kardeslerinde yapilan bir ¢alismada, olgularm %41’nin
kardeslerinde DEHB saptanirken, normal kontrol grubunun kardeslerinde hic DEHB’ye
rastlanmamugtir (14).

DEHB i¢in gorece risk orani, monozigot ikizlerde 12-16, dizigot ikizlerde ve birinci
derecede akrabalarda 5-8 ve ikinci derecede akrabalarda 2 olarak belirtilmektedir (15).

Bir bagka ¢alismada, evlat edinilmis DEHB’li ¢ocuklarin birinci derece akrabalari, evlat
edinilmemis DEHB’li ¢ocuklarin birinci derece akrabalari ve evlat edinilmeyen DEHB’si
olmayan normal kontrol grubunun birinci derece akrabalari, DEHB tamisi agisindan
kargilagtinlmistir. Evlat edinilen ¢ocuklarin akrabalarinin %6’da, evlat edinilmeyen
cocuklarmn akrabalariin %18’de, normal kontrol grubunda ise %3 oraninda bu taninin oldugu
saptanmugtir. Sonuglar DEHB nin genetik aktariminda kanit olarak yorumlanmustir (16).

DEHB’nin genetik ge¢isinden sorumlu tek bir gen belirlenememistir. Kalitsal bilesen

biiyiik olasilikla poligeniktir. Gen arastirmalari daha ¢ok dopaminerjik sistem tizerine



odaklanmigtir.Gen arastirmalarindaki DEHB ile ilgili en kesin bulgu, 11p 15.5
kromozomundaki dopamin Dy reseptdr geninin (DRD4) kodlama bolgesi igerisinde, 48 baz
ciftli bir tekrar alani ile kurulan bagintidir. Bu 48 baz ¢iftli sekans, genellikle iki, ii¢, dort ya
da yedi kez tekrarlanmakta ve yedi kez tekrarlanan olgularda DEHB riskinin artti:
diistiniilmektedir (17).

Kromozom 5pl5.3 iizerindeki dopamin tastyict geni (DAT;), dopamin Ds reseptérii,
dopamin B hidroksilaz genleri ve katekolamin-metil-transferaz geni ile DEHB arasinda iligki
bildiren galigmalar bulunmaktadir

Warren ve arkadaslari, 6. kromozomda bulunan, bir major histokompatibilite kompleks
gen bolgesindeki, C4B komplement lokus allelinin yoklugu ile DEHB arasinda iligki
bildirmislerdir (20).

2.1.3.4. Norotransmiterler :

DEHB olgularinda norokimyasal incelemeler yapan arastirmacilar, Dopamin (D),
Noradrenalin (NA), Serotonin (S) gibi ¢esitli nérotransmitter sistemlerinde islev
bozukluklarinin oldugu fikrini ortaya atmuglardir. Prefrontal korteks (PFK) ve ilgili
subkortikal yapilardaki nérotransmitter ve katekolaminlerin islev bozuklugunun biligsel
islevlerde bozulmaya yol agmis olabilecegi diistiniilmektedir (21).

PFK, calisan bellegi kullanarak davraniglart yonlendirir, uygunsuz impulslann ve
distraksiyonlar1 onler, etkin bir gekilde plan olusturmay: ve organizasyonu saglar. DEHB’li
bireylerde, tutarli bir bigimde PFK iglevlerini dlgen testlerde bozukluk saptanmaktadir. Yine
bu bireylerde, hem yapisal, hem de iglevsel goriintilleme ¢aligmalarinda, PFK islevlerinin
degismis oldugu gézlenmektedir. PFK islevleri, kritik néromodulatérler olan NA ve D
tarafindan saglanir (22).

DEHB tedavisinde kullanilan ilaglar, ozellikle de uyaricilar, hem D hem de NA
tizerinden etki ederler. Bu da hem adrenerjik hem de dopaminerjik sistemde olas: islev
bozukluklarini kapsayan norotransmitter hipotezini desteklemektedir.

Dopamin, DEHB ile en fazla iligkilendirilen nérotransmitterdir ve hareket kontrolii ile
ilgilidir. Psikostimulanlarin, DAT mekanizmalarim1 inhibe ederek dopamin seviyelerini
arttirtyor olmalari nedeni ile, dopaminin DEHB etiyolojisinde en fazla {izerinde durulmasi
gereken nérotransmitter oldugu diisiiniilmektedir (23). Asirt hareketlilik-diirtiisellik puanlart

ile DAT, alel ekspresyonlan arasinda pozitif baginti bulundugu tespit edilmistir (24).



Arastirmacilar, DEHB’li ¢ocuklari, dopamin islevlerini 6lgme ydntemlerinden biri olan
spontan g6z kirpma oranlart yonlinden incelemislerdir. Dinleme, karsilikli konusma ve
konusmay1 hatirlama gibi uyaranlar kargisindaki g6z kirpma oranlarim degerlendirmislerdir.
DEHB’li ¢ocuklarda, normal g¢ocuklardan farkli olarak bu ii¢ gorev sirasinda géz kirpma
sayisinda artis gozlenmemis, hatta normallere gére daha az sayida saptanmistir (10). Bu
bulgular dopamin sistem aktivitesindeki azalma ile uyumludur.

Biederman ve Spencer ise noradrenarjik ilaglarin DEHB tedavisinde etkili olmasi ve
dikkat gibi yliksek kortikal islevlerin siirdiiriilmesinde NA aktivasyonun gerekmesi nedeniyle,
katekolamin disregiilasyonunun DEHB  etiyolojisinde ©Onemli olabilecegini  6ne
stirmektedirler. DEHB’li baz1 ¢ocuklarda, artmis bazal NA aktivitesine baglt kortikal agir
uyarilma belirtileri g6zlendigi belirtilmektedir (25).

Serotonerjik islev bozuklugu, lizerinde durulan diger bir konudur. Yikici davramsg
bozuklugu tanisi olan ¢ocuklarin beyin omurilik sivisinda (BOS) ya da kanda, serotonin ve
metabolitlerinin diizeyleri 6l¢iilmiis ve farmakolojik ajanlara verdikleri yanitlar aragtirilmustir.
Bir kisminda azalmis, bir kisminda artmig ama sonugta anormal serotonerjik islevleri oldugu
saptanmustir. Serotoninin, DEHB’de en azindan kismi olarak hiperaktif ve diirtiisel
davramslardan sorumlu olabilecegi ileri siirtilmektedir (26).

Askenazy ve arkadaslarmin yaptiklart galiymada; tanmidan bagimsiz olarak diirtiisellik
sergileyen ve hastanede yatarak ilk kez tedavi almakta olan 8 ergende, 6 haftalik bir zaman
dilimi igerisinde, trombositlerdeki serotonin miktari ile diirtiisellik 8lgiitleri arasinda anlamli
diizeyde pozitif korelasyon bulunmustur (27).

2.1.3.5. Elektroenselalografi Degisiklikleri :

Elektroenselalografi (EEG) caligmalarinda DEHB’ye ozgiil bir EEG bozuklugu
gosterilememistir. Ancak, EEG ¢aligsmalarinda bildirilen sonuglarin, santral sinir sisteminin
olgunlasmasindaki gecikmeyi gosterebilecegi diigtintiimektedir (28). Ayrica, DEHB’nin alt
tiplerini ayirt etmekte EEG tekniklerinin yararli oldugu ileri siiriilmektedir (29).

Baving ve arkadaslari, DEHB tanist olan 117 erkek gocukta istirahat halindeyken
gerceklestirdikleri EEG  ¢aligmalarinda, sag hemisfer negativitesinin azaldigim
gostermiglerdir(30).

Turgay ve arkadaglari, DEHB’si olan ve tedaviye direngli hastalarda yaptiklari bir
caligmada, rutin EGG, kantitatif EEG ve dinamik beyin iglevlerini goriintilleme (brain
mapping) yontemlerini uygulamislardir. EEG’de %57 oraninda ¢esitli patolojik bulgular,



%23 oraninda sinirda patolojiler saptamiglardir. En yaygin saptanan patolojik bulgular; yavas
dalga aktivitesi, genel paroksismal aktivite ve temporal bslge patolojisidir. DEHB yaninda
baska ruhsal bozuklugu olanlarda, sadece DEHB tanisi almig olanlara kiyasla EEG bozuklugu
daha fazla saptanmistir. Brain mapping sonuglari ise frontal bolgede bozukluk oldugunu
gOstermistir. Bu bulgular prefrontal bélgedeki yapisal ve ndrokimyasal degigimlerle uyumlu
olarak yorumlanmugtir (31).

Yas sinirlar1 6-42 olan, DEHB tamisi1 bulunan 75 hastada yiiriitiilen bir gelisimsel EEG
calismasinda, DEHB’lilerde fronto-santral B aktivitesinde tipik bir artis gozlenmis, bu artisin
hiperaktivite ile iligkili oldugu ve yas ilerlese bile siirdiigii ortaya ¢ikmugtir (32).

2.1.3.6. Yapisal Degisiklikler :

Filipek ve arkadaslari, manyetik rezonans goriintiileme (MRG) yOntemi ile yaptiklan
calismada, DEHB tanili olgularin toplam beyin hacimlerini kontrollere gore yaklasik %5
oraninda daha disiik bulmuslardir. Ancak bu sonug istatistiksel olarak anlamli degildir.
Anterior superior beyaz cevher hacmi, DEHB’li olgularda kontrollerden daha diistik olarak
saptanmigtir. Bu farklilik sagda istatistiksel olarak anlamli iken solda anlamliiga yakin
bulunmustur. Ayrica DEHB’li olgularda sagda anlamli diizeyde olmak izere, sag ve sol
nukleus kaudatusun kontrollerden kiigiik oldugu bildirilmistir (33).

50 kiz ¢ocuk ile gergeklestirilen bir diger MRG c¢alismasinda, daha once erkek
cocuklarda g@sterilmis olan kaudat ve serebellar vermis hacmindeki anormallikler
dogrulanmistir (34).

T2 agirhkli MRG yoéntemi ile 11 DEHB tamili ergen ile 20 kontrol grubunun
karsilagtirildigi ¢alismada, DEHB’lilerin sag frontal lobunda sinyal keskinlik orami daha
yiiksek bulunmugtur. Bu sonug, bu alanda myelinizasyon derecesinin yiiksek oldugu ve belki
de bunun frontostriatal islev bozuklugunun kompensatuar mekanizmasi olabilecegi seklinde
yorumlanmuglardir (35).

2.1.3.7. islevsel Degisiklikler :

DEHB tanisi alan 54 ¢ocuk ve ergende, bagka nedenlerle psikiyatri klinigine basvuran
ve DEHB tanisi almayan 18 psikiyatrik kontroliin SPECT (single photon emission computed
tomography) bulgular1 kargilagtirlmis ve DEHB tanili olgularin %65’inde zihinsel ddev
sirasinda prefrontal kortekste kanlanma azhigina rastlanmistir. Kontrol grubunda bu oran % 5

olarak belirlenmistir (36).



Kim ve arkadaglarinin Tc-HMPAO (99m) SPECT yéntemi ile yaptiklart ¢alismada;
DEHB’lilerde, sag lateral prefrontal korteks, sag medial temporal korteks, sag ve sol orbital
korteks ve her iki taraf serebellar bolgelerde beyin kan akiminda azalma tespit edilmistir.
Ayrica, posterior beyin bolgelerinde (6zellikle pariyetal ve oksipital loblarda) kan akiminda
bir miktar artma gésterilmistir (37).

Ernst ve arkadaglari, fluoro-dopa positron emisyon tomografi (fluoro-dopa PET) ile
DEHB tamsi alan ergen ve eriskinleri degerlendirmisler ve erigkinlerin frontal loblarindaki
dopaminerjik etkinligin normalden diisik oldugunu gostermislerdir. Ancak aymi bulgu
ergenlerden elde edilememistir (38). Emnst ve arkadaglannmin yaptigi bir diger PET
calismasinda, 10 DEHB’li kiz ergen ile 11 saglhkh géniillii karsilastinlmistir. DEHB
grubunda parietal ve subkortikal bslgelerde sol hemisfer glukoz kullaniminin saga gore daha
az oldugu tespit edilmistir. Saghkli goniillillerde ise bu bulgunun tersi bir sonug elde
edilmistir (39).

DEHB tanis1 bulunan eriskinlerde calisma bellegi sinanirken yapilan PET galismasinda,
anterior singulat bolgede hipoperfiizyon saptanmistir (40).

Yapisal ve islevsel ozellikleri degerlendirmeye yonelik olarak gergeklestirilen
goriintilleme ¢alismalarindan elde edilen veriler, DEHB’li hastalarda sag hemisferde frontal,

striatal, serebellar bolgelerde anormallikler bulunduguna isaret etmektedir (41).

2.1.4. KLINIK OZELLIKLER VE TANI

2.1.4.1. Hiperaktivite-Asir1 Hareketlilik (HA) :

Anne babalar DEHB’li ¢ocuklarina iligkin, ¢ok kii¢iik yaglardan itibaren ahsilmisin
diginda enerji fazlaligi, daha az uyku ihtiyaci, yiiriimeden 6nce kogma, elbise, ayakkab: gibi
esyalarimt ¢ok ¢abuk eskitme, oyuncaklarla oynamak yerine onlari bozup kirma, ofke
nobetleri, akranlar ile iyi ge¢inememe, siirekli kipirdanma, uzun siire bir yerde oturamama,
yitksek sesle konusma gibi belirtiler tamimlarlar. Asin hareketlilik yapilan eylemden
bagimsizdir ve ¢ocugun gelisim diizeyine uygun degildir (1).

Hareketlilik; direkt gozlem, standardize edilmig 6gretmen-ebeveyn Glgekleri, aktivite
Sl¢limii gibi yéntemlerle degerlendirilir (1).

Okul 6ncesi gocuklarda (3-5 yas) degerlendirme, deneysel g¢ocuk odasinda dogrudan

gozlem ile yapilir. DEHB’li ¢ocuklar ile normal gocuklar arasinda yapilandirilmis gozlemle
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hareketlilikte farklilik oldugu belirtilmektedir ve okul 6ncesi ¢ocuklarda serbest oyun ile
degerlendirme yapilmast 6nerilmemektedir (1).

Yas biiytiditkce ¢ocuklarda hiperaktivite azalir. Ergenlikte hiperaktivite kaybolmakla
beraber eriskinlerde huzursuzlugu hissetmek olarak tanimlanir (1).

2.1.4.2. Dikkat Eksikligi (DE) :

Dikkatsizligin 6nde geldigi tip DEHB, okul basarisinda bozulma disinda, sosyal ve
ailesel iligkilerde de baz1 giigliikklere neden olur.

Ogretmenleri, bu gocuklarin siirekli geri kalmalarindan, unutkan olmalarindan, Sdevini
bitirmede ve ilerlemede beceriksiz oluglarindan, yavag olduklarindan yakinirlar. Siklikla bu
gocuklar hayal kuran gocuklardir. Odev baginda kalma ve bitirme giigliigii igerisindedirler.
Dikkat sorunlari, “dinlemiyormus gibi”, “kafasi dagmk”, “boslukta” gibi terimlerle
tanimlanir. Ayrica motivasyon eksikligi ve birbirini izleyen komutlar1 anlamakta giigliikleri de
bulunur (1).

2.1.4.3. Diirtiisellik :

“Diistinmeden eyleme gegme”, “eyleme gecerken sebep sonug baglantisimt kuramama”,
“tehlikeli sonuglari diisiinmeksizin eyleme girisme” geklinde tanimlanmaktadir. Diirtiisellik;
ylizme .bilmedigi halde derin bir yiizme havuzuna atlama, caddeye, arabalarin 6niine firlama,
catilarin tepesine tirmanma gibi hi¢ diisinmeden kendini tehlikeye atma davramigt seklinde
ortaya ¢ikabilir (1).

Saldirganlik ve antisosyal davramglar, 6grenme yetersizlikleri, okul basarisizlig,
biligsel sorunlar, yagitlarla uyumsuzluk, aile sorunlari, duygudurum belirtileri siklikla DEHB
ile birlikte goriilen diger sorunlardir.

DSM-IV’e gore bu bozuklugun tam 6lgiitleri sunlardir (43);

A. Asagidakilerden (1) veya (2) vardir:

(1) Asagidaki dikkatsizlik semptomlarindan altisi (ya da daha fazlasi) en az alt1 ay
slireyle, uyumsuzluk dogurucu ve gelisim diizeyine gore aykin bir gekilde siirmiigtiir.

Dikkatsizlik

(a) Cogu zaman dikkatini ayrintilara veremez ya da ev &devlerinde, islerinde ya da
diger etkinliklerde dikkatsizce hatalar yapar.

(b) Cogu zaman iizerine aldi1 gorevlerde ya da oynadifs etkinliklerde dikkati dagilir.

(c) Dogrudan kendisine konusuldugunda gogu zaman dinlemiyormus gibi goriintir.
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(d) Cogu zaman yonergeleri izlemez ve ev odevlerini, ufak tefek isleri yada is
yerindeki gérevleri tamamlayamaz (karsit olma bozukluguna yada yonergeleri anlayamamaya
bagli degildir).

(¢) Cogu zaman iizerine aldi1 gérevleri ve etkinlikleri diizenlemede giigliik geker.

() Cogu zaman siirekli mental gabay: gerektiren gérevlerden kacimr, bunlan sevmez
yada yer almaya Kkars1 isteksizdir.

(g) Cofu zaman fizerine aldig1 gérevler ya da etkinlikler igin gerekli olan seyler
kaybeder (6rnegin; oyuncaklar, okul 5devler, kalemler, kitaplar yada arag- geregler).

(h) Cogu zaman dikkati dig uyaranlarla cabuk dagilir.

(1) Ginliik etkinliklerinde gogu zaman unutkandir.

(2) Asagidaki hiperaktivite-impulsivite semptomlarindan altisi (ya da daha fazlasi) en
az alti ay siireyle uyumsuzluk dogurucu ve gelisim diizeyine gore aykiri bir derecede
stirmiigtiir.

Hiperaktivite

(a) Cogu zaman elleri, ayaklari kipir kipir ya da oturdugu yerde kipirdanip durur.

(b) Cogu zaman smifta yada oturmasi beklenen diger durumlarda oturdugu yerden
kalkar.

() Cogu zaman uygunsuz olan durumlarda kogusturup durur ya da tirmamr
(Ergenlerde yada erigkinlerde 6znel huzursuzluk duygular ile sinirhi olabilir).

(d) Cogu zaman, sakin bir bigimde, bog zamanlarim gegirme etkinliklerine katilma ya
da oynama zorlugu vardir.

(¢) Cogu zaman hareket halindedir ya da bir motor tarafindan siiriiliiyormus gibi
davranir.

(f) Cogu zaman ¢ok konugur.

Impulsivite (Diirtiisellik)

(g) Cogu zaman sorulan soru tamamlanmadan 6nce cevabini yapastirir.

(h) Cogu zaman sirasim bekleme giigliigii vardir.

(i) Cogu zaman bagkalarinin soziinii keser ya da yaptiklarimin arasma girer (6mn:
bagkalarimin konusmalarina yada oyunlarina burnunu sokar).

B. Islevsellikte bozulmaya yol agmis olan bazi hiperaktif-impulsif semptomlar ya da
dikkatsizlik semptomlari yedi yasindan énce de vardir.
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C. Iki ya da daha fazla ortamda semptomlardan kaynakianan bir islevsel bozulma
vardir (6rn: okulda ( yada igte ) ve evde).

D. Toplumsal, okuldaki ya da mesleki islevsellikte klinik agidan belirgin bir bozulma
oldugunun agik kanitlar1 bulunmahdir.

E. Bu semptomlar sadece bir yaygin gelisimsel bozukluk, sizofreni ya da diger bir
psikotik bozuklugun gidisi sirasinda ortaya ¢ikmamaktadir ve bagka bir mental bozuklukla
daha iyi agiklanamaz (6rn: Duygudurum bozuklugu, Anksiyete bozuklugu, Dissosiyatif
bozukluk ya da bir Kisilik Bozuklugu).

Alt tipleri ise soyle tammlanmaktadir;

- Dikkat eksikligi/Hiperaktivite Bozuklugu, Bilesik Tip: Son alt1 ay boyunca hem Al,
hem de A2 tam 6lgiitii karsilanmigsa

- Dikkat eksikligi/Hiperaktivite Bozuklugu, Dikkatsizligin 6nde geldigi tip: Son alt1 ay
boyunca Al tam 6lgtitit karsilanmusg, ancak A2 tam dlgiitii karsilanmamissa

- Dikkat eksikligi/Hiperaktivite Bozuklugu, Hiperaktivite-Diirtiiselligin 6nde geldigi tip:
Son alt1 ay boyunca A2 tam 6lgiitii karsilanms, ancak Al tam 6l¢iitii karsilanmamigsa

2.1.5. KOMORBIDITE

2.1.5.1. Diger yrkica davranis bozukluklan :

DEHB’lilerin yansindan fazlasinin bagka bir yikicn davrams bozuklugunun tam
kriterlerini karsiladigt belirtilmektedir. Ayrica bu bozukluklarin arasinda giiglii bir iliski
oldugu savunulmaktadir (44).

Turgay ve arkadaslari, DEHB ve kargit olma karsi gelme bozuklugu (KOKGB)
birlikteligini %40-95 olarak bildirmiglerdir (45). Yavag’in yaptig1 ¢alismada ise, davranim
bozuklugu tanisi ile bagvuran 101 ¢ocuk ve ergenin % 85.6’sinda DEHB’nin eglik ettigi
bulunmugtur (46).

Eiraldi ve arkadaslari, 6-12 yaglar1 arasindaki, 27’si DEHB bilesik tip ve 26’s1t DEHB
dikkatsizligin 6nde geldigi tip tanis1 olan 53 gocugu, 33 saglikli kontrol ile karsilagtirmiglar ve
DEHB bilesik tip ile KOKGB ve davramm bozuklugu (DB) arasinda anlamh bir iligkinin
oldugunu saptamiglardir. DEHB bilegik tip tamli gocuklarin, DEHB dikkatsizligin onde
geldigi tip tanthi gocuklara gore anlamh olarak daha fazla disavurum sorunlar1 gosterdikleri,
DEHB bilesik tipte gocuklarin zeka boliimii ve sosyoekonomik diizeylerinin daha diigik
bulundugu belirtilmistir (47).
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2.1.5.2. Anksiyete ve Duygudurum Bozukluklar: :

DEHB’lilerin tigte birinin anksiyete bozuklugu tamsim karsiladigi, anksiyete
bozuklugunun, dikkatsizligin 6nde geldigi tip DEHB’de, bilesik tip DEHB’ye gore daha fazla
goriildiigii belirtilmektedir (47,48). Bir ¢aligmada, hem DEHB bilesik tip hem de DEHB
dikkatsizligin onde geldigi tip gruplarindaki ¢ocuklarda, anksiyete bozukluklar: ile
duygudurum bozukluklarinin normal kontrol grubundaki g¢ocuklara gore anlamh diizeyde
daha fazla goriildiigii saptanmugtir (47). Turgay ve arkadaslan duygulanim bozukluklan igin
%135-75, anksiyete bozuklugu igin %15-40 oramnda birliktelik saptamislardir (45).

DSM-1IV tam kriterlerine gore tanisal degerlendirme ile DEHB’li ¢ocuklarin %6’sinin
major depresyon tamusini kargiladig belirtilmektedir (1).

DEHB ile Bipolar Bozukluk (BB) birlikteligi c¢alismalarda daha az oranda
tanimlanmustir. Bazi klinik ¢aligmalarda, DEHB tamsi alan g¢ocuklarin %16’sinda ayni
zamanda bipolar bozukluk saptanmustir (1).

Biederman ve arkadaslarinin, yaptiklari 4 yillik izleme g¢alismasi sonunda, DEHB’li
¢ocuklarin %11’inde baglangicta saptanan bipolar bozukluk birlikteliginin, dort yil sonunda
%12’ye yiikseldigi bulunmustur. DEHB ile bipolar bozukluk birlikteliginin  belirtilerin
ortiismesinden kaynaklanmadigi ileri siiriilmiistiir (49).

Cocukluk baslangiclt bipolar bozuklukta DEHB’yi aragtiran Faraone ve arkadaglari, 68
manik ¢ocuk ve 42 manik ergeni, diger ruhsal bozuklugu olanlar ve normal kontroller ile
kargilagtirmiglardir. Manik gocuklarda DEHB oranimin %93, ¢ocukluk baglangigh manik
ergenlerde DEHB oraninin %88 ve ergenlik baglangi¢hi manik ergenlerde ise DEHB oramimin
%59 oldugunu bulmuslardir (50).

2.1.5.3. Madde Kullanim :

Barkley ve arkadaglaninin 13 yillik izlem ¢alismalarinda, DEHB tanist olan 147 gocuk
ile kontrol grubunda yer alan 75 gocugu, baslangigta, ergenlik ve geng eriskinlik déneminde
degerlendirilmiglerdir. DEHB tanist olan g¢ocuklarin, geng erigkinlik doneminde anlamli
olarak daha fazla madde kullanimlar: oldugunu saptamislardir (42).

O’Donnell ve arkadaglarinin dort yil izledikleri 140 DEHB’li ¢ocuk ve ergen ile 120
normal kontrolii kargilagtirdiklar1 ¢aligmalarinda, DEHB’si olan gocuklarin izlem sonunda,
anlamh olarak daha fazla psikoaktif madde kullannm bozuklugu tanisi aldiklarin:
saptammiglardir. Bu aragtirmaya gore, psikoaktif maddelerden hallusinojenler, esrar, ekstazi,
steroidler ve nitr6z oksit gibi ilaglarin en fazla kullanilan ilaglar oldugu saptanmstir (51).
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Bir baska ¢alismada, yasam boyu psikoaktif madde kullanim bozuklugu riskinin %52
oldugu belirtilmektedir (52).

2.1.5.4. Ogrenme Bozuklugu :

Ogrenme bozukluklan ile DEHB birlikteligi %10 ile %92 arasinda degismektedir ve bu
durumun, Ogrenme bozuklugunun tanimlanmasindaki farkliliklar ile iligkili oldugu
diistintilmektedir (1). Bununla birlikte, okuma, yazma, yazili anlatim ve/veya aritmetik
Ogrenme bozukluklarinin, ilkokul ¢agi DEHB’li gocuklarda yaklasik %20-30 kadar oldugunu
bildiren ¢aligmalar bulunmaktadir (48).

2.1.5.5. Diger Ruhsal Bozukluklar :

Birgok caligma Gelisimsel Kordinasyon Bozuklugu ile DEHB arasinda gii¢lii iligkiden
s6z etmektedirler (1). DEHB ile Tourette bozuklugunun birlikteliginin sik oldugu
belirtilmektedir (1). Ayrica Obsesif Kompulsif Bozukluk (OKB) ile birlikteligin bulunduguna
iligkin ¢aligmalar da bulunmaktadir (53).

2.1.6. GIDIS VE PROGNOZ

DEHB, iyi gidisli olan ya da sadece kisiyi simirlayic1 bir bozukluk degildir. Klasik
DEHB uzun siirelidir, sikhikla émiir boyu devam edebilir. Motor aktivite genellikle gec
cocukluk veya erken erigkinlik doneminde iyilesir. Motor aktivitedeki artis yasla birlikte
yerini huzursuzluk hissine birakabilmektedir ve digartya iyi uyum yapmus bazi erigkinlerde
bile devam edebilir. Turgay, hastalann en az %60’mnda hastaligin énemli belirtilerinin ve
ozellikle dikkat eksikliginin eskiden inanildig: gibi ortadan kalkmadig, genglik ve erigkinlik
yasantisinda da olumsuz etkilerinin siirdiigiinii belitmektedir (54).

2.1.6.1. Genglik Cagx Sonuglari :

123 hiperaktif gocuk ve 60 kontroliin ortalama 15 yasina kadar izlendigi ¢alismada,
DEHB’li genglerin %71.5%inin, kontrollerin ise %3’{iniin DSM-IIIR tan1 6lgiitlerine gore
DEHB tanisin1 karsiladiklart goritlmiistiir (1).

Cocuklugunda DEHB tanis1 alanlarin % 70’inin ergenlik déneminde de 6nemli sorunlar
yasamaya devam ettikleri, toplumsal etkilesimde sorunlarimin sik ve ciddi oldugu, aileleri ve
arkadaglar ile ciddi iliski sorunlar1 oldugu goriilmistiir (1).

Daha 6nce DEHB tamsi alan genglerin ogrenme giigliiklerinin yogun oldugu
saptanmugtir (55). DEHB tanis1 olan genglerin % 58inin en az bir yil simifta kaldig1, % 40°nin

ise 6zel egitim siniflarinda tutulacak kadar ciddi egitim sorunlari oldugunu belirtilmistir (1).

15



Barkley ve arkadaglarinin yaptiklari bir ¢alismada, DEHB’li genglerin, kontrollerden en
az {i¢ kat daha stk KOKGB (%68) ve en az dort kat daha fazla DB (%39) tamisi aldiklar
ortaya konmustur (56).

2.1.6.2. Eriskinlik Cag: Sonuglan :

Erigskin ¢agi DEHB, ilgi artisi olmasina ragmen az olarak tanmabilen ve tedavi
edilebilen bir bozukluktur (57).

Mannuzza ve arkadaslari, DSM III tan: 6lgiitlerine gore erigkinlerin % 4-11’inin DEHB
tanisim karsiladigini belirtmiglerdir (58). Bu ¢alismanin sonuglarina gére, gocukluk ¢aginda
DEHB tanisi alanlarin erken erigkinlik déneminde degerlendirildiginde, kontrol grubuna
kiyasla 2-3 yil daha az egitim aldiklari saptanmigtir. 24-25 yaslarinda meslek agisindan
degerlendirildiginde, daha diisiik mesleki konumda olduklan, daha sik sorun yasadiklar1 ve
mesleki basarilarinin daha diisiik oldugu goriilmistiir (58).

Bazi aragtirmacilarin antisosyal kisilik bozuklugu gelisme riskini degerlendirdikleri
calismalarinin sonuglarina gore, gocukluk ¢agi DEHB tanisi olanlarda eriskinlikte antisosyal
kigilik bozuklugu gelisme riski yiiksektir. Weiss ve arkadaglarinin yaptig1 ¢alismada DEHB
tamst olanlarda antisosyal kisilik bozuklugu %23 civarinda saptanmistir. Kontrollerde bu
oramun %2 oldugu belirtilmistir (1). Mannuzza ve arkadaglari, DEHB’lilerde antisosyal kisilik
bozuklugu oranlarmi %12 ve 18, kontrol grubunda ise %2 ve 3 olarak bulmuglardir (58).
Barkley ve arkadasglari ise bu oranlan %21 ve %4 olarak saptamislardir (56).

SCID-II goriismesi uygulanarak diger kisilik bozukluklar tarandiginda, gocukluk
caginda DEHB tamsi olanlarin %19’unda pasif agresif kisilik bozuklugu, %14 linde
borderline kisilik bozuklugu, %5’inde narsisistik kisilik bozuklugu saptanmistir. Kontrol
grubunda ise bu yiizdeler sirastyla %8, %2 ve %0 olarak bulunmustur (56).

Cocukluk ¢aginda DEHB tanisi alanlar 24-25 yaslarinda tekrar degerlendirildiklerinde,
kontrol grubuna gére daha fazla major depresif bozukluk tanis1 almislardir (58).

DEHB’lilerin %12-16’sinda madde kullanim bozuklugu oldugu saptanmigtir (58).
Milberger ve arkadaglann ise kokain ve amfetamin kullanimi bakimindan artmis risk
saptamiglardir (59).

DEHB’lilerde kontrollere gore ilk cinsel iligki yas1 daha erken olup (DEHB:15.4 yas,
kontrollerde:16.5 yas), daha fazla sayida cinsel iligki partnerine sahip olduklar gésterilmistir.
Diger yandan cinsel yolla bulagan hastaliklar DEHB’lilerin %17’sinde saptanirken, kontrol
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grubunda bu oran %4 olarak bulunmustur. HIV testi uygulanmasina olgularin %21’inde,

kontrollerin ise %5.4’linde gereksinim duyulmustur (56).

2.1.7. TEDAVI

DEHB’nin tedavisinde en 6nemli adim, klinik olarak bozuklugun tanisinin dogru
konmasi, hasta, aile ve okul ile iyi bir igbirliginin kurulmasidir. DEHB’nin takip ve
tedavisinde psikososyal ve tibbi tedavileri iceren ¢ok yonlii yaklagim gereklidir (9).

DEHB ile ilgili olarak yapilmis tedavi caligmalarimi inceleyen bir meta-analiz
calismasinda, ilagla yapilan ¢aligmalara kiyasla davranigsal galigmalarin ne kadar az olduguna
dikkat gekilmistir. Gézden gegirilen 26 makaleden sadece iki tanesinde davranissal tedavi ile
ilag tedavisi uygulamalan kiyaslanmis, ii¢ tanesinde ise kombinasyon tedavisi ile davranigsal
ve farmakolojik tedaviler karsilagtiriimastir (60).

DEHB tamis1 konmus 579 gocukta alti akademik merkezde yiiriitiilmiis ilag tedavisi
yaklasimi, yogun davranigci tedaviler ve kombine tedavi yaklagimi (ilag tedavisi ile birlikte
yiriitilen yogun davramigg1 tedaviler) ile standart toplumsal bakim hizmetleri
karsilagtinlmistir. Bu doért tedavi yonteminin etkinlikleri karsilagtinldiginda, dort grubun
timiinde belirtilerin zamanla azaldigi, ancak gruplar arasinda iyilesme agisindan anlamli
farklilik bulundugu gozlenmistir. On dért ay siireyle uygulanan ilag tedavisinin yada kombine
tedavinin, tek basina davraniggi tedavileri uygulamaktan daha etkili oldugu gosterilmistir.
Ancak davranis¢i tedaviler uygulandigi zaman, DEHB’nin ana belirtileri diginda kalan hemen
tim belirtilerde en az ilag tedavisi uygulanmig kadar basan elde edilmis oldugu goriilmiistiir.
Bu belirtiler; hem anne babalar hem de ¢ocufun 6gretmeni tarafindan puanlanan sosyal
beceriler, anne-baba-gocuk iligkileri, cocugun yasitlarina oranla aldigi sosyometrik puanlar ve
akademik bagar1 alanlarindadir. Ilag tedavisi yaklasimlarindan anlamhi derecede farkli
olmamasina ragmen kombine tedavinin, halen en iyi sonuglarin elde edildigi tedavi bigimi
oldugu belirtilmektedir (61,62).

2.1.7.1. Psikososyal Tedaviler :

Aileye yonelik girisimler; DEHB tamsi ile ilgili bilgilendirmenin yapilmasi, egitim,
ogretim, destekleyici gruplar ve aile terapisi seklinde olmaktadir.

Anne baba egitim programlari, sosyal §grenme teorisi temellidir. Direkt egitim, model
olma, rol yapma ile anne babalara egitim yontemleri uygulanabilir. Olumlu davramslarin

pekistirilmesi, cezalandirici yontemlerin kullanimini azaltma, meydan okuyan, inatgi, dik
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basli ve uygunsuz davramslarin etkileri ile bas etmeyi becerebilmeyi saglamak amaglanmir. Bu
yaklagimlar, ¢ocugun ev i¢i yikict davraniglarim azaltmak yaninda anne babalarin bas etme
konusunda kendilerine giivenlerini artirma ve aile i¢i sorunlan azaltmaya da yarar (21).

Aile sistemi dezorganize ya da kaotik ise aile terapileri yararli olabilir. Béyle bir
yaklasim ile aile i¢i patolojilerin taminip ele alinmasi da saglanir (8).

Anne babalarin uygulayacagi, gocugun yikict davranislarini azaltma ve okulla igbirligini
arttrma amacini giiden “giinliikk ev-okul raporlari” ile puan kazandirma sistemi oldukga yararli
olabilir (9).

Sosyal beceri egitimi programlari, gocugun sosyal gruba girmesini, karsilikli konusma
becerisini gelistirmesini, sorun ¢dzme becerisi ve diirtii-6tke kontrolii becerilerini
kazanmasin1 amaglar. Bu psikososyal yaklagimlar, DEHB’li ¢ocuklarin tedavisinde
yardimcidir. Aile iiyeleri ve akranlan aras: etkilesimi daha doyurucu hale getirmek ve sosyal
becerilerde kazang saglamak amaci vardir. Takim sporlari, izcilik ve toplumsal aktiviteler,
akranlar1 ve diger insanlar ile olumlu bir iligki gelistirmeyi saglar. Aym1 zamanda benlik
saygisimn diizeltiimesine yardimci olabilen degerli girigimlerdir (8).

Cocugun ev ve okul ortaminda, ilgisini dagitict kogullarin ve uyaranlarin diizenlenmesi
de 6nemlidir. Aileye, evde sessiz bir ortam saglanmasi, kolayca zedelenebilecek mobilyalar
uzaklagtirmalar, oyuncaklari ortadan kaldirmalari 6nerilebilir. Sinif iginde ise gocugun
oturma yeri, 6zellikle 6n siralarda ve 6gretmene ¢ok yakin olmahdir. Béylece ¢ocugun dikkati
daha az dagilir ve daha kolay odaklanabilir.

Ozel egitim her zaman gerekli degildir. Ancak gogu hastada yararhdir. Eger gocuk
akademik nedenlerle ve diger karmasik sorunlarla 6zel okula gereksinim duyuyorsa, klinisyen
bunu degerlendirmede ve okula yerlestirmede olduk¢a bnemli rol oynar.

Birgok hastada daha onceki bagarisizliklarindan dogan olumsuz duygular ve genel
kétiimserlik duygulari bulunmaktadir. Psikoterapinin amaglarindan birisi bu duygularin ve
kaynaklarimin ayirt edilip, etkinliklerinin azaltilmaya galigilmasidir. Caresizlik ve yardimsizlik
duygularina gocugun i¢gérii kazanmasi Onemlidir. Diirtiisel davramg kontrolii konusu
tedavinin en énemli konularindandir. Once diisiiniip sonra davranmanin, énce diisiiniip sonra
konugmanin 6grenilmesi gerekmektedir. Hastalarin hiperaktif davraniglarinin kendilerinde ve
basgkalarinda uyandirdig tepkileri anlamalarina yardimet olunmalidir (63). Hastalann biyiik
kismi, kronik belki de yasam boyu siirecek bir hastalikla nasil bag edebilecegini 6grenmek

zorundadir. Bunun yaninda, belirtilerinin, giinlilk yasamlarini, kisiliklerini ve kisiler arasi
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iliskilerini nasil etkiledigini anlamalari da bu olumsuz etkilerin diizeltilmesinde yardimci
olabilir (63).

Herhangi bir depresyon, diisiik benlik saygisi yada anksiyete belirtileri varsa bireysel
psikoterapi yararlidir (63).

Biligsel Davramsgq1 Terapi (BDT), sorun ¢ozme stratejileri, kendini goriintiileyip izleme,
kendi degerini anlama, kendini egitmeyi Ogretme alanlarinda yararhidir. BDT girisimleri,
harekete gegmeden 6nce kisilerin bagka hangi davramig sekillerini yapabileceklerini biligsel
olarak incelemelerini ve yavaslamay: gretmeyi amaglar. Davranmiggt terapilerde terapist,
anne-baba yada Ggretmenlerle ¢alismalidir. Olumlu davramslari pekistirme ve akademik
bagariy1 arttirma, yikici davramglart azaltmay: amaglanir. BDT’lerde ¢ocuklarin kendilerini
egitme yontemi ile kendi kontrollerini artirmaya calisilir. DEHB’de davranise1 yontem
stratejileri, pozitif pekistirme, mola verme, jeton biriktirmedir (21).

2.1.7.2. Farmakolojik Tedaviler :

2.1.7.2.1, Santral Sinir Sistemi (SSS) Uyaricilarn :

Bradley’nin 1937 yilinda davranigsal bozukluk gosteren bir ¢ocukta amfetamin siilfat
(benzerdin) kullanmasi, genel olérak cocuk psikofamokolojisinin bir disiplin olarak baglangici
bigiminde kabul edilmektedir (1).

Cift kor, plasebo kontrolii aragtirmalarda, uyaricilar dikkat siiresini diizeltme ve
hiperaktivite ile impulsiviteyi azaltmada plasebodan 6nemli derecede {istiin bulunmustur.
Calismalarin ¢ogu g¢ocuklar iizerinde yapilmasina karsin, ¢ift-kér arastirmalar, ¢ocukluk
déneminde de yakinmalar olan ve dikkat eksikligi tamsi konmus ergenlerin tedavisinde de

metilfenidatin klinik etkinligi oldugunu géstermistir (1).

Tablo 1: SSS Uyaricilarimin Simiflandirmasi

1. KISA ETKILI UYARICILAR:

Metilfenidat (Ritalin), Dextroamfetamin (Dexedrine, Dextrostat), Adderal
2. UZUN ETKILI UYARICILAR:

Pemoline (Cylert), Metilfenidat-SR20 (Ritalin-SR),

Dextroamphetemine (Dexedrine spansule), Dilamfetamine (Adderal XR)
3. YENI UZUN ETKILI UYARICILAR:

OROS- MPH (Concerta)
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Etki Mekanizmast:

Metilfenidat; presinaptik vezikiillerden dopamini agiga ¢ikarir, dopaminin geri alimiming
azaltir, monoamin oksidaz (MAQ) enzim aktivitesini inhibe eder, sinaptik araliktaki
norepinefrin miktarim artirir ve post sinaptik hiicre {izerinde uyanci etki gosterir.
Metilfenidat-SR20 (Ritalin-SR), yavas salinir ve kisa etkili formlara gore daha az etkili
oldugu belirtilmektedir (64).

Dekstroamfetamin, dopamin ve noradrenalini arttinir. Bu etkisini, sinaptik aralipa
salman dopamini artirarak, presinaptik sinir hiicrelerinin dopamin geri alhimint azaltarak ve
MAO enzim aktivitesini inhibe ederek gdsterir. Ayrica serotonin kullammina bagh sinir
hiicresi iletimini de arttirir(1).

Pemolin ise kimyasal yapi bakimindan amfetaminden farkhdir. Sadece hafif bir
sempatikomimetik aktivite gdsterir ve etkisini daha ¢ok dopamine bagls sinir hiicresi iletimi
seklinde gosterir (1).

Adderal, dekstroamfetamine sakarin, amfetamin aspartat, dekstroamfetamin sulfat ve
amfetamin sulfatin her birinin % 25 oranminda kanisimindan olusmustur. Bu karisimin etkisi
uzun zamanda hissedilir. Baz1 gocuklarda sabah dozu ya da sabah ve 6gle dozu verilmesi
seklinde kullanim tercih edilir (1).

FDA (Food and Drug Administration), uyarici ilaglardan dekstroamfetaminin 3
yasindan sonra, metilfenidatin ise 6 yasindan sonra kullanimini onaylamustir.

Hastalarda olabilecek diger tibbi hastaliklar gozden gegirildikten ve uyarict ilaglarin
kullantminin uygun olmadig1 durumlar ayirt edildikten sonra uyaricilarin kullammi su sirayi
izleyebilir:

- Cocuk alt1 yasinda yada tizerinde ise ilk segilecek ilag metilfenidat, alti yagindan
kiiciik ise dekstroamfetamin olmalidir.

- Metilfenidatin basarih olmadif: yada yan etkilerinin kalici oldugu durumiarda ikinci
segenek olarak dekstroamfetamin kullanitmahidir.

- Baz: klinisyenler bu iki ilacin bagarisizlifinda, etkileri ve yan etkileri ¢ok benzeyen bir
liclincli SSS uyaricist olan pemolini kullanmay: istemezler. Bazilan ise pemolini kullanmadan
daha sonraki ila¢ grubuna gegmeyi istemezler. Eger iki ilacin bagarisizhif yan etkilerinin
¢okluguna bagl: degil de ilag dozu kullanilabilir en yiiksek noktaya geldigi halde olumlu yanit

alinamamasma bagli ise iiglincii ilag olarak pemolin denenebilir (63).
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Uyancilarin giinde kag kez ve haftamin kag giinii verilebilecegi 6nemli bir karardir.
Uyaricilarin en etkili oldugu davramiglar; dikkat ve konsantrasyon azlhigi, yerinde duramama,
agin hareketlilik ve saldirgan davramglardir. DEHB, bazi ¢ocuklarda, daha ¢ok okulda
Ogrenmeyi gli¢lestiren bir bigimde kendini géstermektedir. Bu ¢ocuklarda 6zellikle ilkokulun
ilk bir iki ythinda okul saatleri diginda ilag kullanmak gerekmeyebilir. Asi hareketlii ve
saldirganlif1 evde de sorun olugturan ¢ocuklarda ilacin giinde ii¢ kez ve haftanin yedi giinii
kullamlmasi 6nerilir.

Metilfenidat, alti1 yas ve tlizerindeki ¢ocuklarda, giinde 5 mg sabah kahvaltis1 ve 6gle
yemeginden sonra verilerek baslanabilir. Metilfenitatin en fazla kullanilabilecegi doz toplam
60 mg/giin olarak belirlenmistir. Bir¢ok hastaya gereken ortalama doz genellikle 0.3-0.7
mg/kg olarak degisir ve giinde iki ya da ii¢ kere tekrarlanabilir. Dekstroamfetamin {i¢-bes yas
arast ¢ocuklarda giinde 2.5 mg ile baglanip, haftada yada iki haftada bir kez 2.5 mg doz
artinlmas: uygundur. Ortalama doz 0.3-1.5 mg/kg/giindiir. Pemoline alt1 yasindan biiyiik
¢ocuklarda giinde bir kez 37.5 mg ile baglanip, haftada 18.75 mg’lik artislarla istenen sonug
alinana kadar artinma devam edilebilir. En yiiksek doz 112.5 mg/g olarak belirlenmistir (63).

OROS-MPH (Concerta); DEHB tedavisinde diger uyaricilara alternatif olarak
kullanilabilecegi belirtilen yeni uzun etkili uyaricidir. Etkisi bir-iki saat gibi kisa siirede hizls
baslar ve sabahlari tek doz verilmesinin ardindan 10-12 saat gibi uzun siire etkisini
siirdiirebilir (65).OROS-MPH’nin laboratuar ortaminda degerlendirilmesinde, DEHB nin
dikkatsizlik ve davranigsal belirtilerini 12 saatlik periyod boyunca diizelttigi gériilmiistiir (66).

Willens ve arkadaglarimin yaptigi ¢aligmada, 12 aylik donemde Ogretmenler ve anne
babalarin bildirimleri dogrultusunda, tedavinin bagindan sonuna kadar aymi bagarida siiren bir
etkisi oldugu, diger yandan kullanan hastalar tarafindan iyi tolere edilebildigi, tikler ve uyku
kalitesi tizerine ¢ok az etkili oldugu belirtilmistir (67).

Yan Etkiler :

SSS uyaricilarimin  yan etkileri birbirine benzerdir. Genellikle, metilfenidatin yan
etkilerinin giddetinin dekstroamfetamininkinden daha az oldugu belirtilmektedir. Yan etkiler
bir ¢cok hastada hemen ilag kesilmesine varacak kadar siddetli degildir. Yan etkilerin bir gogu
dozla ilgili olup doz ayarlanmasi ile yada birkag¢ hafta beklenmesi ile kendiliginden ortadan
kalkar. Cocuk ve genglerin %1-3 kadari, en diisik dozda bile yan etki gosterebilirler ve
uyarict ilaglar: rahat kullanamazlar. Bir ¢alismada, 377 hastada olusan yan etkiler gézden

gecirildiginde, metilfenidat kullananlarin %]1.1%inde, dekstroamfetamin kullananlarin ise
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%4.3’linde ilaca baslandiktan ¢ok kisa bir siire sonra yan etkinin siddeti nedeni ile ilacin
kesildigi gosterilmistir (63).
Metilfenidatin yan etkileri (68):

En sik goriilen van etkiler:

¢ Yaygin baslangi¢ yan etkileri (doz azaltilmasi denenir):
Istahsizlik, kilo kaybs, irritabilite, karin agris1, emosyonel asir1 duyarlilik, kolay aglama
e Seyrek ancak potansiyel olarak ciddi yan etkiler:
Motor tikler, Tourette Bozuklugu (alevlenme yada agiga gikarma), depresyon, biiyiime
geriligi (ila¢ kesildiginde geri doniiglti), tasikardi, hipertansiyon, halliisinasyonlu psikoz,
stereotipiler yada kompulsiyonlar

Seyrek goriilen yan etkiler:

Uykusuzluk, disfori (6zellikle yiiksek dozda), azalmis sosyal ilgi, bozulmus biligsel test
performans: (oldukga yiiksek dozda), beklenen kilodan daha az beden agirligi, rebound asirt
etkinlik ve huzursuzluk (doz etkisini kaybettikge), anksiyete, asirn duyarlilik dokiintiisii,
konjonktivit

Yoksunluk belirtileri:

Uykusuzluk, rebound DEHB belirtileri, depresyon

Bu yan etkilerin bir ¢ogu birkag hafta i¢inde azalip kaybolabilir. Kardiyovaskiiler yan

etkilerde azalma digerlerinden daha azdir.

Yiiksek dozlarda agiz kurulugu, pupiller dilatasyon, dis gicirdatma, emosyonel labilite
yapabilmekte ve uzun siireli yiiksek doz kullaniminda sanrilara ve paranoid sizofreniye neden
olabilmektedir. Yiiksek doz kullanimi o6liimle sonuglanabilir ve &Sliimiin en sik nedeni
kardiyak aritmidir (69).

Dekstroamfetaminin yan etkileri:

Insomnia, hiperaktivitede artma, istah azlifi, epigastrik agri, bulanti ve kusmadir.
Diskinezi ve psikotik belirtilere neden olabilir. Tagikardi, ekstremitelerde ince tremor,
irritabilite, gerginlik, kii¢iik uyaranlarla aglama toksik etkileridir (69).

Pemolinin van etkileri:

Pemolin alan hastalarda goriilebilen ciddi yan etki ise hepatitdir (63).

llac Etkilesimleri :

Olas1 hipertansiyon krizlerinden kaginmak igin, uyarici ilaglar monoaminoksidaz

inhibitorleri (MAOI) ile birlikte kullanilmamalhdir veya MAOI ilaglarin alinmasindan en az
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14 giin sonra verilmelidir. Trisiklik antidepresanlarla kombinasyonda, her ikisinin de etkileri
artabilir. Uyaricilar, sempatomimetik ilaglarin etkisini arttinr. Antihistaminikler ve
benzodiazepinlerin ise sedatif etkilerini azaltabilirler. Lityum, amfetaminlerin uyarici etkisini
engelleyebilir. Amfetaminler, antiepileptiklerden fenitoin ve fenobarbital ile sinerjistik etkide
bulunabilir (69).

Dikkat Edilmesi Gereken Noktalar ;

SSS uyancilari, tik bozuklugu, Tourette Bozuklugu, psikoz, otistik bozuklugu olan
hastalarda ¢ok dikkatli kullanilmahdir. Ciinkii uyarici ilaglar bu bozukluklarin siddetini
artirabilir yada yatismis durumda olan bozukluklarn yeniden ortaya ¢ikmasmda rol

oynayabilir.

Tik bozukluklarinda uyarici ilaglarin  kullamlmasindan kaginmak yerine ilag
kullanilmasmi gerekli oldugu hastalarda, iyi denetlenerek ilaca devam edilmesi
Onerilmektedir.

Asirt anksiyetesi olan ¢ocuklar da uyaricilara pek iyi yanit vermeyebilir.

Yaslan altidan kii¢iik olanlarda ve Ozellikle de dort yasindan kiigiik ¢ocuklarda bu
ilaglarm etkileri pek iyi bilinmemektedir.

Sadece klinik gozlemlere dayali bazi yayinlarda, uyaricilarin epileptik nébetleri
artirabilecegi lizerinde durulmustur. Uyarict ilaglar DEHB belirtilerini azaltiyorlar ve
epileptik nobetleri artirniyorlar ise kullanilmaya devam edilmeli, fakat epileptik nobetlerin
stkhigi, klinik olarak ve EEG ile izlenmelidir. Nobetlerin uyaﬁcﬂaﬂa artis1 belirgin ise bu
hastalarda uyarici ilaglardan sakinilmalidir (63).

2.1.7.2.2. Antidepresanlar :

Trisiklik antidepresanlar :

Uyarnicr ilaglardan sonra tedavide en sik kullanilan ilaglardir. Bu grup ilaglar arasinda en
stk kullanilan ve lizerinde en fazla aragtirma yapilmis olanlar ise imipramin ve desipramindir.
Ozellikle frontal bolgede dopamin ve noradrenalini artirarak etki gosterirler. Uyaricilar tolere
edilemiyorsa veya DEHB’ye ansiyete ve depresyon eglik ediyorsa kullanilmasi
Onerilmektedir(70).

Olumlu etkileri birkag giin i¢inde goriilebilmektedir ve antidepresan dozlardan ¢ok daha
diisiik dozlarda etkili olmaktadirlar. Genel olarak hiperaktiviteyi azaltmalarina karsin, dikkat
izerine etkileri aym derecede olmamaktadir. Giinde ortalama 1-2 mg/kg imipraminin

belirtileri kontrol edebilecegi gézlenmistir. Giinde en fazla kullamilabilecek miktar 150 mg
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olarak saptanmugtir. Desipramin 3-4 mg/kg/giin olarak Snerilir. Nortriptilin, depresif bulgular:
oldugu i¢in stimulan ilaglara yanit vermeyen ¢ocuklarda, giinde ortalama 50-75 mg dozda
cevaba ve yan etkilere gére 1-2 haftada 100-150 mg’a yiikseltilmesi onerilir (63).

Trisiklik antidepresanlarin kardiyotoksik etkilerinden dolayi, ilaca baglamadan 6nce ve
ilag almirken diizenli araliklarla elektrokardiyografi (EKG) takibi nerilmektedir (8).

Fluoksetin ;

Serotonin geri alim inhibitoridiir. Cocuklarda duygudurum bozukluklarinda etkili
oldugu bilinmekte olup saldirgan davranislarin azaltilmasinda da etkisi vardir. Fluoksetin
kullanilan ¢alismalarda, giinliik dozun 20-60 mg arasinda degistigi goriilmektedir. Baz:
hastalarda belirgin diizelmeler, bazilarinda kismi diizelmeler goriildiigii belirtilmektedir (63).

2.1.7.2.3. Antipsikotikler :

Antipsikotik ilaglarin, asin hareketlilik, dirtiisellik, dikkati siirdiirme giigligii ve
engellenme esiginin disikligi gibi belirtilerde etkin oldugu bildirilmigtir. Dikkat {izerine
etkileri yoktur ve genel olarak DEHB iizerindeki olumlu etkileri uyaric: ilaglardan dilgiiktiir.
Bu ilaglarin olasi yogun yan etkileri ve tedavide genel olarak uyaricilarin antipsikotiklere gore
daha etkili olduklari goz 6niine alinirsa, antipsikotikler, komplike olmamig DEHB tedavisinde
genellikle Snerilmemektedir. Ayrica, bazt klinisyenler, geri doniigiimsiiz tardiv diskinezi
gelisebilmesi, sedatif etkileri, bilis ve dgrenme iizerine belirgin kanstinc: etkilerinden dolay:
antipsikotik ilaglar1 kullanmaktan kaginmaktadirlar (69).

Tioridazin’in 30-150 mg/giin dozda kullaniminin, en ¢ok DEHB ile birlikte zeka geriligi
bulunanlarda yararli oldugu saptanmigtir. Klorpromazin’in ise en yiiksek 5 mg/giin olarak
verildiginde, ¢ocuk {izerinde uyku hali ve sersemlik yaratmayacadi ve béylece dgrenmeyi
olumsuz yonde etkilemeyebilecegi bildirilmigtir. Haloperidol, giinde 0,5-2,0 mg/giin tedavi
dozunun tizerine ¢ikilmadan kullamlabilir. Giinde iki kere 0,5 mg olarak baglanan risperidon
dozunun, haftada bir 0,5 mg arttirilarak, eriskin beden hacmindeki genglerde giinde en fazla 8
mg’a gikilmasi Snerilir (69).

2.1.7.2.4. Diger ilaglar :

Bupropion:

Ozellikle DEHB’ye bipolar bozukluk eslik eden hastalarda tercih edilebilir. Cocuklarda
3 mg/kg/giin baslangi¢ dozu olarak baglanip, 1 mg/kg haftada iki kez artinlarak, en fazla 6
mg/kg olarak verilebilir. Erigkinlerde, sabah 100 mg doz ile baglamr. Etki siiresi 12 saat
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olmasi sebebiyle giinde iki kez verilmesi 6nerilmektedir. En fazla verilebilecek doz giinde iki
kez 150 mg dir (1).

Klonidin:

Alfa; noradrenarjik reseptorleri uyararak etki gosteren bir merkezi antihipertansif ilagtir.
Presinaptik sinir hiicrelerinden endojen noradrenalin salgilanmasim &nleyerek etkisini
gosterdigi one sirlilmiistiir. Engellenme esigini yiikselterek ve asiri uyarilmay: azaltarak etki
gosterir. Klonidine en iyi yanit veren hastalar; bozuklugun erken yasta ortaya ciktig:,
hiperaktivite ve saldirganhigin belirgin oldugu, davrams bozukluklarinin da bir arada
bulundugu olgulardir. Sadece dikkat azli1 bulunan olgularda pek iyi sonuglar elde edilmedigi
belirtilmistir (63).

Metilfenidat ile birlikte kullamlabilir ve bu durumda metilfenidatin ortalama %40 daha
az dozda kullanilmas: gerekir. Tedaviye giinde 0.05 mg doz ile baglanabilir. Her ii¢ giinde bir
0.05 mg artirilarak 4*0.05’e kadar erisilebilir (63).

Klonidin, uyaricilara iyi yanit vermeyen olgularda, uyaric: kullanimin: engelleyen ya da
tedavi sirasinda siddeti artmig tik bozukluklarimin varliginda, alternatif bir tedavi olarak
Onerilmektedir (72).

Yan etkileri; yorgunluk, somnolans, orta derecede hipotansiyon, agiz kurulugu, sivi
retansiyonu, ilacin ani kesilmesine bagh hipertansif krizdir. Ayrica tedavi sirasinda %5
oraninda depresyon gériilebilecegi bildirilmektedir (69).

Guanfasin :

En 6nemli etkisi, agirt uyarilma, hiperaktivite ile inhibisyon ve segici dikkat gibi bilissel
gﬁrﬁnﬁﬁler tizerinedir. Hiperaktiveyi azaltmakta, engellenme esigini yiikseltmekte ve
duygulanimi diizeltmektedir (69).

Atomoksetin :

DEHB tedavisinde uyarici olmayan yeni selektif noradrenalin geri alim inhibitériidiir.
Invivo, in vitro, ex vivo ¢aligmalar, presinaptik noradrenaline yiiksek selektif antagonist etki
gosterdigini, difer ndrotransmitter tagiyicilarina, reseptorlere veya diger noradrenalin
reseptorlerine affinitesinin az oldugu yada hi¢ olmadigim gdstermektedir (73). Yapilan
caligmalarda giinliik dozun 1-1,8 mg/kg ve giinde bir veya iki kez olacak sekilde kullanilmas:
Onerilmektedir (73). Cocuklarda doz aralii 18-25 mg olarak belirtilmektedir (8).
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Atomoksetin ile %34-38, plasebo ile %13-15.7 oraninda DEHB skorlarinda azalma
saptanmugtir (73). Diger bir caligmada, atomoksetinin erigkinlerdeki DEHB tedavisinde,
uyancilardan daha az etkili, plasebodan daha fazla etkili oldugu bulunmustur (57).

2.2. KARSIT OLMA KARSI GELME BOZUKLUGU

2.2.1. TANIM VE TARIHCE

KOKGB, toplumsal normlara ve bagkalarimn temel haklarina saldirt olmaksizin,
olumsuz, diismanca ve karst ¢ikma tarzindaki davramglar ile belirli bir yikici davrams
bozuklugudur. Bu bozuklugun ilk belirtileri genellikle okul 6ncesi dsnemde baslar. Ancak
cogunlukla okula baslama sonrasi, yikicilik, kabadayilik, kavgacilik ve otoriteye kars: gelme
davramglari goriiliir (74).

Bozukluk ilk olarak DSM-III’de (1980) “karsit olma” olarak tanimlanmustir. Tam
koymak igin, beg kriterden ikisinin olmas: gerekiyordu. 1987 yilinda diizenlenen DSM-III
R’da 6nceki tamma “kars1 gelme” tammi da eklenmistir. Tani kriterleri dokuza gikanlarak en
az bes kriterin olma zorunlulugu getirilmigtir. DSM-IV’de (1994) ise kriterler sekize
indirilmis ve en az dort kriterin olmas: gerekli goriilmiigtiir. ICD-10da ise, ilk kez, davranim

bozuklugu kategorisinin altinda yer almistir (10).

2.2.2. EPIDEMIYOLOJi

Tam kriterlerinin yakin zamana kadar siirekli degismis olmasi nedeniyle,
epidemiyolojik veriler kesin degildir. Farkli ¢alismalarda tamimlanan prevalansi, 1.7 ile 9.9
arasinda degismektedir. Ortalama prevalansi 5.7°dir (10).

Baslangi¢ yasi, yaklagik alti yagtir. Puberte Oncesi dénemde erkeklerde daha sik
goriiliirken, puberte sonrasi gériilme sikligy, her iki cinste esittir. Bozukluk, genellikle diisiik

sosyoekonomik diizeyi olan ailelerin ¢gocuklarinda goriilmektedir (10).
2.2.3. ETIYOLOJi

Bu bozuklugun etiyolojisinde, gelisimsel ve multifaktoriyel etmenler sorumlu

tutulmaktadir.
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2.2.3.1. Biyolojik etmenler :

Bazi arastirmacilar, genetik etmenlerin, temperementin ve yapisal durumun, olumsuz
sosyal etkiler ile birlikte bozuklugun ortaya ¢ikmasina neden oldugunu diisiinmektedirler.

Onceki galismalarda elde edilen bulgulara gore, agresyon diizeyi yiiksek insanlarda,
BOS’ta 5-hidroksi indol asetikasit (5-HIAA) diizeylerinin diisiikliigii arasinda bir korelasyon
bulunmaktadir ve 5-hidroksitriptofan (5-HT) agonistine korlesmis bir prolaktin yaniti
olusmaktadir. 5-HT sistem aktivitesi ile agresyon arasinda negatif bir korelasyon vardir (75).

Van Goozen ve arkadaslari, KOKGB/DB olan ¢ocuklar ile normal kontrol grubunu
karsilastirmislardir. KOKGB/DB olan ¢ocuklarda, 5-HIAA diizeyleri anlamli oranda diigiik
saptanmigtir (76).

Snock ve arkadaglari, 13’iinde DEHB komorbiditesi olan 20 KOKGB tanili ¢ocukta, 5-
HTp/p agonisti olan sumatriptana karg1, biiylime hormonu (GH) yanmitindaki degisiklikleri
incelemislerdir. KOKGB tanili gocuklarda, kontrol grubundan anlamh oranda daha giiclii bir
GH yamiti saptamislardir. Sonugta, bu bozuklugu olan g¢ocuklarda, postsinaptik 5-HTigip
reseptorlerinin islevsel olarak daha duyarl: oldugunu belirtmislerdir (77).

2.2.3.2. Psikolojik etmenler :

Baglanma alaninda calisan aragtirmacilar, giivensiz baglanma ve yikici davranig
bozukluklarindaki davranig sorunlarinin benzer oldugunu diistinmektedirler. Antisosyal
davranisin, tepkisiz anne davramgina tepki ile iligkili olabilecegini ileri siirmektedirler.
KOKGB’nin, anksiy6z ve kagingan baglanma paternleri ile iligkisi olabilecegi tammlanm1$t1r.‘
Giivensiz baglanma, erkek gocuklarda agresyona ve smifta gok sayida davramsg sorunlarina
neden olmaktadir. Ayrica agresif gocuklarda, sosyal uyarami isleme siireglerinde sorun
saptanmugtir (10).

2.2.3.3. Sosyal etmenler :

Olumsuz aile ortami, ebeveynligin yetersiz olmasi, sosyoekonomik diizeyin diigiik
olmasi, suc;v orantnin yiiksek oldugu semtlerde yasama, bozuklugun gelisiminde Snemli
etmenlerdir (10).

2.2.3.4. Gelisimsel etmenler:

KOKGB’nin en 6nemli konularindan biri de davranim bozuklugu yada antisosyal kisilik
bozuklugu gelisme riskidir. Bir izlem calismasinda, KOKGB’li erkek g¢ocuklarin 1/3’de
davranim bozuklugu gelistigi saptanmistir. Ayrica davramm bozuklugu olan gocuklar
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degerlendirildiginde, %90 oraninda gegmis oykiilerinde, KOKGB tam 6Slgiitlerini karsiladigt
belirlenmigtir (10).

2.2.4. TANI VE KLINIK OZELLIKLER
KOKGB olan ¢ocuklarin, genellikle otorite figiirii olan yetiskinlerle tartisan, 6fkeli,
kizgin, kolay giicenen ozellikleri vardir. Siirekli olarak yetigkinlerin beklentilerine ve
kurallara kargt gelirler. Kendi hatalarindan ve yanlis davramglarindan baskalarim suglarlar.
Cevresindekiler bu tutumlarindan rahatsiz olduklani halde, davramglarina hemen akilel
nedenler gosterirler (10). KOKGB, genellikle kronik bir medikal hastalifa eslik edebilir. Bu
bozuklugu olan gocuklarda zeka ve 6grenme degerlendirilmelidir (10).
DSM-IV tam olgiitleri sunlardir (43);
A. En az alt1 ay siiren, bu sirada asagidakilerden dordiiniin (yada daha fazlasinin)
bulundugu bir negativistik, hostil ve karst gelme davranis: Sriintiisii:
(1) sik sik hiddetlenir (huysuzlagir)
(2) sik sik biiyiikleri ile tartigmaya girer
(3) biiyiiklerinin isteklerine yada kurallarina uymaya ¢ofu zaman etkin bir
bi¢imde kars1 gelir yada reddeder
(4) ¢ogu zaman, isteyerek, bagskalarini kizdiran seyler yapar
(5) kendi yaramazliklan i¢in ¢ogu zaman bagkalarini suglar
(6) ¢ogu zaman ahingandir, gabuk danlir yada bagkalarinca kolay kizdirilir
(7) ¢ogu zaman igerlemis, kizgin ve giiceniktir
(8) cogu zaman kincidir ve intikam almak ister
B. Bu davrams bozuklugu toplumsal, okuldaki yada mesleki islevsellikte klinik agidan
onemli derecede bozulmaya neden olur.
C. Bu davranislar sadece bir Psikotik Bozukluk yada Duygudurum Bozuklugunun gidisi
strasinda ortaya ¢itkmamaktadir.
D. Davramm Bozuklugu igin tam olgiitlerini kargilamamaktadir, kisi 18 yaginda yada
daha ileri bir yagta ise Antisosyal Kisilik Bozuklugu igin tam &lgtitlerini
kargilamamaktadir.
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2.2.5. AYIRICI TANI VE KOMORBIDITE

Erken ¢ocukluk ve ergenlik gibi gelisimin bazi donemlerinde, kars1 gelme ve zitlasma
davranislan goriilebilir. Bu durum normal ve uyumsal bir siiregtir. Gelisimsel donemlerdeki
karg: gelme davramigi kisa stireli olup ayni gelisimsel siirecteki gocuklar ile benzerdir (10).

KOKGB’yi davranim bozuklugundan ayirt eden, sug isleme, kanun ihlali, bagkalarinin
hakkina miidahale davraniglarinin bulunmamasidir.

Karsit olma davranigs, distimik bozukluk, major depresyon ve erken baslangigh bipolar
I’ de antagonistik bir davranis olarak gériilebilir. Yine dzellikle ayrilik anksiyetesi bozuklugu
olmak tizere diger anksiyete bozukluklarinda da 6fke denetim giigliigii olabilir. Yaygin
gelisimsel bozukluklarda (YGB) da karsit olma davramisi siktir. Ancak KOKGB’de,
YGB’deki bizar semptomlar bulunmamaktadir (10). | |

KOKGB komorbiditesi, en fazla DEHB ile olmaktadir. Turgay ve arkadaslari, KOKGB
ve DEHB birlikteligini %40-95 olarak bildirmislerdir (45). Bu iki bozukluk birlikte ise
prognoz daha kétii olmaktadir (10).

Angold ve arkadaslar1 ¢aligmalarinda, KOKGB ve DB’nin en sik komorbidite gosterdigi
bozukluklarin, DEHB (% 50), depresyon (%30), anksiyete bozukluklar1 (%30) ve 6grenme
bozukluklari (%30-40) oldugunu saptamislardir (78).

2.2.6. GIDIS VE PROGNOZ

Ug yillik bir izlem galismasinda, hastahgim dogal gidisi ve tedaviye yamt: ile ilgili net
bir bilgi elde edilemedigi belirtilmektedir. Cocuklarin yarisinda, iig yil sonunda semptomlarin
stabil bir gekilde siirdiigii, % 25’nin izlem sonunda higbir tam almadiklan, % 25’de DB,
%25°de antisosyal kisilik bozuklugu gelistigi saptanmustir (10). KOKGB’li tim olgular
DB’ye doniismese de genellikle bu yolun isledigi gériilmektedir (79).

Prognoz, ¢esitli etkenlere bagh olmaktadir. Bozuklugun siddeti, aile islevleri, DB,
ogrenme bozuklugu, duygudurum bozukluklari, madde kétitye kullaninm gibi bozukluklarin

eslik edip etmemesi prognozu etkileyen 6nemli etmenlerdir (74).

2.2.7. TEDAVi
Bozuklugun tedavisinde, ¢ocuk veya ergenin bireysel psikoterapisi, aile rehberligi, aile
islevselliginin bozuk oldugu durumlarda aile terapisi gereklidir. Kriz durumlarinda, yogun

goriismeler ile krize miidahale edilmesi 6nemlidir.

29



Psikofarmakolojik yaklagimlar, 6zellikle komorbid bozukluklarim oldugu durumlarda
uygulanmaktadir. KOKGB’na 6zgill ilag bulunmamaktadir (10).

2.3. DAVRANIM BOZUKLUGU

2.3.1. TANIM VE TARIHCE

Davranim bozuklugunun temel 6zellikleri, bagkalarimn temel haklarinin veya yasa
uygun toplumsal norm ve kurallarin, siirekli ve tekrarlayica bir bicimde saldinya
ugratilmasidir. Semptomlar dort alandadir; insanlara ve hayvanlara yonelik agresyon, esyalara
zarar verme, hirsizlik ve dolandiricilik, kurallara kars: gelme.

Ik kez 1952 yihinda DSM-I'de eriskinler igin “sosyopatik kisilik: antisosyal
davramglar” kategorisinde tamimlanmstir. DSM-IT (1975), gocuk ve genglerin davrams
bozukluklart baghg altinda “gocukluk ¢afimin asosyal agresif reaksiyonlar’” olarak
tanumlamagtir (1).

DSM-III (1980)’de davranim bozuklugu olarak yeni bir tanimlama yapilmstir. Agresif,
agresif olmayan, sosyal ve asosyal seklinde dort farkl kategoriye ayrilmistir. DSM-III R
(1987)’da ii¢ alt tip olusturulmustur; yalmz agresif tip, grup tip ve ayrimlagmamis tip. Tam
konmast i¢in istenmeyen 13 davranigtan {i¢ tanesinin olmasimn gerektigi belirtilmistir (1).

DSM-1V (1994)’de ise baz1 ufak degisiklikler yapilmsgtir. 15 antisosyal davramstan g
tanesinin, 12 ay siireyle olmasi, en az bir semptomun alt1 ay siireyle devam etmesi gerekliligi

konmustur (1).

2.3.2. EPIDEMIYOLOJi

Davranim bozuklugu, sik tant konulan ve tedavi edilen bir bozukluktur. Toplumdaki
sikhfr %1.5 ile %3.4 arasinda degigsmektedir. Fakat ¢ahigmalarda %1°den %16’ya kadar
degisen sikhik bildirilmigtir. Erkeklerde kizlardan 3-5 kat daha sik goriiliir (10).

Okul 6ncesi donemden geg ergenlige kadar olan dénemde bozuklugun gériilebilecegi
belirtilse de 6n ergenlik déneminde pik yapmaktadir (10). Epiderhiyolojik calismalarin gogu,
DB’nin adolesanlarda daha yaygin olarak goriildiigiinii belirtmektedir (80).

Genellikle de alt sosyoekonomik ve kiiltiirel diizeydeki ailelerin g¢ocuklarinda sik
goriilmektedir (74).
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2.3.3. ETIYOLOJI

Arastirmactlarin  ¢ogu, DB’nin heterojen bir bozukluk oldugunu diisiinmektedir.
Bozuklugu agiklayabilecek tek bir etmenden ¢ok, genetik yatkinlik ile gevresel etmenlerin
etkileserek bozuklugun ortaya ¢iktig: diitiniilmektedir. Bozuklugun gelisimsel dogada oldugu
yOniinde fikir birligi vardir (10).

En cok kabul géren modele gore; tek basina izole bir etmenden ¢ok, risk etmenlerinin
asama agama birikmesi ve koruyucu etkenlerin zayif olmasi yada hig olmamas: nedeniyle
olugmaktadir (10).

2.3.3.1. Biyolojik etmenler :

Bozuklugun ailesel yiikliiliigii, genetik bir risk olabilecegini diistindlirmektedir. Ikizler
ve evlat edinilmis ¢ocuklar ile yapilan genetik ¢aligmalar, tek bir gen yada gen
kombinasyonlarindan ¢ok risk etmenlerine yatkinhgin neden olabilecegini gostermektedir
(10). Okul ¢ag1 gocuklarinda yapilan bir ¢alismada, DB’nin, DEHB varlifinda genetik bir
komponente sahip oldugu goriilmiig (81).

Bir diger ¢alisilan alan ise otonom sinir sistemidir. Erken baslangichh DB’de, diisiik
bazal aktivite ve hiporeaktivite oldugu saptamirken, ge¢ baslangich DB’de yiiksek bazal
aktivite ve hiperreaktivitenin oldugu saptanmstir (10). Otonomik yamtlardaki bozuklugun,
frontal lobun ventromedial kismu ile iligkili oldugu bulunmustur (1).

Dopaminerjik ve noradrenerjik aktivitede anormallikler yam sira yakin zamandaki
calismalar serotonin aktivitesinde de sorun oldugunu diisiindiirmektedir (10). Hem
farmakolojik hem de klinik ¢aligmalar, agresyon ve impulsivitede serotoninin de anahtar bir
rol oynadigini gostermektedir. 5-HT sistem aktivitesi ile agresyon arasinda negatif bir
korelasyon vardir (75). Coccaro ve arkadaglari, DB’si olan hastalarda, beyin serotonin
dﬁzeylerinde azalma oldugunu saptamiglardir (82).

Ayrica cinsiyet pek ¢ok galismada belirlenmis bir risk etkenidir. Cinsiyete 6zgii
hormonlarin §zellikle de androjenlerin etkisinden s6z edilmekle birlikte aragtirma sonuglari
olduk¢a ¢eligkilidir. Hayvan ¢alismalarinda, androjenlerin, beyin gelisimi, sosyallesme ve
agresyon lizerine Snemli etkilerinin oldugu saptanmigtir (10). Bazi klinik ¢aligmalarda, agresif
bireylerin, plazma ve BOS’daki testosteron seviyelerinin daha yiiksek oldugu bulunmugtur

Bozuklugun ortaya g¢ikmasinda, gocugun temperementinin énemli oldugu bulunmustur.
Zor temperementi olan ¢ocuklarda bozuklugun daha sik goriildiigii belirtilmektedir. Yetersiz

ebeveynin varhg: yada siirekli ebeveynin 6fkesini gekme, ileride goriilebilecek davranig
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sorunlan ile direk iliskili olmaktadir. Erken yaglarda uygunsuz agresyon ifadesi, ozellikle
cekingen ozellikler ile birlikte ise DB’nin olusumu igin risk olusturmaktadir (10).

Kronik hastaliklarda, ozellikle de SSS’ni primer etkileyenlerde, DB prevalans:
artmaktadir. Kronik hastalig1 olan ¢ocuklarda, saglikli olanlara gére ¢ kat artmis risk varken,
SSS’ni etkileyen kronik hastaliklarda ise risk bes kat artmaktadir (10).

2.3.3.2, Psikolojik etmenler :

Davramm bozuklugu, psikolojik alanlardaki ¢esitli ve komplex bozukluklar ile
iligkilidir. Bu bozukluklarin nedenleri net olarak bilinememektedir. Ancak, baz1 6zel ¢evresel
etmenlerin 6nemli oldugu ditiniilmektedir. Akademik bagarinin diisiik olmasi, 6grenme
bozuklugu, hiperaktivite, dikkat sorunlari, DB ile iligkilidir. Ebeveyn islevselliginin yetersiz
oldugu durumlarda hiperaktivite, DB’nin hizhi gelisimi igin risk olusturmaktadir. Ayrica
frontal ve temporal loblarin disfonksiyonuna bagli néropsikolojik sorunlar yine risk etkenidir.
Yine, DB olan ¢ocuklarda, uygun yamitlarin olusturulmasindaki yetersizlik, sorun ¢6zme ve
coskusal gerilimlerini diizenleme becerilerindeki kisitlilik sik rastlanan durumlardir (10).

2.3.3.3. Sosyal etmenler :

Aile islevselliginin bozuk olmasi, ailede alkol ve madde bagimlilig1 ve diger psikiyatrik
bozukluklari olan kisilerin varhgi, anne baba arasi iligki sorunlann ve &zellikle yetersiz
ebeveynin olmasi, DB ile iligkilidir. Thmal-istismar eden ebeveynin olmasi ve gocuga kétii
davranilmasi, DB geligsimi i¢in artmig bir risk olmaktadir. Riski artiran ebeveyn paterni,
gocugun zorlayici davramglarina karg: tutarsiz yanitlar veren ve onun isteklerine teslim olan
davranmig olarak tanimlanmaktadir. Ayrica, olumsuz barinma sartlari, kalabalik ortam,
yoksulluk gibi sosyoekonomik agidan yasanan zorluklar olumsuz bir etmen olmaktadir (10).

2.3.3.4. Koruyucu etmenler :

Cocugun kolay temperementinin olmasi, yiiksek bazal otonom sinir sistemi aktivitesi,
okul diginda ilgi alanlarimin bulunmasi, zeka diizeyinin yiiksek olmasi koruyucu
etmenlerdendir (10).

2.3.4. TANI VE KLINIK OZELLIKLER

Davramim bozuklugu, ani baslangigh bir bozukluk degildir. Genellikle 6nce hafif
diizeyde davrams sorunlari baglar, sonrasinda giderek belirtiler siddetlenir (10).

Davranig sorunlar ¢egitli sekillerde goriilebilir. Akranlarina kars: tehdit edici, fiziksel

saldinlar olabilir. Yetigkinlere karsi ise ofkelidirler, zitlasirlar, sézel olarak taciz edici
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olabilirler. Stirekli yalan soyleme ve siddete bagvurma sik goriilen davramslardir. Diger
insanlarin duygu, arzu, istek ve beklentilerini umursamazlar. Kati ve arsiz olabilirler.
Yaptiklar1 davramiglardan sugluluk yada pismanlik duymayabilirler. Empati yapamazlar.
Engellenme esikleri diistiktiir, kendilerine giivenleri azdir (10).

Erkeklerde, ¢alma, kavga, sabotaj, okul ve disiplin sorunlari, kizlarda daha ¢ok evden
yada okuldan kagma, yalan s6yleme ve fahiselik gibi davranig sorunlart sik goriilmektedir
(10).

DB, baslangi¢ yasina gore gocukluk yada ergenlik gagi baslangich olmak iizere ikiye
ayrilmaktadir. 10 yagindan once baslayan g¢ocukluk ¢agi baslangigh tipinde, agresyon ve
noropsikiyatrik bozukluklar daha fazladir ve prognozu daha kétiidiir (10).

DSM-IV tan 6l¢iitleri sunlardir (43);

A. En azindan bir tam1 6lgiitliniin son alt1 aydir bulunmasi kosuluyla, asagidaki tam
Slgitlerinden {igliniin (yada daha fazlasinin) son 12 aydir bulunuyor olmas: ile kendini
gosteren, bagkalarmnin temel haklarina saldirildigi yada yasa uygun baslica toplumsal
degerlerin yada kurallarin hige sayildigi, yineleyici bir bigimde yada siirekli olarak goriilen bir
davramsg Oriintiisii:

Insanlara yada hayvanlara kars1 gosterilen saldirganhk

(1) ¢ogu zaman bagkalarma kabadayilik eder, gozdag verir yada goziint
korkutur

(2) ¢ogu zaman kavga-doviis baslatir

(3) bagkalarinin ciddi bir bigimde fiziksel olarak yaralanmasina neden olacak
bir silah kullanmigtir (6rn; bir degnek, tas, kirik sise, bigak, tabanca)

(4) insanlara kars1 fiziksel olarak acimasiz davranmigtir

(5) hayvanlara kars1 fiziksel olarak acimasiz davranmigtir

(6) Dbaskasinin gézii 6niinde ¢almigtir (6rn; saldirip soyma, ganta kapip kagma,
g6z korkutarak alma,silahli soygun)

(7) Dirisini cinsel etkinlikte bulunmasi igin zorlamigtir

Esyalara zarar verme

(8) ciddi hasar vermek amaciyla isteyerek yangin ¢ikarmugtir

(9) isteyerek bagkalarinin malina miilkiine zarar vermigtir (yangin ¢ikarma

disinda)
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Dolandirieilik yada hursizhk
(10) bir bagkasinin evine, binasina yada arabasina zorla girmistir
(11) bir sey elde etmek, bir ¢ikar saglamak yada yiikiimliiliiklerinden kaginmak
i¢in ¢ogu zaman yalan s6yler
(12) hi¢c kimse gdérmeden degerli seyler calmustir (6rn; kirmadan ve igeri
girmeden magazalardan mal ¢alma, sahtekarlik)
Kurallari ciddi bir bicimde bozma (ihlal etme)
(13) 13 yasindan once baglayarak, ailenin yasaklarina karsin ¢ogu zaman geceyi
disarida gegirmektedir
(14) anne babasimn yada onlarin yerini tutan kisilerin evinde yasarken en az iki
kez geceleyin evden kagmigtir (yada uzun siire geri dosnmemeigse bir kez)
(15) 13 yasindan once baglayarak ¢ogu zaman okuldan kagmistir
B. Bu davranis bozuklugu toplumsal, okuldaki yada mesleki islevsellikte klinik agidan
6nemli derecede bozulmaya neden olur
C. Kisi, 18 yasinda yada daha ileri bir yasta ise Antisosyal Kisilik Bozuklugunun tam
lgitlerini karsilamamaktadir
Baslangi¢ yasina gore tipini belirtiniz:
Cocuklukta baslayan tip: Davranim bozukluguna 6zgii en az bir tan1 6lgiitii 10 yagindan
Once ortaya ¢ikmigtir
Ergenlikte baslayan tip : Davranim bozukluguna 6zgii hi¢ bir tam Slgiitii 10 yasindan 6nce
baslamamigtir
Agrhik derecesini belirtiniz:
Hafif : tam koymak icin en az gerekli olan davranim sorunlarindan, varsa bile, az fazlas:
vardir ve davranim sorunlari baskalarina ¢ok az zarar vermektedir (6rn; yalan soyleme,
okuldan kagma, hava karardiktan sonra izin almadan disarida kalma)
Orta : davranim sorunlarinin sayist ve bagkalarmin iizerine etkisi “hafif” ve “agir” arasinda
orta bir yerdedir (6rn; bagkasi1 gérmeden ¢alma, yikip dskme)
Agir : tan1 koymak igin en az gerekli oldugundan ¢ok daha fazla davranim sorunu vardir yada
davranim sorunlari bagkalarina olduk¢a fazla zarara neden olmaktadir (6rn; cinsel iligkiye

zorlama, fiziksel acimasizhk, bir silah kullanma, bagkasinin gézii 6niinde ¢alma, kirip girme)
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2.3.5. AYIRICI TANI VE KOMORBIDITE

Ayirict tamida Oncelikle, agresif davramisa yol acabilecek, kafa travmasi, SSS’ni
etkileyen hastaliklar ve iz-element eksikligi olup olmadig degerlendirilmelidir. Bazen de
saldirgan davranislar, psikomotor epilepsi nobetlerinin bir belirtisi olabilir (10).

Cocuk ve ergenin antisosyal davramsi sik kansan bir bozukluktur. Ancak tek bir
eylemin olmasi ve tekrarlamamasi ile DB’den ayrihir. Ozellikle paranoid bir siirecin eslik
ettigi psikotik bozukluklar, DB ile karsabilir. Ige atim bozukluklarmdan duygudurum
bozukluklar, posttravmatik stres bozuklugu ve disosiyatif bozukluklar ile de ayrilmast
onemlidir (10). Dikkat ve davrams sorunlari, manik yada hipomanik duruma bagh olabilir
(80).

KOKGB, antisosyal kigilik bozuklugu, dirti denetim bozuklugu da
degerlendirilmelidir. Duyusal algi bozuklugu (gorsel, igitsel), altta yatan fiziksel bir hastalik,
gelisimsel gecikme ve madde kullanim: agisindan incelenmelidir (80).

DB ile DEHB ¢ok sik birliktelik gdsteren iki bozukluktur. DEHB’li genglerin yaklasik
%50’de KOKGB ve/veya DB komorbiditesi vardir. DB’li adolesanlarin 2/3’iinde DEHB
vardir, tek bagina DB sik degildir (80). Ozellikle 6n ergenlik doneminde siklik artmaktadir,
Eger DEHB eslik ediyorsa, DB daha erken baslamaktadir ve prognozu daha kotiidiir. Bu
bozukluklarin tipik sirast §éyle tanimlanmigtir;, DEHB, KOKGB, DB, alkol ve madde
kullanim, antisosyal kigilik bozuklugu (10).

Yavag'in yaptigi caligmada, davramim bozuklugu tams: ile bagvuran 101 g¢ocuk ve
ergenin %85.6’sinda DEHB’ nin eslik ettigi bulunmugtur (10). Benzer bir diger ¢alismada bu
oran %93 olarak saptanmustir (83).

Duygudurum bozukluklari, anksiyete bozukluklar: ve 6zellikle ergenlerde somatizasyon
bozuklugu sik birlikteligi olan bozukluklardir. Diger yaygin goriilen komorbidite durumlars;
madde kullanim, tik bozuklugu, 6grenme bozukluklar: ve mental retardasyondur (80).

2.3.6. GIDIiS VE PROGNOZ

Farkli calismalarda, antisosyal kisilik bozuklugu gelisme riskinin % 40 oldugu
belirtilmektedir. Geri kalanlarda ise islevsellik etkilenmigtir. Kigiler arasi iliskilerinde,
kendilerini destekleyebilmelerinde, saglikli yasam geklini siirdiirebilmelerinde sorun
yasamaktadirlar (10).
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2.3.7. TEDAVI

Calismalarda genis tedavi segenekleri tanimlanmaya c¢alisilmistir. Erken miidahale ve
koruyucu yaklagimlarin tedaviden daha etkili oldugu belirtilmektedir. Erken tedavi prognozu
olumlu etkilemektedir (10).

Okul oncesi dsnemde DB nadir goriilmektedir. Ancak erken miidahale Snemlidir.
Cocugun temperement O6zelliklerinin tammlanmasi, normal biiyiime ve gelisme ile ilgili
ailenin bilgilendirilmesi, ebeveynlerin uygun yaklagimlarinin olugturulmasi gerekmektedir.Bu
yas grubunda ilag tedavisi Onerilmemektedir (1).

Okul ¢agindaki gocuklarda ise bozulmus akran iligkileri, diisiik okul basarisi ve otorite
figiirleri ile g¢atigmalara yénelik miidahale onemlidir. Bu amagla, aile, akranlar ve
dgretmenlerin de dahil oldugu ¢alismalar onerilmektedir. Aile caligmasi, sosyal becerilerin
geligtirilmesi ve ozellikle komorbid bozukluklar eslik ettiginde ilag tedavisi
uygulanmalidir(1).

Ergenlerde, bireysel terapinin eklenmesi, sosyal beceriler ve ofkeyle bagetme
becerilerinin  geligtirilmesi  gereklidir. Bu yas grubunda tedaviye farmakoterapi
eklenmelidir(1).

DB’nin tedavisinde kullanilan ozgil bir ilag yoktur. Agresivite ve antisosyal
davraniglar1 azaltmaya yénelik serotonin geri alim inhibitdrleri (SSRI), lityum, psikostimulan
ilaglar kullanilabilmektedir. Bunlar disinda antipsikotikler, karbamazepin ve valproat gibi
duygudurum diizenleyicileri, klonidin ve propranolol tedavide tercih edilebilmektedir (84).

DB’li genglerde metilfenidatin, agresyon, davranig sorunlari ve DEHB semptomlar
tizerinde plasebodan anlamli olarak daha iyi oldugu gosterilmistic (80). Haloperidol,
klorpromazin ve lityumun, yatan genglerde agresyonu azalttigi saptanmigtir. Ancak bu
ilaglarin ciddi yan etkileri bulunmaktadir (86).

Atipik antipsikotiklerden risperidonun, DB’li genglerde, agresif-impulsif davramsg
sorunlarinda yararli oldugu gdsterilmistir (87,88,89,90).

En yaygin uygulanan davranig terapisi gesidi, davranigsal ebeveyn egitimidir. Ebeveyn
egitim programlarinin baglica komponentleri, olasilik ydnetimi (gocugun davramsmna kars:
ebeveynin uygun yanitt verebilme becerisini artirmak), adim adim yaklagim (agik, somut,
hedefler koyma), 6diillendirme seklinde olmaktadir. 8-20 haftalik bireysel ve grup egitimleri
seklinde olabilir. Bilissel davramise: terapilerin, DEHB’nin tedavisinde tek bagma etkili
olmadigi saptanmmstir. Bununla birlikte, KOKGB ve DB olan genglerde kisa siireli etkinlik
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sagladig1 belirtilmistir. Gencin kendi ile ilgili goriisiinii almak, kisiler arasi sorunlari ¢6zme
becerisi, egitsel gtigliikleri, geng ile ilgili ailenin goriisiinii almak gibi psikososyal yaklagimlar
onemlidir. [lag tedavisine davramssal tedavinin eklenmesinin 6nemli oldugu belirtilmektedir.
Bununla birlikte DB’nin farmakolojik, farmakolojik olmayan ve kombine tedavileri
kargilastiran ¢alismalar heniiz bulunmamaktadir (80).

Bazi arastirmacilar, DB eslik etmeyen DEHB’de kisa ve uzun etkili psikostimulanlari,
DB+DEHB’de oncelikle stimulanlar, etki etmezse risperidonu, DB’de ise dnce psikososyal

yaklagimlari, yeterli olmazsa risperidonu énermektedirler (80).

2.4. NITRIK OKSIT

2.4.1. TANIM

Nitrik oksit (NO), gaz halinde bulunan bir serbest radikaldir. Periferik dokularda ve
sinir hiicrelerinde bulunur. NO, NADPH varliginda NO sentaz (NOS) enzimi aracilig ile L-
argininden sentezlenir (91).

NOS’un ti¢ farkli izoformu; noronal NOS (nNOS, tip I), indiiklenebilir NOS (iNOS, tip
IT), ve endotelyal NOS (eNOS, tip IIT) klonlanmigtir. Bu izoformlar farkli genlerden meydana
gelmekte, fakat yapi ve iglev agisindan benzer 6zellikler gostermektedir. NOS enzimi, endotel
hiicrelerinde, vaskiller diiz kas hiicrelerinde, hepatositlerde, Kupffer hiicrelerinde,
trombositlerde, pankreatik P hiicrelerinde ve bazi santral ndronlarda bulunabilir (92).

Bu i¢ izoform da substrat olarak L-arginin, NADPH, oksijen kullanir. Kofakt6r olarak
da FAD, FMN, kalmodulin ve tetrahidrobiopterin (BH4)’e gereksinimleri vardir. NOS
elektronlari, NADPH’dan hem yapisinin terminal kismuina tasirken, oksijen L-arginin yapisina
katilir ve NO ile L-sitriilin meydana gelir (91) (Sekil 1).
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Sekil 1 : Nitrik Oksit Sentezi

Presinaptik sinir terminalinden salinan glutamat, NMDA reseptorlerine baglanarak bu
reseptorleri aktive eder. Bu durum, kalmodiilin yolu ile Ca™un hiicre icine girisini saglar .
Ca+2, NOS enzimini aktive eder ve NO sentezlenir. Uretilen NO, presinaptik norona geri
donerek guanilat siklaz ve cGMP yoluyla glutamat sentezini artirir (93).

Vaskiiler tonusun regiilasyonu, trombosit agregasyonu, lokosit adhezyonu, néronal
sinyal iletimi, immun sistem defansi gibi bir¢ok biyolojik islevde gorev alir. Endotel
tarafindan sentezlenen NO, guanilat siklazi aktive ederek hedef hiicrelerdeki cGMP
diizeylerini artirir ve vazodilatasyona neden olur (92).

NO sulu ortamda hizli bir oksidasyon sonucu nitrit ve nitrata doniisiir. Biyolojik
sistemlerde NO’in yar1 6mrii 3-30 saniye arasinda degismektedir. Nitrit ve nitrat, NO’e gore
daha stabildir. Bu nedenle kandaki nitrit ve nitrat konsantrasyonlari, endojen NO sentezinin
bir gostergesi olarak kullanilir. Periferal NO metabolitlerinin, SSS’deki NO degisiklikleri igin
bir marker olarak kullanilabilecegi belirtilmektedir (94,95).

NO, DNA sentezinde hiz kisitlayict enzim olan riboniikleotid niikleotidaz1 inhibe ederek
makrofajlardaki sitotoksik etkiyi olusturur. Makrofajlarin immunolojik aktivasyonu sonucu
peroksinitrit (ONOO") meydana gelir. Peroksinitrit; stroke, ateroskleroz ve immun kompleks

aracili akciger 6deminin patofizyolojisinden sorumlu tutulmaktadir (96).
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2.4.2. SANTRAL SiNiR SISTEMINDEKI ETKILERI

Sinir sisteminde norotransmisyonu ve vazodilatasyonu diizenleyen major, mesajci
molekiil olarak islev gorir (97). NO, bir sinir hiicresinden digerine diffizyon yolu ile
gecmektedir ve kendisi i¢in aday bir reseptér bulunmustur (99). Bu durum, NO’in
norotransmitter olmanin Slgiitlerini bityiik oranda kargiladigim gostermektedir (100). Bununla
birlikte, sinaptik keseciklerde birikmemesi, ekzositoz yoluyla salinmamast ve hiicre zarindaki
reseptor proteinleri lizerinde etki géstermemesi ile de bir ¢ok norotransmitterden farklhidir
(99,101). NO, atipik bir ndrotransmitter olarak tanimlanmigsa da, ikincil mesajc1 veya hormon
olarak da kabul edilmektedir.

nNOS, coskusal diizenlemeden sorumlu beyin bélgelerinde yitksek dansitede
bulunmaktadir (75). nNOS dansitesi, serebellumda, olfaktér bulbusta, pedinkiilopontin
tegmental nukleusta, superior ve inferior kollikulide putamen ve caudat nukleusta,
hipokampustaki dentat nukleusta en yiiksek orandadir. Ratlarin hipotalamonérohipofizyel
sistemlerinde nNOS igeren ndronlar, supraoptik nukleus, retrokiazmatik supraoptik nukleus,
paraventrikiiler nukleusun medial ve lateral kisimlarinda bulunur (92).

Beyindeki NO, noroprotektif, noroplastisite, immun yanit ve serebral kan akimi
diizenlenmesine etki eder. En 6nemli etkileri, NA ve D salinimi, bellek, 6grenme, uyamkhk,
koku alma, gida ve sivi aliminin diizenlenmesidir (97,98,102).

NO, néroendokrin ve davramigsal siireclere, iki yoldan birisi ile etki eder. Bu etkisini,
ya indirek olarak eNOS aracihigi ile, néroendokrin sekresyonlarini etkileyen kan akimim
diizenleyerek yada nNOS aktivitesi ile noronal islevlere etki ederek gosterir (92).

NO, salimmlarimin diizenlenmesi diginda, NA ve D ile etkileserek onlarin sinaptik
transmisyonda diizenleyici etkilerini degistirir. Baz1 ¢alismalarda NO’in, &zellikle bazal
gangliyonlarda, kalsiyumla indiiklenen D akismm kolaylagtirdign goériilmiistiir. Rat
striatumunda, NO salan néronlar ile D salan néronlar arasinda iligki oldugu gosterilmigtir
(103). Ayrica, NO’in serotonini inaktif formuna g¢evirdigi ve bunun da ndromodiilasyonu
etkiledigi belirtilmektedir (104).

Diger yandan bir serotonin geri alim inhibitorii olan paroksetin de NOS inhibitoriidiir.
SSRI’larin antidepresan etkileri, NOS inhibisyonu ile iligkili olabilir (105). NOS inhibitorleri,
antidepresanlarin etkisine benzer sekilde yiizme testi swrasinda farelerin immobilitesini
azaltmaktadir (106).
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NO’in norotransmitter salimimi iizerine olan etkisi, cGMP aktivasyonunu saglayarak
cGMP’ye bagh protein kinazlarin aktive edilmesi ve onlarin da ndrotransmitter salinim ile
iligkili olan sinaptik kese proteinlerinin fosforilasyonunu artirmasi ile olmaktadir. N-metil-D-
aspartat (NMDA) reseptorlerine bagli nérotransmitter salimimi, NO’in etkisi ile serebral
kortex ve striatal sinaptozomlardan inhibe olmaktadir (92).

NO,  hipotalamik portal kan akimimn regiilasyonunu etkilemektedir.
Ayrica hipotalamo pituiter adrenal (HPA) aks {izerinde de etkisi oldugu ileri siiriilmektedir.
Yakin zamandaki c¢aligmalarda, sitokinlerin, katekolaminlerin, prostaglandinlerin ve
hormonlarin, NO’in etkisi ile yada NO’e bagimli olarak kortikotropin releasing hormon
(CRH) yada adrenokortikotrofik hormon (ACTH) salinimin diizenledigi gésterilmistir (92).

NO, ayrica hipotalamo pituiter gonadal (HPG) aksa da etki etmektedir. NO,
gonadotropin releasing hormon (GnRH) salimmini diizenleyen norepinefrinin diizeylerini
artirmaktadir (92).

Ozetle NO; katekolaminler, prostaglandinler ve ndrohormonlar gibi cesitli etkenlerin
salinimim diizenlemektedir (92).

NOS inhibisyonu, mice ve ratlarda, 6grenmeyi bozmaktadir. NOS inhibitorleri, kan
basincina ve diger nitrojen bagimh siireglere etki ederek Ogrenmeyi etkilemektedir. NOS
inhibisyonu, sosyal bellek ve koku bellegini olumsuz etkiler. Calismalarin ¢ogu, 6grenme ve
bellegin altta yatan mekanizmalarindan bir kismunin NO ile iligkisini belirtmektedir. Uzun
dénem uyarilma (long term potentialization: LTP) ve uzun donem baskilanma (long term
depression: LTD) bellek ve ogrenme ile ilgili oldugu diisiiniilen sinaptik plastisitenin
formlarindandir (92).

Yakin zamandaki ¢aligmalar, NO’in sinaptik plastisitede de bir roli oldugunu
diistindiirmektedir. NO, sinapsta hem anterograt hem de retrograt sinyal iletimine katkida
bulunur. LTP’deki rolii ¢eligkilidir. Baz1 arastirmacilar, hi¢ rol oynamadigini diigtiniirken, bir
kismu ise kiigiik bir rol oynadigimn: ileri siirmektedir. Hem endoteliyal hem de ndronal NOS
aktivitesi, hipokampusta bulunur. eNOS yada nNOS aktivitesinden biri eksik olursa, LTP
normal olmaktadir. Her ikisinde de eksiklik oldugunda stratum radiatumda azalmis, stratum
orienste normal LTP bulunmustur. Bu bulgular, NO’in hipokampal sinapslardaki sinaptik
plastisitede 6nemli bir rol oynadigini géstermektedir (107).

NO, uzun dénem plastisite ve gen ekspresyonunun aktivasyonu ile iligkili anahtar bir

mediator olabilir (92).
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Endojen NO, toksik role sahiptir. Tiimor hiicrelerine ve patojenlere karsi oldiiriicii
oldugu gibi norotoksik etkisi de vardir. NMDA tip glutamat reseptérlerinin agirt aktivasyonu,
cesitli norodejeneratif siireclere neden olur. NOS eksik olan micelarda, gesitli nérotoksik
durumlara direng olmasi, NO’in nérodejeneratif siireglerde Snemli bir rol oynadigim
gostermektedir. Asirt NO sentezi hiicre 6liimiine neden olurken, endoteliyal NO ndroprotektif

etki gosterir (107).

2.4.3. NITRIK OKSIT VE PSIKiYATRIK BOZUKLUKLAR

Psikiyatrik bozukluklarda, NO’in roliine iliskin ilgi giin gegtikce artmaktadir.
Giiniimiizde, sizofreni, duygudurum bozukluklari, madde kullanim gibi bazi psikiyatrik
bozukluklarin etiyolojisinde NO’in rolii aragtirilmaktadir.

2.4.3.1. Duygudurum bozukluklari :

Srivastava ve arkadaglari, depresyonu olan hastalarin polimorfoniikleer 16kositlerinde,
nitrit, antioksidan enzimler ve B-adrenerjik reseptor diizeylerini Slgerek saglikli kontroller ile
kargilagtirmiglardir. Depresyon grubunda, kontrol grubuna gore nitrit ve P-adrenerjik reseptor
diizeyleri anlamli oranda diigiik bulunmusgtur (108).

Savag ve arkadaslari, depresif bozuklukta yapilan birka¢ ¢alismadan yola ¢ikarak,
bipolar bozukluk tip I’de NO ve adrenomediillin diizeylerini degerlendiren ilk galigmay1
yapmislardir. Bu ¢alismada, 44 manik epizodda BB-I tanisi olan hasta ile 21 saghikli kontrolii
karsilasgtirmislardir. NO ve adrenomediillin diizeylerini hasta grubunda anlamli diizeyde
yiiksek saptamiglardir (98).

Xing ve arkadaslari, sizofreni ve affektif bozukluklarda patofizyolojiden sorumlu
oldugu diisiiniilen NOS’1n potansiyel etkisini aragtirmiglardir. Bu amagla, unipolar, bipolar,
sizofrenik bozuklugu olan olgular ile psikiyatrik hastaligi bulunmayan olgularin, postmortem
prefrontal kortekslerinde kalsiyum bagimli NOS (cNOS) enzim aktivitesini 6lgmiislerdir.
Sizofreni ve unipolar depresyonu olanlarda, cNOS enzim aktivitesi kontrol grubundan anlamh
diizeyde diisiik iken bipolar bozuklukta fark bulunmamstir. Prefrontal c¢NOS aktivitesinde
eksiklik veya azalmig NO iiretiminin, hipofrontalitenin altta yatan nedeni oldugunu ve
sizofreni ve unipolar depresyonu olan hastalarda, azalmig prefrontal kan akimi bulundugunu
belirtmislerdir (109).

Yu ve arkadaglari, NOS’un, major depresif bozukluk (MDB) olusumu ya da
antidepresan etkinin altta yatan mekanizmasi ile iligkili olabileceginden yola ¢ikarak, nNOS
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genetik varyansi ile MDB olugsumu yada terapttik antidepresan etki arasinda iliski oldugu
hipotezini ileri siirmiislerdir. Dort haftahik fluoksetin tedavisi alan 114 MDB hastas! ile
saglikli kontroller arasinda nNOS C276T polimorfizmini incelemigslerdir. MDB olusumu ve
antidepresan etki agisindan nNOS C276T polimorfizminin fark gostermedigi saptanmustir
(110).

Bernstein ve arkadaslari, hipotalamusta NOS igeren néronlarin incelendigi postmortem
calismada, 10 sizofrenik bozukluk, 8 depresif bozuklugu olan hasta ile 13 kontrolii
karsilastirmuiglardir. Sizofreni ve depresyonu olanlarda, sag paraventrikiiler nukleusta NOS
noronlarinin dansitesi, kontrol grubuna gére azalmig olarak saptanmigtir. NOS immunoreaktif
paravenrikiiler néronlarin toplam miktari, depresif ve gizofrenik hastalarda daha kiigiik olarak
belirlenmistir. Bu bulgularin her iki bozuklugun patofizyolojisinde 6nemli oldugu
belirtilmigtir (111).

2.4.3.2. Sizofreni :

Karson ve arkadaslari, sizofreni hastalarinin serebellumlarimi incedigi postmortem
¢alismalarinda, artmig NOS konsantrasyonu oldugunu saptamuslardir (112).

Zoroglu ve arkadaglarinin 82 kronik sizofreni tamsi olan ve stabil dozda antipsikotik
tedavi almakta olan hastada yaptifa ¢alismada, sizofrenik grupta kontrollere gore anlamh
olarak daha yiiksek plazma nitrit ve adrenomediillin diizeyleri saptanmustir (97).

Akyol ve arkadaglari, stabil dozda antipsikotik tedavi almakta 100 sizofreni hastasinda,
plazma NO, tiyobarbitiirik asit reaktif maddeleri ve antioksidan enzim diizeylerini
incelemislerdir. NO ve tiyobarbitiirik asit reaktif maddelerinin plazma diizeyleri yiiksek iken
antioksidan enzim diizeyleri diisik bulunmustur. Sizofreninin patofizyolojisinde artmig
oksidatif stresin etkili olabilecegini ve tedavide antioksidanlarin ve NOS inhibit6rlerinin yeni
segenekler olabilecegini belirtmislerdir (113).

Herken ve arkadaslari, antipsikotik tedavi alan gizofreni hastalarinin eritrositlerinde NO
diizeylerini yiiksek bulmuslardir (114). ;

Bir bagka ¢alismada, 62 sizofreni hastasinin polimorfoniikleer lokositlerinde, NO
metabolitleri, malonaldehit ve antioksidan enzim diizeyleri 6l¢iilmiis, plazma ve platelette
kontrol grubundan fark olmazken polimorfoniikleer 16kositlerde nitrit %68 azalmig olarak
bulunmustur. Polimorfoniikleer 16kositlerde NO sentezinin azalmasimin oksidatif strese yol

agabilecegi belirtilmistir (115).
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Antipsikotik kullamiminin nNOS {izerine etkisini aragtiran bir ¢aligmada, olanzapin,
risperidon ve ketiapin ile 28 giinliik tedavi sonrasinda ratlarin 6n beyin bolgelerindeki nNOS
dansitesi otoradyografik olarak hesaplanmig. Kortikal, limbik ve ekstrapiramidal beyin
bolgelerinde nNOS diizeyleri agisindan bir farkhilik bulunmamistir (103).

Suzuki ve arkadaglar, defisit sendromu olan ve olmayan sizofreni hastalarinda, nitrik
oksit diizeylerini incelemiglerdir. Defisit sendromu olan, baska bir deyisle primer negatif
semptomlan bulunan sizofreni hastalarinda, plazma nitrat diizeyleri anlaml: oranda diigiik
bulunmugtur. Aragtirmacilar, iki sizofreni tipi arasinda NO iiretimi acgisindan farklihk
oldugunu ileri stirmiislerdir (116).

Sizofrenik hastalarin beyin geligimleri sirasinda, nikotinamid-adenin diniikleotid fosfat-
diyaforaz (NADPH-d; ki bu enzim NOS’tur) néronlarinin, prefrontal korteks, hipokampus ve
lateral temporal lobda uygunsuz migrasyonunun oldugu diistinlilmektedir. Bu hipotezden yola
cikarak arastirmacilar, sizofreninin norogelisimsel modelini olusgturmak amaciyla yaptiklan
¢alismada, neonatal ratlara postnatal 3. ve 5. giinler arasinda NOS inhibit6rii vererek sonuglari
degerlendirmigler. Sonugta erkek ratlarda amfetamine, disi ratlarda ise fensiklidine artmis
duyarhlifin olduunu, bu durumun dopamin ve glutamat transmitter sistemlerindeki
bozuklugu gosterdigi, sizofreni hastalarinda oldugu gibi bu ¢alismada da digi ve erkek ratlar
arasinda bazt farkliliklarin gézlendigi belirtilmigtir. Aragtirmacilar, erken post natal donemde
olusan NO disfonksiyonunun, sizofreninin bazi o6zelliklerine neden olabilecegini ileri
stirmiiglerdir (117).

2.4.3.3. Madde Bagimhhin :

Yakin zamandaki bazi bulgular, NO’in opioidlerdeki fiziksel bagimlilik gelisiminde de
etkili oldugunu digiindiirmektedir. Arastirmacilar, NOS inhibitorlerinin  morfin
yoksunlugundaki belirtiler {izerine etkili oldugunu saptamiglardir (93). Ayrica NO donériiniin
kullammi, morfin yoksunluguna benzer belirtiler olugturmustur (118). Elde edilen sonuglar
dogrultusunda, NO’in hem opioidlerde fiziksel bagimliligin gelisiminde hem de opioid
¢ekilme sendromunda énemli bir rol oynadig belirtitmektedir (119).

Aynca NO, morfin toleransiin gelisiminde de rol oynamaktadir ve NOS
inhibitérlerinin, opioidlerde tolerans gelisimini azaltifi yada Onledigi ileri siiriilmektedir
(120).

Akut veya kronik etanol kullanimi, periferal dokularda NO sentezini inhibe ederken
ayn zamanda hava yoluyla NO atilimimu azaltmaktadir (93). NOS inhibisyonu, etanole bagh
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olusan narkoz durumunu artirdii gibi NO donériintin kullanimi da bu durumu inhibe
etmektedir (93). Ayrica, NOS’a bagl yolaklarin inhibe olmasinin, etanoliin hipnotik ve
anksiyolitik etkisini artirdig1 belirtilmektedir (121).

NOS inhibitorleri, etanol yoksunluguna bagh olarak ortaya gikan hiperaktivite, rijidite
ve tremor gibi davranigsal belirtileri azaltirken NO dondrleri artirmaktadir (122).

NOS inhibitérlerinin, amfetamin ve kokaine bagh ortaya ¢ikan lokomotor hiperaktivite
ve stereotipik aktiviteyi azaltmakta oldugu ¢aligmalarda saptanmstir (93).

2.4.3.4. Otizm :

Otizmin etyolojisinin net olarak bilinememesine karsin, biyolojik bir bozukluk olarak
distintilmektedir. Daha 6nce yapilan g¢aligmalarda, serbest oksijen radikallerinin, sizofreni,
major depresyon, bipolar bozukluk gibi bazi ndropsikiyatrik bozukluklarda onemli bir rol
oynayabildigine iliskin bulgular saptanmigtir (97,109).

Sogiit ve arkadaslari, otizmde de serbest oksijen radikallerinin 6nemli bir rol
oynayabilecegi hipotezinden yola g¢ikarak, 2-12 yas aralifinda 27 otistik gocuk ile saglikli
¢ocuklari, NO ve antioksidan enzim diizeyleri agisindan Karsilastirmislardir. Otistik
¢ocuklarda, eritrosit NO diizeyleri ve plazmada glutatyon peroksidaz diizeyleri anlaml
diizeyde yijksek bulunmugtur. Arastirmacilar, otizm patofizyolojisinde artmis oksidatif stresin
olas1 bir rol oynayabilecegini ileri siirmiiglerdir (123).

Sweeten ve arkadaslan ise, 6nceki ¢alismalarda saptanan NO yiiksekliginin, otizm
patofizyolojisini immunolojik olarak agiklayabilecegi hipotezini ileri siirmiiglerdir. 29 otistik
¢ocuk, yas ve cinsiyet agisindan eslestirilmis olan saglikli kontrol grubu ile plazma NO
metabolitleri, interferon-y, tiimér nekrozis faktSr ve interlokin-1B diizeyleri agisindan
karsilastinlmustir. Otistik bozukluk grubunda NO diizeyleri yiiksek bulunurken interferon-y
ile arasinda pozitif bir korelasyon oldugu saptanmistir. Aragtirmacilar, otizm patofizyolojisini
actklamaya yonelik, interferon-y’ ya bagli iNOS up-regiilasyonu oldugu ve NO iiretimindeki
agirt artisin, normal beynin sinaptik baglantilarinda ve beyin nérogelisiminde bozukluga
neden oldugunu ileri siirmiisierdir (124).

2.4.3.5. Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu :

DEHB’de NO’in etkilerini aragtiran ¢alismalar, oldukca yeni ve az miktardadir. Yapilan
calismalar hayvan deneyleri ile simirhidir. Bu galismalarda, DEHB’nin genetik hayvan
modelleri kullamlarak, dikkat ve hareket iizerine NO’in etkilerine bakilmisgtir.
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Grammatikopoulos ve arkadaslar ¢alismalarinda, DEHB’nin genetik hayvan modelinde
selektif bir NOS inhibitorii olan 7-nitroindazol (7-NT) kullanarak, selektif olmayan dikkat
iizerinde NO’in  etkisini aragtirmislardir.  Bulgular, NO’in, dikkat siireglerinin
dizenlenmesinde ve hiperfonksiyonel dopamin sistemleri {izerinde rolii olabilecegini
gostermektedir. Bu sekilde dikkat ve hareket tizerine etki ettigi ileri siiriilmektedir (125).

NOS inhibitérii L-nitro-arginin-metilester (L-NAME) ile yapilan bir ¢calismada, DEHB
genetik hayvan modeli olan ratlardaki dikkat progeslerinde NO’in rolii arastrilmistir. Dikkatte
anlamh diizeyde artma, hiperaktivitede anlamli diizeyde azalma oldugu saptanmustir. NO
tiretiminin akut inhibisyonuna duyarhlik oldugu saptanmistir (126).

Bir bagka caligmada ise NOS inhibitorlerinin etkisi, DEHBnin tedavisinde kullanilan
metilfenidatin tedavi edici etkisi ile kargilagtirilmigtir. Ratlara iki hafta boyunca her giin
intraperitoneal metilfenidat veya NOS inhibitorii L-NAME uygulanmistir. Sonugta NOS
inhibitdrlerinin, metilfenidat kadar dikkat artig1 sagladifi ve asir hareketlilikte azalma yaptig
bulunmustur. Arastirmacilar, DEHB tedavisinde, NOS inhibitérlerinin de yeni tedavi segenegi
olarak kullamlabilecegini belirtmektedirler (127).

Itzhak ve arkadaslarimin yaptiklari galigmada, diisik ve yiiksek doz metilfenidatin
tekrarlayan sekilde uygulanmasinin sonuglarina ve metilfenidata bagh olusan asint
hareketlilikte NOS inhibitérii olan 7-NUnin etkisine bakilmustir. 7-NI, diisik doz
metilfenidata kar§1 olusan akut cevabi bloke ederken, yiiksek doz metilfenidat ile olusan
lokomotor aktiviteye etkisi olmamistir. Bu sonuglara gore belki de, disiik doz ilagla olusan
psikomotor stimulasyon NO’e bagimh iken, yilksek doz diger noral substratlar aracilig1 ile
etki etmektedir. Aragtirmacilar, metilfenidatin dopaminerjik etkisinin, nNOS aktivitesi ile
iligkili olabilecegini, ¢iinkii dopamin/glutamat etkilesiminin oldugunu ve glutamatin da
nNOS’u aktivite ettigini belirtmektedirler (128).

2.4.3.6. Agresyon :

NO’in agresyon lizerindeki etkisini anlamak i¢in yapilan ¢alismalar hayvan deneyleri ile
sinirlidir. nNOS-/- olan erkek farelerde daha fazla agresivite ve seksiialite saptanmis. Normal
farelere gore agresivite 3-4 kat artmis olarak bulunmus (92).

Demas ve arkadaslari, nNOS inhibitérii olan 7-nitroindazol ile tedavi edilen farelerde iki
farkli testte artmig agresivite saptamuglar. Tedavi edilen farelerde beyindeki NOS
aktivitesinde, %90’dan fazla azalma oldugunu belirlemisler (129).
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Ayrica plazma androjen konsantrasyonlari da agresif davramgin olusumunu etkiler.
Bununla birlikte, kastre edilmis nNOS-/- erkek farelerde, testosteronun gerekli oldugu, eger
yeterli degilse, bu mutantlarda agresyonun artigina katkida bulunacag: belirtilmektedir.
Androjen yerine koyma tedavisinin, nNOS-/- farelerdeki ytikselmis agresyon diizeylerini
yeniden diizenledigi saptanmustir (75).

nNOS-/- disi farelerde ise uygunsuz agresivite gdzlenmemistir. Bu durum maternal
agresyon baglaminda degerlendirilmistir. Yabanci bir misafire karsi nNOS+/+ farelerinde
yiiksek agresivite g6zlenirken nNOS-/- disi fareler oldukga sakin olmaktadir (130).

NO, disi ve erkek farelerde agresyon diizenlenmesinde etkilidir. Kortex, serebellum,
amigdala veya hipotalamusta NOS aktivitesi agisindan cinsiyet farkliligi yoktur. Ancak,
androjenler beyindeki NOS aktivitesini inhibe ederken, strojen genellikle artirmaktadir (75).

Hem farmakolojik hem de klinik ¢aligmalar, agresyon ve impulsivitede serotoninin de
anahtar bir rol oynadigim gdstermektedir. 5-hidroksi triptofan sistem aktivitesi ile agresyon
arasinda negatif bir korelasyon vardir (75).

Calismalarda, nNOS un hedef geninin gikariimasi veya farmakolojik inhibisyonu, erkek
farelerde artmis ve siirekli agresyona, disi farelerde ise azalmis maternal agresyona neden
olmaktadir. nNOS-/- erkeklerdeki asir1 agresif ve impulsif egilim, 5-HT turnoverindaki
azalma ve coskusal diizenlemeyi saglayan beyin bélgelerindeki 5-HT 1A ve 1B reseptsr

islevlerindeki defisit nedeniyle olugmaktadir (131).
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UCUNCU BOLUM

3. GEREC VE YONTEM

3.1. ORNEKLEM

3.1.1. Olgu Grubunun Olusturulmas: :

Aragtirma, Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk ve Ergen Ruh Saghig ve
Hastaliklar1 Anabilim Dali polikliniginde, Ocak-Haziran 2004 tarihleri arasinda izlenmekte
olan, dahil edilme kriterlerini kargilayan ve galismaya katilmay: kabul eden, Yikict Davranig
Bozuklugu (YDB) tamsi alan erkek gocuklarda gergeklestirilmigtir. Bir klinisyen tarafindan
yar1 yapilandirilmis goriisme ile DSM-IV tam &lgiitlerine gore Yikici Davranig Bozuklugu
tamisi konan, 6-11 yay aras: 48 erkek cocuk, bagka bir klinisyen tarafindan tekrar
degerlendirilerek, tan1 konusunda fikir birligine varildiktan sonra ¢alismaya alinmigtir. YDB
genel tams1 icinde, DEHB, DEHE+KOKGB, DEHB+DB tanilarimi alan g¢ocuklar ¢alismaya
dahil edilmigtir. Ogrenme bozuklugu (OB) disinda ek psikiyatrik tanisi olan ¢ocuklar ¢alisma
dis1 birakilmistir. Anne babalara ve 68retmenlere verilen “Dikkat Eksikligi ve Yikic1 Davramsg
Bozukluklari igin DSM-IV’e dayali Tarama ve Degerlendirme Olgegi” (DEYDB DSM-1V
Degerlendirme Olgegi) ve yine ogretmenlerin  doldurdugu “Conners Ogretmen
Derecelendirme Olgegi kisa formu” (CODO 28) ile tanilar desteklenmistir. YDB’nun tedavisi
i¢in sabit dozda (1mg/kg/g) metilfenidat tedavisi alanlar ve ilag kullanmayan gocuklar
calismaya dahil edilmistir. Tedavi i¢in metilfenidat disindaki ilaglar1 kullananlar ¢alisma disi
birakilmigtir. Arastirmay:r kabul eden anne babalardan yazli, gocuklardan s6zlii onay
alinmstir.

Arastirmaya dahil edilme kriterleri;

1. Olgularin takvim yasinin 6-11 yas arasinda ve erkek cinsiyetinde olmasi

2. DSM-IV tam kriterlerine gore DEHB, DEHB+KOKGB, DEHB+DB tanis1 almig
olmasi

3. Ogrenme bozuklugu disinda eslik eden bagka bir DSM-IV eksen bir tanisi olmamast

4. Klinik agidan degerlendirildiginde mental retardasyon bulunmamasi
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5. Nobet dykiisii olmamast

6. Kronik sistemik hastalik 6ykiisii olmamasi

7. Inflamatuar hastalik olmamasi

8. Siddetli kafa travmasi olmamasi

9. Metilfenidat tedavisi alryor ise en az 2 aydir kullaniyor olmasi
10. Metilfenidat disinda psikotrop ila¢ kullanmiyor olmasi

11. Son 6 ay iginde alkol ve madde kullanimi olmamasi

12. Ebeveynlerden yazili ve s6zlii, gocuklardan sdzlii onay alinmis olmasi

3.1.2. Kontrol Grubunun Olusturulmasi :

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi 6rneklemini temsil ettigi diistiniilen bir alandaki
ilkdgretim okulunda okuyan, olgu grubuyla benzer yas ve cinsiyete sahip gocuklardan,
ebeveynlerinin galigmaya katilmay: kabul ettigi 57 erkek ¢ocuk degerlendirilmeye alinmugtir.
Calismanin bir asamasinda ailenin kendi istegi ile ¢ikan 2, ¢calisma dahilindeki dlgekleri eksik
doldurulan 4 gocuk ¢alisma digt birakilmigtir. Calismaya alinma 6lgiitlerine uyan 51 erkek
¢ocuk ¢aligmanin kontrol grubunu olugturmugtur.

@-11 yas araliinda olan, fiziksel/n6rolojik/ruhsal hastaligi olmayan, klinik agidan
degerlendirildiginde mental retardasyonu bulunmayan, herhangi bir psikotrop ilag
kullanmayan, anne babalarindan yazili, ¢ocuklardan sézli onay alinan g¢ocuklar kontrol

grubuna dahil edilmistir.

3.1.3. Olgu ve Kontrol Grubunun Degerlendirilmesi :

Bu asamadan sonra, aile ve g¢ocugun sosyodemografik o6zelliklerinin sorgulandigi
sosyodemografik veri formu, ebeveynden alinan bilgiler dogrultusunda klinisyen tarafindan
doldurulmugtur.

Ayrica, ¢ocuklarin anne ve babalarindan, 4-18 yas Cocuk ve Gengler i¢in Davranig
Degerlendirme Olgegini (CBCL), Dikkat Eksikligi ve Yikici Davramis Bozukluklar igin
DSM-IV’e dayali Tarama ve Degerlendirme Olcegini doldurmalar: istenmistir. Ogretmenleri
ise Conners Ogretmen Derecelendirme Olgegi kisa formunu (CODO 28) ve Dikkat Eksikligi
ve Yikict Davrams Bozukluklan icin DSM-IV’e dayali Tarama ve Degerlendirme Olgegini

doldurmuslardir.
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Bu islemler tamamlandiktan sonra, ¢aligmaya katilan her ¢ocuktan 10 cc kan alinmistir.
Bu &rnekler, 12 saatlik gece agligini takiben sabah a¢ karnina, 08:00-09:00 saatleri arasinda,
kiibital venden alinarak, herhangi bir koruyucu ve antikoagiilan icermeyen tiipe (diiz tiip)
aktarilmigtir. Ornekler 3000 rpm’de 10 dk santrifiij edildikten sonra serumlar1 elde edilmistir.
Bu serumlar, her biri 0,5 mL iceren eppendorflara ayrilmistir. Ayrilan serumlar, galisilacak

zamana kadar -70°C’de saklanmustir.

3.2. VERI TOPLAMA ARACLARI

1. Sosyodemografik Veri Formu

2. Dikkat Eksikligi ve Yikici Davramg Bozukluklari igin DSM-IV’ e dayali Tarama ve
Degerlendirme Olgegi (DEYDB DSM-IV Degerlendirme Olgegi)

3. Conners Ogretmen Derecelendirme Olgegi kisa formu (CODO 28)

4. 4-18 yas arasi ¢ocuk ve genglerde davramg degerlendirme 6lgegdi (Child Behaviour
Checklist-CBCL)

3.2.1. Sosyodemografik Veri Formu :

Veri formunda gocuga iliskin; dogum tarihi, okula devam edip etmedigi, okul basarisi,
akran iligkileri bilgileri yer almaktadir. Aileye iliskin olarak; anne ve babanin egitim
diizeyleri, mesleki durumlari, ailenin yapisi, ailenin ka¢ ¢ocuga sahip oldugu, ailede tam
konmus fiziksel ve/veya ruhsal hastalik 6ykiisii bilgileri bulunmaktadir.

Ayrica gocugun fiziksel hastaligs olup olmadigi, konviilzyon (iki kereden az
olan/epilepsi tanisini karsilamayan) Oykiisii ve kafa travmasi Oykiisii aileye sorularak

Ogrenilmisgtir.

3.2.2. Dikkat Eksikligi ve Yikia Davrams Bozukluklar icin DSM-IV’e Dayah

Tarama ve Degerlendirme Ol¢esi (DEYDB) :

DSM-IV olgiitlerine gore gelistirilen bu dlgek, dikkat eksikligini sorgulayan 9, asin
hareketliligi sorgulayan 6, diirtiiselligi sorgulayan 3, karsit olma kars: gelme bozuklugunu
sorgulayan 8 ve davranim bozuklugunu sorgulayan 15 madde olmak fizere toplam 41
maddeden olusmaktadir. Olgek, DSM-IV &lgiitlerinin anlamim degistirmeden soru sekline
doniistiiriilmesi seklinde gelistirilmigtir. DEHB tamis1 diigtiniilen gocuklarin anne, baba ve
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Ogretmenleri tarafindan doldurulmaktadir. Her madde i¢in 0=yok, 1=biraz, 2=fazla, 3=¢ok
fazla segenekleri bulunmaktadir.

Dikkat eksikliginden s6z edebilmek igin, bu belirti ile iliskili 9 maddeden en az 6’s1 2
yada 3 olarak , hiperaktivite-diirtiisellik varlig i¢in, bu belirti ile iliskili 9 maddeden en az 6’s1
2 yada 3 olarak, KOKGB varlig igin, buna iliskin 8 maddeden en az 4’1 2 yada 3 olarak, DB
tamisi igin ise, iliskili 15 maddeden en az 3’1 2 yada 3 olarak puanlanmis olmali ve en az 6 ay
boyunca siirmelidir. Bu &lgegin gegerlilik ve giivenilirlik galismas: Ercan ve arkadaglar
tarafindan yapilmigtir (133).

3.2.3. Conners Ogretmen Derecelendirme Olgegi Kisa Formu (CODO 28) :

Conners 6gretmen formunun ilk bigimi 39 soru igerirken, daha sonra gelistirilen kisa
form ise 28 soru igcermektedir. Giderek daha ¢ok kullanim alam bulan 28 soruluk form, bu
alanda galisanlar tarafindan genellikle “Conners Ogretmen Derecelendirme Olgegi” (Conner’s
Teacher Rating Scale) olarak adlandinlmaktadir.

CODO, ogretmenlerin sinif ici gozlemleri temelinde, 6grencilerini davramgsal yonden
degerlendirmeleri amaciyla hazirlanmus 28 sorudan olugmaktadir. Her soru dortlii Likert
skalasinda yamtlanmaktadir (0: Higbir zaman, 1: Nadiren, 2: Sikhikla, 3: Her zaman). Ug alt
Olgegi bulunmaktadir. Bunlar; 8 soruluk dikkat eksikligi/edilginlik olgegi, 7 soruluk
hiperaktivite dlgegi ve 8 soruluk davranim sorunu alt Slgegidir. Olgekten alinan yitksek puan
yikict davranis bozukluklarina 6zgi belirtilerin yogunlugunu gostermektedir (134).

Olgek, Sener ve arkadaslan tarafindan Tiirkge’ye gevrilmis ve 8pretmenlerden gelen
geri bildirimler dogrultusunda gerekli diizeltmeler yapilmistir. Sener ve arkadaslan, yaptiklar
¢aligmada, Tiirke CODO’niin gegerli ve giivenilir bir 6lgek oldugunu, Dikkat Eksikligi ve
Yikict Davrams Bozukluklari’m taramaya yonelik ¢alismalarda kullamlabilecegini
belirtmiglerdir. Aragtirma sonucunda DEYDB’nu taramaya yonelik deneme niteliginde
kesme noktalar: da bildirilmigtir. 5-8 yaglan arasindaki erkekler igin 46-51, aym yaslardaki
kizlar i¢in 44-51, 9-13 yagindaki erkekler i¢in 50-53 ve ayni yaslardaki kizlar i¢in 53-59 puan
verilmistir (135).

3.2.4. 4-18 Yas aras1 Cocuk ve Genglerde Davrams Degerlendirme Olgesi (CBCL):

CBCL, 1983 yilinda Achenbach ve Edelbroch tarafindan olugturulmustur. 4-18 yas

grubu ¢ocuk ve genglerin, yeterlilik alanlan ile sorun davraniglarini, ebeveynlerinden alinan

50



bilgiler dogrultusunda degerlendiren bir Slgektir. Olgek, 8 yeterlilik ve 113 sorun davrams
maddesinden olusmaktadir. Yeterlilikle ilgili ilk boliim “etkinlik”, “sosyallik”, “okul” alt
blgeklerini igeren 20 maddeden olugmaktadir. Etkinlik dlcegi; spor etkinlikleri, spor dis1 ilgi
alanlari, ev yada ev disinda yapilan isleri kapsamaktadir. Sosyallik l¢egi ise, {iye olunan kliip
ve kuruluglari, arkadasg, kardes, anne babayla iligkileri ile kendi bagina oyun oynama veya is
yapabilme becerileri gibi sosyal alanlardaki islevselligi belirler. Okul olgegi, alti yas
lizerindeki gocuklarda okuldaki basart diizeyini, okul sorunlarnm ve okul etkinliklerine
katilimi yansitir.

Olgegin diger bir bsliimiinii ise sorun davramslan belirleyen kisim olusturur. Cocuk ve
genglerde gorillen davramis ve duygusal sorunlari tanimlayan 113 madde igerir.
Ebeveynlerden, cocufunda son alt ay iginde gézlemledigi davrams durumunu, 0-dogru degil,
1-bazen veya biraz dogru, 2-¢ok yada siklikla dogru olarak skalaya igaretlemesi istenir. Daha
sonra veriler &nceden hazirlanmis bilgisayar programu ile degerlendirilir. Olgegin bu
béliimiinden “ige yonelim” ve “disa yonelim” olmak tizere iki ayr1 davranig belirti puam elde
edilir. Ige ybnelim davramg puanim “sosyal ice gekilme”, “somatik sorunlar” ve “anksiyete/
depresyon” alt gruplarindan alinan puanlar, diga yonelim puanini ise “suga yonelik
davramslar” ve “saldirgan davramiglar” alt gruplarnindan elde edilen puanlar belirler. Ayrica
ice yonelim ve disa yonelim davramsg belirti puani icinde yer almayan “sosyal sorunlar”,
“distince sorunlan” ve “dikkat sorunlar” da olgekte yer almaktadir. Tim alt testlerin
toplamindan toplam problem alt puami elde edilmekte, bu puan ne kadar yiiksekse o kadar

fazla soruna igaret etmektedir (136).

3.3. BIYOKIMYASAL ANALIiZLER

3.3.1. Nitrik oksit él¢iim yontemi :

NO, sulu ¢ézeltilerde hizli bir oksidasyon sonucu nitrit ve nitrata d6niigiir. Nitrit ve
nitrat, NO’e gore daha stabildir. Bu nedenle kandaki nitrit ve nitrat konsantrasyonlari, endojen
NO sentezinin bir gostergesi olarak kullamhr (94). NO diizeylerinin yasa ve cinsiyete gore
normal araliklan ile ilgili bir veri bulunmamaktadir.

NO odlgiimiinde Najwa KC. ve ark’nin kullandigi, modifiye edilmis manuel kinetik
kadmiyumla indirgenme metodu kullanildi (137). Bu yontemde tiim nitrat molekiilleri
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kadmiyum graniilleri kullanilarak nitrite ¢evrildi. Sonugta total nitrit Slgtimii yapilarak NO
seviyesi belirlendi.

Ornek olarak serum kullamidi. Sonuglar pmol/L olarak verildi.

3.3.1.1. Kimyasallar :
1. Kadmivum grawniilleri :

e 0.23-0.25 g kadmiyum graniilleri (0.1 M H>SO4 de 9 ay stabildir)

2. Siulfanilamid cozeltisi :
e 3MHCI'de % 1 (% w/v)’lik Siilfanilamid ¢dzeltisi

e Odaisisinda 1 yil stabildir.
3. N- Naphthylethylene diamine ¢ozeltisi (NED):
e % 20 (% w/v) NED ¢ozeltisi
o (ozelti 0-8 C° de 2 ay stabildir.
4. ZnSOy4 ¢cozeltisi :
o % 30 (% w/v) ZnSO, ¢6zeltisi
5. Glisin-NaOH tamponu :
o % 2.5 (% wi/v) Glisin ¢6zeltisi (NaOH ile pH: 9.7’e ayarlandi)
o (Cozelti 0-8 C° de 1 ay stabildir.
6. CuSOy cozeltisi :
o % 2.5 (% w/v) Glisin-NaOH tamponu (pH: 9.7) iginde 5 mmol/L CuSOj4 g6zeltisi
7. Standartlar :

e Stok soliisyon; 1 mmol/L. NaNO; ( oda 1si1sinda 9 ay stabildir)
e 1 mmol/L. NaNO, stok soliisyonundan seri diliisyonlarla 125, 100, 75, 50, 25
pmol/L konsantrasyonlarinda standartlar hazirlandu.

3.3.1.2. Cahiyma Yontemi :
1. Kadmiyum graniillerinin aktivayonu :

e Kadmiyum graniilleri i¢inde bulundugu 0.1 M H,SO, ¢ozeltisinden alindi

e 3 kez distile su ile yikandi.
e Graniiller 5 mmol/L CuSOj4 ¢ozeltisinde 1-2 dakika ¢alkalandi.
® Son olarak kadmiyum graniilleri 3 kez Glisin-NaOH tamponu ile yikand:

¢ Boylece kadmiyum graniillerinin aktivasyonu tamamlandi.
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2. Deproteinizasyon yontemi :

e Eppendorf tiiplerine 500 pl. hasta serumu konduktan sonra 100 plL
% 30°’luk ZnSO, ¢odzeltisinden eklendi. Vortekslendi.

e Aymni islem kor ve standartlar igin de yapildi.
e 10 dk. 4000 g’de santrifiijlendi.

Tablo 2 : Nitrik Oksit Calisma Basamaklan

SERUM KOR STANDARTLAR

Tiim eppendorf tiiplerine aktive kadmiyum graniilleri kondu.

400p supernatant 400 pL supernatant 400 pL supernatant

80 uL glisin-NaOH tamponu | 80 pL glisin-NaOH tamponu |80 puL  glisin-NaOH

tamponu
20 dakika oda sicakliginda karigtirilda.
Santrifiij : 7.000 rpm’de 10 dk

400 pL supernatant 400 pL supernatant 400 pl. supernatant

200 pL stilfanilamid 200 pL stlfanilamid 200 pL siilfanilamid

200 pL NED eklendi 200 pL NED eklendi 200 pL NED eklendi

20 dakika oda sicakliginda inkiibasyon

Spektrofotometrik olarak ttim 6rneklerin 540 nm’deki absorbanslar

40 dakika iginde okundu.

3.3.1.3. Standart Egrisi :
e NaNO;

kullanilarak ¢izilen standart egrisi asagida verilmektedir (Sekil 2).

standartlarmin  konsantrasyon/absorbans degerleri ve bu degerler
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Sekil 2: Nitrik Oksit Standart Egrisi

3.3.1.4. Hesaplama :
e NaNO, Standartlar: ile ¢izilen grafik (Sekil 2) kullanilarak, hastalarin serum NO

konsantrasyonu hesaplanmustir.

3.4. VERILERIN DEGERLENDIRILMESI

Calismada elde edilen verilerin degerlendirilmesinde, SPSS Windows 11.0 paket
programt kullamlmigtir. Kategorik degiskenlerin degerlendirilmesi igin Ki-kare, nicel
degiskenlerin degerlendirilmesi i¢in Mann-Whitney U ve Kruskal-Wallis testleri
kullanilmistir.  Ayrica  verilerin - degerlendirilmesinde Pearson korelasyon testinden

yararlanmilmstir.
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DORDUNCU BOLUM

4. BULGULAR

Yikic1 davrams bozukluklar: ile kan nitrik oksit (NO) diizeyleri arasindaki iligkinin

incelendigi calismamizin bulgulart agagida sunulmaktadir.
4.1. COCUKLARIN OZELLIKLERINE AIT BULGULAR

4.1.1. Yas :

Calismaya katilan tiim ¢ocuklar 7-11 yas araligindadirlar. Olgu grubunun yas ortalamast
9.5+1.1, kontrol grubunun ise 9.2+1.2 yildir. Her iki grupta yas ortalamalari agisindan fark
anlamh degildir (p>0.05).

4.1.2. Okul durumu :
(Calismaya dahil olan tiim ¢ocuklar ilk8gretime devam etmektedirler.

4.1.3. Okul basarist:

Okul basarisi, anne ve babalara yéneltilen sorular dogrultusunda klinisyen tarafindan
degerlendirilmigtir. Okul basaris1 pekiyi ve iyi olanlarin basar1 diizeyi yiiksek; orta, gecer ve
bagsarisiz olanlarin bagan diizeyi diigiik olarak siniflandiriimastir.

Olgu grubundaki 34 (%70.8) olgunun akademik basarisi yiiksek, 14 (%29.2) olgunun
akademik bagarisi ise diigtiktiir. Kontrol grubundaki olgularin ise 47’sinde (%092.2) akademik
bagsar yiiksek, 4’iinde (%7.8) diisitk olarak saptanmigtir. Olgu grubunda ders basarisi, kontrol
grubundan anlamli oranda diigiik bulunmustur (p<0.05) (Tablo 3).
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Tablo 3: Olgularin Okul Basarilarina Gore Dagihimlan

Yiiksek Diisiik
Akademik . S
Basar Akademik Basari p degeri
n % | n % | Toplam
n %
Olgu 34 70.8 14 29.2 48 100.0
Kontrol 47 92.2 4 7.8 51 100.0
0.006
Toplam 81 81.8 18 18.2 99 100.0

X* Yates=6.193 SD=1 p=0.006

4.1.4. Akran iligkileri :
Hasta ve kontrol grubundaki g¢ocuklarin anne babalari ile goriismeler yapilarak,

¢ocuklarinin akranlariyla

iligkileri konusundaki degerlendirmeleri

saptanmigtir. Bu

degerlendirme sonucunda, olgu grubundaki 13 (%27.1) ¢ocugun ve kontrol grubundaki 3
(%5.9) gocugun akranlar1 ile sorunlar yasadiklari belirlenmistir. Olgu grubundaki akran
iligkileri kontrol grubundan anlamli oranda daha sorunlu olarak saptanmustir (p<0.05) (Tablo

4).
Tablo 4: Olgularin Akran iligkilerine Gore Dagihmlar
Sorunsuz Sorunlu akran Toplam

akran iliskileri iliskileri p degeri

n % | n % %
Olgu 35 72.9 13 27.1 48 100.0
Kontrol 48 94.1 3 59 51 100.0

0.004

Toplam 83 83.8 16 16.2 99 | 100.0

X*Yates=6.173 SD=1 p=0.004
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4.2. AILE OZELLIKLERINE AiT BULGULAR

4.2.1. Anne ve babalarn yas, egitim diizeyi ve mesleklerine ait bulgular :

Calismada yer alan tiim ¢ocuklarin anne ve babalarinin yaglari, egitim diizeyleri ve
mesleki durumlan sosyodemografik veri formu ile degerlendirilmistir. Bulgular asagida
belirtilmisgtir.

Calismaya katilan, olgu grubundaki ¢ocuklarm annelerinin yaglari 27 ile 54 (35.8+5.5)
arasindadir. Kontrol grubundaki ¢ocuklarin annelerinin yaslan ise 23-43 (34.7+4.8)
arasindadir. Babalarin yaslari, olgu grubunda 30-54 (40.5+5.7), kontrol grubunda ise 31-52
(40.0£5.0) arasinda yer almaktadir.

Calismaya katilan tiim cocuklarin anne ve babalanin egitim diizeylerinin ve

mesleklerinin dagilim1 agagidaki tablolarda gésterilmistir (Tablo 5-6).

Tablo 5: Anne ve babalarin egitim diizeylerinin dagilim

OLGU KONTROL TOPLAM

n % n % n %
Annelerin egitim diizeyleri
[lkokul-ortaokul 20 41.7 27 52.9 47 48.5
Lise-tiniversite 28 58.3 24 47.1 52 51.4
Toplam 48 100.0 51 100.0 99 100.0
Babalarin egitim diizeyleri
[kokul-ortaokul 16 333 20 39.2 36 35.6
Lise-iiniversite 32 66.7 31 60.8 63 64.3
Toplam 48 100.0 51 100.0 99 100.0

57



Tablo 6: Anne ve babalarm mesleklerinin dagilimi

OLGU KONTROL TOPLAM

n % n % n %
Annelerin meslekleri
Evhanim 33 68.8 46 90.2 79 78.2
Calistyor 11 22.9 5 9.8 16 16.8
Emekli 4 8.3 0 0 4 4.0
Toplam 48 100.0 51 100.0 99 100.0
Babalarin meslekleri
Issiz 43 89.6 41 80.4 84 832
Caligryor 1 2.1 7 13.7 8 8.5
Emekli 4 83 3 59 7 73
Toplam 48 100.0 51 100.0 99 100.0

4.3. PSIKIYATRIK TANILARA AiT BULGULAR

4.3.1. Psikiyatrik Tamlar :

Bir klinisyen tarafindan, yar1 yapilandirdmis goriisme ile DSM-IV tam dlgiitlerine gore
Yikici1 Davranis Bozuklugu tanisi konan erkek gocuklar, bagka bir klinisyen tarafindan tekrar
degerlendirilerek tam konusunda fikir birligine varildiktan sonra ¢alismaya almmustir. Yikic
Davranis Bozuklugu genel tanisi iginde, DEHB, DEHB+KOKGB, DEHB+DB tanilan1 dahil
edilmigtir.

Caligmaya katilan toplam 99 erkek gocuk bulunmaktadir. Olgu grubunda bulunan 48
¢ocugun 30’unda DEHB (%30.3), 15’inde DEHB+KOKGB (%15.2), 3’tinde DEHB+DB
tanist bulunmaktadir. Ttim gruptaki gocuklarin 51°i (%51.5) kontrol grubunu olusturmaktadir
ve bu gruba psikiyatrik bozuklugu bulunmayan ¢ocuklar dahil edilmistir.
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4.3.2. Psikotrop ila¢ kullanimi :

Yikici Davramis Bozuklugu tedavisi igin sabit dozda (1mg/kg/g) metilfenidat tedavisi
alanlar ile ila¢ kullanmayan g¢ocuklar olgu grubunu olusturmaktadirlar. Olgu grubundaki 48
¢ocugun 24’iinde (%50) sabit dozda metilfenidat tedavisi stirmektedir.

Kontrol grubundaki ¢ocuklarda ise, ¢alismadan 6nceki dort hafta i¢inde psikotrop ilag

kullantlmamus olmasi ¢aligmaya dahil edilme kriteri olarak belirlenmistir.

4.4. DIKKAT EKSIKLIGI VE YIKICI DAVRANIS BOZUKLUKLARI (DEYDB)
ICIN DSM-IV’E DAYALI DERECELENDIiRME OLCEGI BULGULARI

4.4.1. Anne ve babalarim doldurdugu élgeklerin puanlari :

Dikkat eksikligini sorgulayan 9 maddeden alinan puanlarin ortalamast, DEHB grubunda
5.4+1.8, DEHB+KOKGB/DB grubunda 5.6+1.9, kontrol grubunda ise 0.8i1.5 olarak
belirlenmistir. Gruplar arasinda anlamli farklilifin oldugu bulunmugtur (p<0.05). Mann
Whitney U testi ile ileri istatistiksel degerlendirmede, 6l¢egin dikkat eksikligini sorgulayan
maddelerinden aliman puanlarin ortalamalant agisindan, DEHB ve DEHB+KOKGB/DB
gruplarinin arasinda fark yoktur. DEHB ve DEHB+KOKGB/DB gruplarindaki ortalamalar,
kontrol grubu ile karsilastinldiginda anlamli diizeyde yiiksektir (p<0.05).

Hiperaktivite ve diirtiiselligi sorgulayan 9 maddeden alinan puanlarin ortalamalari,
DEHB grubunda 6.3+1.7, DEHB+KOKGB/DB grubunda 7.7+1.2, kontrol grubunda
1.942.2°dir. Gruplar arasinda anlamli farkliigin oldugu bulunmustur (p<0.05). ileri
istatistiksel degerlendirmede, DEHB+KOKGB/DB grubunun puan ortalamasi;, DEHB
grubundan anlamli diizeyde daha yiiksektir. DEHB ve DEHB+KOKGB/DB grubunun puan
ortalamalar1, kontrollere oranla istatistiksel olarak anlaml: diizeyde yiiksektir (p<0.05).

Olgekte, karsit olma karsi gelme bozuklugunu sorgulayan 8 madde bulunmaktadir.
DEHB grubundaki olgularin bu maddelerden aldiklart puanin ortalamasi 4.0+1.7,
DEHB+KOKGB/DB grubunun 5.8+1.6, kontrol grubunun ise 1.3+1.9 olarak belirlenmistir.
Gruplar arasinda anlamli farkliligin oldugu bulunmustur (p<0.05). lleri istatistiksel
degerlendirmede, DEHB ve DEHB+KOKGB/DB gruplarinin bu maddelerden aldiklan
puanlarin ortalamasi kontrol grubuna oranla anlamli derecede yiiksektir. Ayrica
DEHB+KOKGB/DB grubundakilerin bu maddelerden aldiklart puanlann ortalamasi DEHB
grubuna gore istatistiksel olarak anlamh diizeyde yiiksektir (p<0.05).
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Davranim bozuklugunu sorgulayan 15 maddenin puanlarinin ortalamasi, DEHB
grubunda 0.8+0.8, DEHB+KOKGB/DB grubunda 1.2+1.6, kontrol grubunda 0.2+0.6’dir.
Gruplar arasinda anlamh farklihgin oldugu bulunmustur (p<0.05). Ileri istatistiksel
degerlendirmede, hem DEHB hem de DEHB+KOKGB/DB gruplarinda puanlarin
ortalamalar1 kontrol grubuna gore istatistiksel olarak yiiksektir (p<0.05). DEHB ile
DEHB+KOKGB/DB gruplar: arasindaki fark ise istatistiksel olarak anlamli degildir.

Tablo 7: Anne Babalarin Doldurduklar1 DEYDB DSM-IV’e Dayah

Derecelendirme Olceginin Puan Dagihmlary

DEHB DEHB+ KONTROL TOPLAM
(n:30) | KOKGB/DB (:51) (1:99) | *p degeri
(n:18)

ort+SS ort+SS ort+SS ort:SS
Dikkat eksikligi
puani 5.4+1.8 5.6+1.9 0.8+1.5 3.142.8 0.000
Hiperakti
vite-impulsivite | (., , 5 77412 1.942.2 43431 0.000
puani
Karsit olma kars1
gelme puan: 4.0£1.7 5.841.6 136£1.9 | 29425 0.000
Davranim
bozuklugu puam | ¢ ¢ 1.2+1.6 0.2+0.6 0.6+1.0 0.001

*Kruskal Wallis test (SD=2)

4.4.2. Ogretmenlerin doldurdugu dlgeklerin puanlar :

Dikkat eksikligini sorgulayan 9 maddeden alinan puanlarin ortalamasi, DEHB grubunda
5.4+2.7, DEHB+KOKGB/DB grubunda 6.24+2.5, kontrol grubunda ise 0.8+2.1 olarak
belirlenmistir. Gruplar arasinda anlamb farkliigin oldugu bulunmustur (p<0.05). Ileri
istatistiksel degerlendirmede, DEHB ve DEHB+KOKGB/DB gruplarinin arasinda puan
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ortalamalan agisindan fark yoktur. DEHB ve DEHB+KOKGB/DB gruplarindaki ortalamalar,
kontrol grubu ile karsilastirildiginda anlamli diizeyde yiiksektir (p<0.05).

Hiperaktivite ve diirtiiselli§i sorgulayan 9 maddeden alinan puanlarin ortalamalar,
DEHB grubunda 5.8+3.1, DEHB+KOKGB/DB grubunda 6.8+2.1, kontrol grubunda
0.4+1.1°dir. Gruplar arasinda anlamh farkhligin oldugu bulunmustur (p<0.05). Ileri
istatistiksel degerlendirmede, &l¢egin hiperaktiviteyi sorgulayan maddelerinden alinan
puanlarin ortalamalan agisindan, DEHB ve DEHB+KOKGB/DB gruplarinin arasinda fark
yoktur. DEHB ve DEHB+KOKGB/DB grubunun puan ortalamalari kontrollere oranla
istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir (p<0.05).

Olgekte karsit olma karst gelme bozuklugunu sorgulayan maddelerin puanlarimn
ortalamasi, DEHB grubunda 3.7+2.5, DEHB+KOKGB/DB grubunda 5.5+2.4, kontrol
grubunda ise 0.6+1.4 olarak belirlenmigtir. Gruplar arasinda anlamli farkhlhigin oldugu
bulunmugtur (p<0.05). ileri istatistiksel degerlendirmede, DEHB ve DEHB+KOKGB/DB
gruplarinda, bu maddelerden aldiklari puanlarin ortalamas: kontrol grubuna oranla anlaml
derecede yiiksektir. DEHB+KOKGB/DB grubundakilerin bu maddelerden aldiklan puanlann
ortalamasi DEHB grubuna gore istatistiksel olarak anlaml diizeyde yiiksektir (p<0.05).

Davranim bozuklugunu sorgulayan 15 maddenin puanlarinin ortalamasi, DEHB
grubunda 1.1+1.4, DEHB+KOKGB/DB grubunda 1.3+1.6, kontrol grubunda 0.2+0.7dir.
Gruplar arasinda anlamli farkhilifin oldugu bulunmustur (p<0.05). Ileri istatistiksel
degerlendirmede, hem DEHB hem de DEHB+KOKGB/DB gruplarinda puanlarin
ortalamalar1 kontrol grubuna gore istatistiksel olarak yiiksektir (p<0.05). DEHB ile
DEHB+KOKGB/DB gruplan arasindaki fark ise istatistiksel olarak anlamli degildir.
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Tablo 8: Ogretmenlerin Doldurdukiart DEYDB DSM-IV’e Dayah Derecelendirme
Olgepinin Puan Daghmlan

DEHB | DEHB+KOK | KONTROL | TOPLAM
(n:30) GB/DB (m:51) (n:99) *p degeri
(n:18)
ort+SS ort=SS ort+SS ort£SS
Dikkat
eksikligi 5.442.7 6.242.5 0.842.1 32434 0.000
puam
Hiperakti
vite-
. . 5.8+3.1 6.842.1 0.4+1.1 32+3.6 0.000
impulsivite
puam
Karsit olma
karg gelme | 5 5155 5.52.4 0.6+1.4 24428 0.000
puani
Davranim
bozuklugu 1.1+1.4 1.3£1.6 0.2+0.7 0.6+1.2 0.000
puani

*Kruskal Wallis test (SD=2)

4.5. CONNERS OGRETMEN DERECELENDIRME OLCEGIi BULGULARI

Dikkat eksikligi R skoru; DEHB grubunda 12.4+4.8, DEHB+KOKGB/DB grubunda
12.1+4.8, kontrol grubunda 3.9+4.1 olarak saptanmugtir. Gruplar arasinda anlamli farkliligin
oldugu bulunmustur (p<0.05). Ileri istatistiksel degerlendirmede, dikkat eksikligi R skoru
agisindan DEHB ve DEHB+KOKGB/DB gruplan arasinda istatistiksel olarak anlamh fark
saptanmazken; hem DEHB hem de DEHB+KOKGB/DB gruplari ile kontrol grubu arasinda
istatistiksel olarak anlamh farklilik saptanmugtir (p<0.05).

Hiperaktivite R skoru; DEHB grubunda 12.9+4.8, DEHB+KOKGB/DB grubunda
13.1£3.3, kontrol grubunda 2.9+2.6 olarak saptanmgtir. Gruplar arasinda anlamli farkhligin
oldugu bulunmustur (p<0.05). Ileri istatistiksel degerlendirmede, ortalamalar, en yiiksek
DEHB+KOKGB/DB grubunda, en diisik kontrol grubundadirr DEHB ile
DEHB+KOKGB/DB gruplan arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli diizeyde degildir.
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Ancak DEHB ile kontrol grubu ve DEHB+KOKGB/DB ile kontrol grubu arasindaki fark
istatistiksel olarak anlaml diizeydedir (p<0.05).

Davranim sorunu R skoru acisindan gruplarm karsilastinlmasinda, DEHB ile
DEHB+KOKGB/DB gruplan arasinda istatistiksel olarak anlamh fark bulunmadifi; hem
DEHB hem de DEHB+KOKGB/DB gruplarinin skorlarinin kontrol grubuna gére daha
yliksek oldugu ve farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu belirlenmistir (p<0.05).

Tablo 9: Gruplarmn Conners Ogretmen Derecelendirme Olgegi Puanlarmm

Dagilim
DEHB DEHB+KOK | KONTROL | TOPLAM
(n:30) GB/DB (m:51) (n:99) *p degeri
(n:18)

ort+SS ort£SS ort+=SS ort=SS
Dikkat
eksikligi 12.4+4 .8 12.1+4.8 3.944.1 7.946.1 0.000
R skoru
Hiperaktivi
te 12.9+4.8 13.1+3.3 2.9+2.6 7.8+6.1 0.000
R skoru
Davranim
Sorunu 10.3+4.3 10.5+4.7 3.0+£3.5 6.6+5.4 0.000
R skoru

*Kruskal Wallis Test (SD=2)

4.6. COCUK VE GENCLER iCiN DAVRANIS DEGERLENDIRME OLCEGI
(CBCL) BULGULARI

Ige yonelim davrams puanlan, “sosyal ige gekilme”, “somatik sorunlar” ve “anksiyete/
depresyon” alt gruplarindan alinan puanlar ile belirlenir.

Sosyal ige cekilme T skoru; DEHB grubunda 60.3+8.7, DEHB+KOKGB/DB grubunda
56.1%£5.7, kontrol grubunda 54.7+5.9 olarak belirlenmistir. Gruplar arasinda anlamh
farklihigin oldugu bulunmustur (p<0.05). Ileri istatistiksel degerlendirmede, DEHB grubunda
ortalama puanlar, kontrol grubuna gére anlaml diizeyde yliksek saptanmstir (p<0.05).
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Somatik sorunlar T skoru; DEHB grubunda 57.3+6.7, DEHB+KOKGB/DB grubunda
55.5+5.8, kontrol grubunda 56.5+7.7 olarak belirlenmigtir. Her ii¢ grup arasinda somatik
sorunlar T skoru agisindan istatistiksel olarak anlaml fark belirlenmemistir (p>0.05).

Anksiyete/depresyon T skoru; DEHB grubunda 61.3+6.7, DEHB+KOKGB/DB
grubunda 61.5+8.9, kontrol grubunda ise 58.1+7.8 olarak saptanmustir. Her {i¢ grup arasinda
somatik sorunlar T skoru agisindan istatistiksel olarak anlaml: fark belirlenmemistir (p>0.05).

Disa yonelim puani, “su¢a yonelik davramiglar” ve “saldirgan davramiglar” alt
gruplarindan elde edilen puanlar tarafindan belirlenir.

Suga yonelik davrams T skoru; DEHB grubunda 58.5+9.4, DEHB+KOKGB/DB
grubunda 62.2+11.7, kontrol grubunda 52.7+5.2 olarak belirlenmigtir. Gruplar arasinda
anlamh farkliligin oldugu bulunmustur (p<0.05). Ileri istatistiksel degerlendirmede, hem
DEHB hem DEHB+KOKGB/DB grubunda, kontrollere gore suca yonelik davrams T
skorunun istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek oldugu belirlenmistir ( p<0.05).

Saldirgan davrams T skoru; DEHB grubunda 62.4+10.3, DEHB+KOKGB/DB
grubunda 65.6+11.5, kontrol grubunda ise 53.3+5.5°dir. Gruplar arasinda anlamli farkliligin
oldugu bulunmustur (p<0.05). lleri istatistiksel degerlendirmede, DEHB ve
DEHB+KOKGB/DB gruplarinda kontrol grubuna oranla istatistiksel olarak anlamli diizeyde
yiiksektir. ( p<0.05).

Sosyal sorunlar T skoru; DEHB grubunda 57.7+7.8, DEHB+KOKGB/DB grubunda
58.5+8.1, kontrol grubunda 52.9+52’dir. Istatistiksel degerlendirmede DEHB ile
DEHB+KOKGB/DB gruplann arasinda anlamh fark bulunmazken, hem DEHB hem de
DEHB+KOKGB/DB grubunda, kontrol grubuna oranla sosyal sorunlar T skoru anlamlt
derecede yiiksek bulunmustur (p<0.05).

Diisiince sorunlart T skoru; DEHB grubunda 63.0+6.6, DEHB+KOKGB/DB grubunda
60.5£9.1, kontrol grubunda 55.7+7.9 olarak belirlenmigtir. Gruplar arasinda anlamli
farkliligin oldugu bulunmustur (p<0.05). Ileri istatistiksel degerlendirmede, DEHB ve
DEHB+KOKGB/DB gruplarinda, kontrol grubuna oranla diisiince sorunlart T skoru anlaml
derecede yitksek bulunmustur (p<0.05).

Dikkat sorunlar1 T skoru; DEHB grubunda 64.6+8.0, DEHB+KOKGB/DB grubunda
65.2+8.6, kontrol grubunda 54.2+5.6 olarak belirlenmistir. Gruplar arasinda anlamh
farkliligin oldugu bulunmustur (p<0.05). Ileri istatistiksel degerlendirmede, Dikkat sorunlan
T skoru en yliksek DEHB+KOKGB/DB grubunda, en diisiik ise kontrol grubundadir. Dikkat
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sorunlart T skoru agisindan DEHB ile DEHB+KOKGB/DB gruplar1 arasinda istatistiksel
olarak fark belirlenmemistic. Ancak DEHB ve DEHB+KOKGB/DB gruplarinda bu skor,
kontrollere gore istatistiksel olarak daha yiiksek saptanmistir (p<0.05).

Cinsel sorunlar T skoru; DEHB grubunda 52.6+6.1, DEHB+KOKGB/DB grubunda
54.8+8.3, kontrol grubunda 51.6+5.1 olarak belirlenmistir. Her ii¢ grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark belirlenmemistir (p>0.05).

Toplam ice yonelim T skorlari; DEHB grubunda 61.7+7.4, DEHB+KOKGB/DB
grubunda 58.7+9.4, kontrol grubunda ise 55.7+11.3 olup, toplam ige ydnelim T skoru
agisindan, DEHB grubunun skorlari kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli diizeyde
yiiksektir (p<0.05).

Toplam disa yonelim T skoru; DEHB grubunun 63.7+8.3, DEHB+KOKGB/DB
grubunun 63.8+10.3, kontrol grubunun 51.7+11.2°dir. Gruplar arasinda anlamli farkliligin
oldugu bulunmustur (p<0.05). 1leri istatistiksel degerlendirmede, DEHB ile
DEHB+KOKGB/DB gruplar arasinda toplam disa yonelim T skorlar1 agisindan istatistiksel
olarak fark belirlenmemistir. DEHB ve DEHB+KOKGB/DB gruplan ile kontrol grubu
arasmdaki fark istatistiksel olarak anlamlidir ve hem DEHB hem DEHB+KOKGB/DB
grubunda, kontrollere gore toplam diga yonelim T skorlar: daha yiiksektir (p<0.05).

Toplam sorun davramg T skoru; gruplarda swrastyla 60.1+£11.2, 64.2+11.2,
47.9+10.1°dir. Gruplar arasinda anlamli farkliligin oldugu bulunmustur (p<0.05). Ileri
istatistiksel degerlendirmede, DEHB ve DEHB+KOKGB/DB grubunda, toplam sorun
davranig T skoru kontrollere gore istatistiksel olarak anlamh diizeyde yiiksektir (p<0.05).
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Tablo 10: Gruplarin CBCL Puanlarmin Dagihim

DEHB DEHB+KOKG | KONTROL TOPLAM
(n:30) B/DB (n:51) (n:99) *p degeri
(n:18)

ort£SS ort:SS ort+SS ort:SS
Sosyal ice
¢cekilme T skoru 60.3+8.7 56.1+5.7 54.7+5.9 56.6+7.2 0.004
Somatik
sorunlar T 57.3+£6.7 55.5+£5.8 56.5+7.7 56.6+£7.0 0.654
skoru
Anksiyete/depre
syon T skoru 61.3+6.7 61.5+8.9 58.1+7.8 59.7+7.8 0.102
Sesyal sorunlar
T skoru 57.7+7.8 58.5+8.1 52.94+5.2 55.4+7.1 0.000
Diisiince
sorunlari T 63.0+6.6 60.5+9.1 55.7£7.9 58.8+8.3 0.000
skoru
Dikkat sorunlan .
T skoru 64.6+8.0 65.2+8.6 54.2+5.6 59.4+8.7 0.000
Suca yonelik
davranis T 58.5+9.4 62.2+11.7 52.7+5.2 56.2+8.8 0.000
skoru
Saldirgan
davrams T 62.4+10.3 65.6+11.5 53.3+£5.5 58.3+9.9 0.000
skoru
Cinsel sorunlar
T skoru 52.6+6.1 54.846.3 51.6+5.1 52.5+6.1 0.176
Toplam ice
yonelim T skoru 61.7+£7.4 58.749.4 55.7+11.3 58.1£10.2 0.049
Toplam disa
yonelim T skoru 63.7+8.3 63.8+10.3 51.7+11.2 57.5+£11.8 0.000
Toplam  sorunm
davrams T 60.1+11.2 64.2+11.2 47.9+10.1 54.6+12.7 0.000
skoru

*Kruskal Wallis Test (SD=2)
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4.7. NITRiK OKSIiT DUZEYLERINE AIT BULGULAR

Yikici davrams bozuklugu olan hastalar ile yag ve cinsiyet bakimindan eglestirilmis olan
saglikli kontrol grubunun NO diizeylerinin degerlendirilmesi amaciyla, ¢aligmaya katilan her
gocuktan, 12 saatlik gece aghigini takiben, kiibital venden 10 cc kan alinmistir ve serumda NO
diizeyleri Slgtilmustiir.

Bu Olglimiin bulgulari, DEHB grubunda 30.3+6.7 pmol/L, DEHB+KOKGB/DB
grubunda 37.7+10.2 pmol/L, kontrol grubunda ise 34.1+8.6 umol/L olarak belirlenmistir.
Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmistir (p<0.05). Ileri istatistiksel
degerlendirmede, NO diizeyi, en diisik DEHB grubunda, en yiiksek ise DEHB+KOKGB/DB
grubundadir.  Istatistiksel olarak bakildiginda, DEHB grubunda NO  diizeyi,
DEHB+KOKGB/DB ve kontrol gruplarindan anlamli olarak diisiik diizeylerde oldugu
saptanmigtir (p<0.05). DEHB+KOKGB/DB grubu ve kontrol grubu arasinda anlamli bir
farklilik yoktur (p>0.05).

Tablo 11:Gruplarm Nitrik Oksit Diizeylerine Gore Dagilim

DEHB DEHB+KOKGB KONTROL TOPLAM
(n:30) /DB (n:51) (n:99) *p
(n:13) degeri
ort£SS ort:SS ort:SS ort+SS
Nitrik
oksit 30.3+6.7 37.7£10.2 34.1+£8.6 33.6+8.7 0.015
kan diizeyi
(umol/L)

*Kruskal Wallis test (SD=2)
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Grafik 1: Gruplarn nitrik oksit diizeylerine giore dagihmlan

4.7.1. Olgu grubundaki ila¢ kullanim ile nitrik oksit diizeylerinin iligkisi :

Olgu grubundaki 48 gocuktan 24’ii (%50) ilag kullanirken 24’ (%50) ise herhangi bir
ilag tedavisi almamaktadir. Ilag kullanan ve kullanmayan grupta nitrik oksit diizeyleri
agisindan anlamh farklilik saptanmamugtir (p>0.05).

4.7.2. Olgu grubunda DEYDB ilcegi puanlan ile nitrik oksit diizeylerinin
iliskisi :

Olgu grubunda bulunan gocuklarin anne babalarnin ve dgretmenlerinin doldurdugu
Olgek puanlan ile nitrik oksit diizeyleri arasmnda iliski olup olmadifi incelenmigtir. NO
diizeyleri, DEYDB’nin alt 6lgeklerinin higbiri ile anlamli korelasyon gostermemektedir
(p>0.05).
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4.7.3. Olgu grubunda Conners Glcegi puanlari ile nitrik oksit diizeylerinin iliskisi :

Olgu grubunda bulunan ¢ocuklarin §gretmenlerinin doldurdugu 6lgek puanlar ile nitrik
oksit diizeyleri arasinda iligki olup olmadig1 incelenmistir. NO diizeyleri, Conners 6gretmen

leeginin alt 6lgeklerinin higbiri ile anlamhi korelasyon gdstermemektedir (p>0.05).

4.7.4. Olgu grubundaki CBCL puanlan ile nitrik oksit diizeyleri arasmdaki iligki :

Olgu grubunda bulunan ¢ocuklarim CBCL puanlan ile nitrik oksit diizeyleri arasmda
iliski olup olmadig1 incelenmistir. NO diizeyleri, CBCL nin alt l¢eklerinin higbiri ile anlamli

korelasyon géstermemektedir (p>0.05).
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BESINCI BOLUM

5. TARTISMA

Yikici davranig bozukluklan (YDB); Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu (DEHB),
Karsit olma karst gelme bozuklugu (KOKGB), Davranim bozuklugu (DB) olarak
smiflandirilmaktadir (43). Dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu, yedi yasindan &nce
baslayan ve kendini dikkat eksikligi, yasa uygun olmayan asinn hareketlilik, diirtiisellikle
gosteren noropsikiyatrik bir bozukluktur (43). Karsit olma karsi gelme bozuklugu, toplumsal
normlara ve bagkalarinin temel haklarina saldirt olmaksizin, olumsuz, diismanca ve karst
¢ikma tarzindaki davramsglar ile belirli bir yikier davrams bozuklugudur (74). Davranim
bozuklugu’nun temel 6zellikleri ise, bagkalarinin temel haklarinin veya yasa uygun toplumsal
norm ve kurallarn, stirekli ve tekrarlayic1 bir bigimde saldiriya ugratilmasidir (1).

Bu bozukluklar, cocuk ve ergen ruh saghgi hekimlerince sik karsilagilan bozukluklar
olmas1 yani sira, eriskinlik déneminde antisosyal kisilik bozuklugu i¢in yiiksek risk tagimasi
(1), saldirgan ve suga yodnelik davraniglarla birlikte goriilmesi (58), akran iliskilerini (1), okul
bagarisin1 olumsuz etkilemesi (48), prevalansinin yiiksek olmasi (1,4) gibi bir ¢ok 5zelligi
bakimindan 6nemli bozukluklardir.

DEHB ve diger yikict davramig bozukluklarinin etiyolojisi net olarak bilinmemektedir
(1). Etiyolojide genetik, biyolojik, psikososyal temellerin iizerinde durulmaktadir. Son
yillarda {izerinde sik¢a durulan ve etiyolojide 6nemli olabilecegi diisiiniilen nitrik oksit (NO)
ile ilgili veriler ise oldukg¢a kisithdir.

Calismamizda, yikici davranmis bozuklugu olan hastalar ile saghkli kontrol grubunun
sorun davranisglarinin ve 6nemli bir etiyolojik etken olabilecegi diigiiniilen NO diizeylerinin
lgiilmesi ve gruplar arasinda bu diizeylerin degerlendirilmesi planlanmustir.

Calisma, Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk ve Ergen Ruh Saghgi ve
Hastaliklar1 Anabilim Dali polikliniginde Ocak-Haziran 2004 tarihleri arasinda izlenmekte
olan, Yikici Davraniy Bozuklugu tamsi alan erkek ¢ocuklarda gerceklestirilmigtir. 48
cocuktan 30’u DEHB, 15’1 DEHB+KOKGB, 3’4 DEHB+DB tamlart almisti. Olgu
grubundaki g¢ocuklarin %50’si, DEHB tedavisi igin sabit dozda (1/mg/kg/g) metilfenidat
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tedavisi almaktadir. Caligmanin dahil edilme kriterlerine gére belirlenen 51 saghkl erkek
cocuk da kontrol grubu olarak alinmustir.

Kesin nedeni bilinmemekle birlikte DEHB ve diger yikici davranis bozukluklar, erkek
¢ocuklarda kizlara oranla daha fazla goriilmektedir (8). Degisik caligmalarda DEHB’de
erkek/kiz oraninin 1.6/1 ile 9/1 arasinda degistigi belirtilmektedir (8). Bizim ¢alismamizda
tiim olgular, daha sik goriildiigii bildirilen erkek cinsiyetinden secilmistir.

Calismaya katilan tiim ¢ocuklar 7-11 yas araligindadirlar. Olgu grubunun yas ortalamas:
9.5¢1.1, kontrol grubunun ise 9.2+1.2 yildir. Her iki grupta yas ortalamalan agisindan fark
anlamh degildir (p>0.05).

Yas olarak istatistiksel farkin olmamasi ve ayni cinsiyetten olgular segilmesi olgularin
karsilastirilabilir oldugunu desteklemektedir.

Calismaya dahil olan tiim g¢ocuklar ilkogretime devam etmektedirler. Cocuklarmn
akademik basarilari, anne ve babalara yoneltilen sorular dogrultusunda degerlendirilmistir.
Olgu grubundaki 34 (%70.8) olgunun akademik basarisi yiiksek, 14 (%29.2) olgunun
akademik basaris: ise diigiiktiir. Kontrol grubundaki olgularin ise 47 sinde (%92.2) akademik
basan yiksek, 4’iinde (%7.8) diisiik olarak saptanmigtir. Olgu grubunda ders bagarisi, kontrol
grubundan anlaml: oranda diigiik bulunmustur (p<0.05).

Yazinda, DEHB’nin dikkat eksikliginin 6nde geldigi ve bilesik tiplerinde daha diigiik
okul basaris1 gorilldiigii, hiperaktivite-diirtiiselligin 6nde geldigi tipte ise okul basarisimn
diger tiplere gore daha az oranda olumsuz etkilendigi belirtilmektedir (138). Rohde ve
arkadaslarmin yaptiklar1 bir galismada, DEHB’nin zekadan bagimsiz olarak, simf tekrar,
okuldan uzaklagtiriima ve okuldan atilmaya yol agtiga belirtilmektedir (139). Yasin ilerlemesi
ve smflarin biiyiimesiyle, dikkat ve diger &grenme islevlerinden beklentiler artar ve
genellikle ilk kez genglik doneminde kendini giiclii olarak belli edebilen belirtiler ortaya
¢tkabilir (54). Bu nedenle okul bagarsi ile ilgili ¢aligmalarin genglik dénemine yogunlagmis
oldugu goriilmektedir (54). DEHB’si olan gengleri degerlendiren ¢alismalarda, bu genglerin
okul baganlarinin diigiik oldugu, ileriki simiflarda bagarili olamadig, dgrenme giigliiklerinin
yogun oldugu, okul yasantilarinda yil kayiplarinin olabildigi, hatta liseyi bitirmede giigliik
yasadiklan belirtilmektedir (140,55).

Bizim ¢aliymamizda saptanan bulgular dogrultusunda, DEHB vefveya eslik eden
KOKGB/DB’nun, zeka etkeninden bagimsiz olarak, okul basarisimi olumsuz -etkiledigi
diisiiniilebilir. Caligmaya, zeka etkeninin etkisini ortadan kaldirmak i¢in, klinik olarak mental
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kisithiligi bulunmayan ¢ocuklar dahil edilmigtir. Bu da, DEHB ve eslik eden diger yikici
davramg bozukluklarinin, kendilerinin okul basarisini olumsuz etkiledigini gostermektedir.
DEHB’nin, 6grenmeyi zorlagtiran ve basariy: diigiiren 6geleri olarak gosterilen, planlama ve
diizenleme becerilerinin yeterince gelismemesi, dikkatsizlik, konsantrasyon giicliikleri,
sabirsizlik gibi Gzelliklerin de bizim olgularimizda okul bagarisiin diigiik olmasindan
sorumlu olabilecegi diistiniilebilir (141). Yazinda da belirtildigi gibi, okul basarisizliginin
daha sonra da devam edebilecegi, okul ve meslek yasantisinda daha ciddi sorunlar
dogurabilecegi akilda tutulmalidir.

(Caligmamizda yer alan olgular, akran iliskileri agisindan da degerlendirilmistir. Anne ve
babalarin, goriisme sirasinda, akran iligkileri konusunda yanitladiklari sorular dogrultusunda
yapilan degerlendirmede, olgu grubundaki 13 (%27.1) ¢ocugun ve kontrol grubundaki 3
(%5.9) gocugun akranlari ile sorunlar yasadiklari belirlenmistir Olgu grubundaki akran
iligkileri kontrol grubundan anlamli oranda daha sorunlu olarak saptanmustir (p<0.05).

Yazinda; DEHB’si olan ¢ocuklarin, akran iliskilerinde sik sorun yasadiklart
belirtilmektedir (142). Saldirganlik ve sosyal becerilerdeki giigliiklerin de bu duruma katki
saglayabilecegi ileri siiriilmektedir (143). Ayrica DEHB’ye 6zgii davramslarinin da (dikkat
sorunlari, hareketlilik, diistinmeden eyleme gegme, saldirganlik, tepkileri kontrolde giigliik,
ben merkezci o6zellikler) bu soruna katkida bulunabilecegi diisiiniilebilir. Ayrica, asir
hareketlilik ve diirtiisellik sorunu olmayan, sadece dikkat dagimiklig: ve diizensizlik sorunlari
olan DEHB’li g¢ocuklarin da, yasitlari tarafindan istenmememe, dislanma yada zoraki
kabullenilme gibi sorunlar sik yasadig: belirtilmektedir. (141). Diger yandan, ¢ocukluk ¢agt
DEHB’si olanlarda, genglik doneminde, akran iligkilerinin birgok alaninda sorun
yasayabileceklerinin ongoriilebilecegi ve ilag tedavisinin akran iligkilerindeki sorunlari
diizeltemedigi ileri siiriilmektedir (142).

Calismamizda saptadigimiz akran iligki sorunlari, hem YDB’nun semptomlari hem de
¢evrenin olumsuz yaklagiminin bir sonucu olarak ortaya ¢ikmis -olabilir. Bu gocuklarn
akranlar: ile yasadiklari giigliiklerin fazla oldugu ve ileriki donemlerde de bu sorunlarin
devam edebilecegi diigiiniilmektedir. Bu nedenle, bozuklugu olan gocuklarda, ilag tedavisi
diginda uygun psikososyal destegin saglanmasi bilyiik 5nem tagimaktadir.

Dikkat eksikligi ve yikici davranig bozukluklar igin DSM-IV’e gére derecelendirme
Olgegi, yikici davrams bozukluklar tamisim koymada yardimer 6lgektir. DSM-IV &lgiitlerine
gore gelistirilen bu 6lgek, dikkat eksikligini sorgulayan 9, asiri hareketliligi sorgulayan 6,
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dirtiiselligi sorgulayan 3, karsit olma karsi gelme bozuklugunu sorgulayan 8 ve davramm
bozuklugunu sorgulayan 15 madde olmak iizere toplam 41 maddeden olusmaktadir. Anne,
baba ve dgretmenler tarafindan doldurulmakta ve klinisyenin tami degerlendirmesinde nemli
bir veri kaynag: olmaktadir.

Cahgmamizda bu olgegin bulgulari; dikkat eksikligini, hiperaktivite ve diirtiiselligi,
karsit olma kars1 gelme sorunlarini, davranim sorunlarini degerlendiren maddelerin puanlarn,
hem anne babalar hem de 6gretmenlere gére, DEHB ve DEHB+KOKGB/DB gruplarinda
kontrol grubundan anlamli diizeyde yiiksektir (p<0.05).

Bu o6l¢egin bulgularinin, saglikli kontroller ile hasta grubu arasinda, hem anne babalar
hem de Sgretmenlerin degerlendirmesine gore istatistiksel olarak farkli bulunmasi, hasta
grubunda konulan yikici davramg bozukluklari tanisinin uygun ve dogru sekilde konuldugunu
gostermektedir.

Tam koymada yardimci bir bagka Olgek ise, Conners 6gretmen derecelendirme
olgegidir. Bu 6lgek, Sgretmenlerin sinif igi gdzlemleri temelinde, Sgrencilerini davranigsal
yonden degerlendirmeleri amaciyla hazirlanmis 28 sorudan olusmaktadir. 8 soruluk dikkat
eksikligi/edilginlik 6lgegi, 7 soruluk hiperaktivite Slgegi ve 8 soruluk davramim sorunu alt
dlgeginden olusmaktadir.. Olgekten alinan yiiksek puan yikici davrams bozukluklarina 6zgii
belirtilerin yogunlugunu géstermektedir.

Conners 6gretmen derecelendirme Slgegi puaniarimn bulgularina gore, dikkat eksikligi
R skoru, hiperaktivite R skoru ve davramim sorunlari R skoru, DEHB ve DEHB+KOKGB/DB
gruplarinda kontrol grubundan anlamh diizeyde yiiksektir (p<0.05).

Caligmamizda saptanan bu bulgular, tanisal degerlendirmede yardime:r olan &lgegin,
hastalarimizda yikic1 davranig bozuklugu tanisim belirlemede etkin oldugunu gdstermistir.

Calismamizdaki tiim gocuklarin sorun davramislarim belirlemede kullandigimiz Slgek
ise, 4-18 yas aras1 ¢ocuk ve genglerde davramig degerlendirme 6lgegi (CBCL) dir. Bu 6lgek,
4-18 yas grubu ¢ocuk ve genglerin yeterlilik alanlart ile sorun davraniglarim, ebeveynlerden
alman bilgiler dogrultusunda degerlendiren bir dlgektir. 8 yeterlilik ve 113 sorun davrams
maddesinden olusmaktadir.

CBCL’ nin sosyal ige ¢ekilme, somatik sorunlar ve anksiyete/depresyon alt gruplari, ige
yonelim sorunlarim gdstermektedir. Bu alt gruplardan alman puanlar, toplam ice yonelim
davrams puanimi  olusturmaktadir. Bizim ¢alismamizda, somatik sorunlar ve

anksiyete/depresyon T skorlar1 agisindan gruplar arasinda anlaml bir farklilik saptanmamgtir

73



(p>0.05). Sosyal ice ¢ekilme ve toplam ige yonelim T skorlari, DEHB grubunda kontrol
grubundan istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek bulunmusgtur (p<0.05).

DEHB’ye ve diger yikict davramg bozukluklarina bir ¢ok ruhsal bozukluk eslik
etmektedir. Anksiyete bozukluklari (47,48) ve duygudurum bozukluklar ile sik birliktelik
gosterdigi  bilinmektedir (45,47,48,78,80). Bizim c¢alismamizda ek tamlarin yan
yapilandirtlmis gériisme ile diglanmis olmasi, anksiyete/depresyon ve somatik sorunlar T
skorlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamis olmasinin bir nedeni olabilir.
Ancak DEHB grubunda, diger iki gruba gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek
sosyal ice ¢ekilme ve toplam ige ydnelim T skoru bulunmasi, bu grupta duygusal sorunlarin,
bozukluk tan1 kriterlerini karsilamasa dahi daha fazla oldugunu diisiindiirmektedir. Yazinda,
bu ¢ocuklarin arkadaglan tarafindan aranan gocuklar olmadig: ve siirekli bir arkadas iligkisini
stirdiirebilmelerinin gii¢ oldugu ve ileriki dénemlerde bu sorunun sosyal i¢e ¢ekilmeye yol
acabildigi belirtilmektedir (1). Ayrica, ilk bagvurudaki disa yonelim sorunlarinin, yasamin
daha sonraki dénemlerinde ice yOnelim sorunlarina yol agtigi belirtilmektedir (144). Bu
bozuklugu olan g¢ocuklarin ige yonelim sorunlari agisindan da dikkate alinarak izlenmesi
gerekmektedir. Ruhsal destek ve tedavi agisindan bu sonucun 6nemli oldugu
diistintilmektedir.

Disa yonelim sorunlarim gosteren CBCL alt boliimleri, “saldirgan davranis” ve “suca
yonelik davranig” alt béliimleridir. Bu alt gruplardan alinan puanlar, toplam disa y6nelim
davramg puanimi olusturmaktadir.

Caligmamizda, saldirgan davramg T skoru, su¢a yonelik davramg T skoru ve toplam
disa yonelim davranigs T skoru agisindan DEHB ve DEHB+KOKGB/DB gruplan arasinda
anlamli bir farklilik saptanmamistir (p>0.05). Ancak her iki grubun skorlar, taniy1 destekler
sekilde, kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir (p<0.05).

Yazinda da; DEHB’si olan erkek ¢ocuklarda, saldirganligin yasamun ilk dénemlerinde
basladigr ve siklikla KOKGB belirtileri ile beraber oldugu (79), DEHB’ye eslik eden
saldirganligin yada KOKGB/DB’nin, hem tedavi hem de prognoz agisindan olumsuz
gosterge sayilabilecegi belirtilmektedir (145). DEHB’li ¢ocuklarda saldirganhigin bir ¢ok
alanda sorun yasamalarina neden oldugu bilinmektedir. Saldirganlik, akran ve aile iligkilerini
olumsuz y6nde etkilemektedir. DEHB’li ¢ocuklardaki saldirganligin, ergenlikte antisosyal
davramg (kisiye ve miilkiyete saldin ve illegal ilag kullanimi) ve yetiskin su¢ davramsi igin
yiksek derecede yordayici oldugu ileri siiriilmektedir (145).
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Caligmamizda saldirgan davrams T skorunun DEHB ve DEHB+KOKGB/DB
gruplaninda yiiksek bulunmasi, bu gocuklardaki prognozun olumsuz olabilecegini ve ileride
gelisebilecek suca yonelik davramslar igin risk olusturdugunu diisiindiirmektedir.

Yazinda, DEHB’li ¢ocuklarm, sug islemelerinin ve 1slah evine girmelerinin fazla oldugu
(146), ergenlik doneminde DB, erigkinlik dSneminde antisosyal kigilik bozuklugu agisindan
risk tasidiklari (1), ¢ocukluk ¢agt DEHB’de davranim sorunlart varsa yetiskinlikte sug
islemeye yatkin olduklart (146) ve KOKGB belirtilerinin fazla oldugu olgularda, az olan
olgulara gore daha sik tutuklanma oldugu ve daha agir suglar isledikleri belirtilmektedir
(147).

Bizim ¢alismamizda, CBCL’de kontrol grubuna gére anlamh diizeyde daha yiiksek suga
yonelik davramg sorunu skorlari saptanmasi, bozuklugu olan gocuklarin ileriki dénemlerde
sug isleme igin riskli grubu olugturabileceklerini diiglindiirmiistiir. Su¢a ySnelik davramiglarda
sadece bozuklugun kendisinin degil, aile iglevlerinin, anne baba tutumlarinin, sosyoekonomik
durumun da 6nemli oldugu akilda tutulmalidir.

CBCL’nin sosyal sorunlar T skorunda, DEHB ile DEHB+KOKGB/DB gruplar
arasinda anlamh fark bulunmazken, hem DEHB hem de DEHB+KOKGB/DB grubunda,
kontrol grubuna oranla sosyal sorunlar T skoru anlamh derecede yiiksek bulunmustur
(p<0.05).

Yazinda, DEHB tanili ¢ocuklarin okul ¢agi ve genglik doneminde oldugu kadar, okul
oncesi dénemde de davramgsal sorunlarimin yogun oldugu, daha az sosyallesebildikleri ve
sosyal sorunlari fazlaca yasayabildikleri belirtilmektedir (1). DEHB’si olan g¢ocuklar, sosyal
hiyerarsiye uymakta ve diger ¢ocuklarla ekip ¢aligmasim siirdiirmede giigliikk yagamaktadirlar
(1). Bizim galigmamzda da bu ¢ocuklarin sosyal giigliiklerinin daha fazla oldugu bulgusunu
saptadik. Bu gocuklara uygun tedavi yaklasimlari kadar sosyal destegin de saglanabilmesi
Onemli olmaktadur.

Caliymamizda, diigtince sorunlari T skoru, DEHB ve DEHB+KOKGB/DB gruplarinda,
kontrol grubuna oranla anlamh derecede yiiksek bulunmustur (p<0.05).

Yazinda, OKB ve DEHB komorbiditesinin oldugu CBCL’nin diigiince sorunlar
skorunun anlamlt olarak yiiksek oldugu saptanmustir. Diiglince sorunlari skorunun OKB ile
iligkili semptomlar1 yansitabilecegi belirtilmektedir (152). Bizim ¢aligmamizda, baska bir
eksen 1 tanisinin oldugu durumlar ¢alisma diginda birakilmigtir. Ancak bu bulgu, DEHB ve
DEHB+KOKGB/DB’si olan gocuklarda bozukluk diizeyinde olmasa bile obsesif kompulsif
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semptomlarn olabilecegini diigtindiirmektedir. Bu nedenle de, bu ¢ocuklarda degerlendirme
sirasinda ayrintith  Oykii alinmasi, bozukluk diizeyinde olmasa bile tiim semptomlarin
kaydedilmesi, ileride ortaya ¢ikabilecek komorbid durumlarin 6nceden ongoriilebilmesine
yardimer olacaktir.

Dikkat sorunlar1 T skoru agisindan, DEHB ile DEHB+KOKGB/DB gruplarn arasinda
istatistiksel olarak fark belirlenmemistir. Ancak DEHB ve DEHB+KOKGB/DB gruplarinda
bu skor, kontrollere gore istatistiksel anlamli olarak daha yiiksek saptanmistir (p<0.05). Bu
sonucun taniy1 destekleyen bir sonug oldugu diisiiniilmiistiir.

Cinsel sorunlar T skorunda, her ii¢ grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
belirlenmemistir (p>0.05). Bu sonucun, tiim gruplarda yer alan gocuklarin puberte 6ncesi
dénemde olmasindan dolay: oldugu diisiiniilmiistiir.

Toplam sorun davramis T skoru agisindan, DEHB ve DEHB+KOKGB/DB grubu
arasinda fark yok iken, her iki grupta kontrollere gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde
yliksektir (p<0.05). Bulgular, bu bozuklugun ciddi ve siddetli sorunlara neden oldugu
distincesini desteklemektedir.

Yikic1 davranig bozuklugu olan hastalar ile yas ve cinsiyet bakimindan eslestiritmis olan
saglikl kontrol grubunun NO diizeylerinin degerlendirilmesi amaciyla, ¢alismaya katilan her
cocuktan, 12 saatlik gece aghigim takiben kiibital venden 10 cc kan alinarak santrifiij
edilmigtir. Elde edilen serumlarda, NO diizeyleri 6l¢iilmiistiir.

Bu ol¢timiin bulgulari, DEHB grubunda 30.3+6.7, DEHB+KOKGB/DB grubunda
37.7+10.2, kontrol grubunda ise 34.1+8.6 olarak belirlenmistir. Gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlaml: fark saptanmistir (p<0.05). NO diizeyi, en diisiik DEHB grubunda, en yiiksek
ise DEHB+KOKGB/DB grubundadir. Ileri istatistiksel degerlendirmede, DEHB grubunda
NO diizeylerinin, DEHB+KOKGB/DB ve kontrol gruplarindan anlamli olarak diigiik
diizeylerde oldugu saptanmistir (p<0.05). DEHB+KOKGB/DB grubu ve kontrol grubu
arasinda anlamli bir farklilik yoktur (p>0.05).

Giintimiizde, sizofreni, duygudurum bozukluklari, madde kullanimi gibi baz: ruhsal
bozukluklarin etiyolojisinde NO’in rolii lizerine yapilan aragtirmalar artmaktadir. Eriskin
hastalarda yiiriitiilen ¢aligmalarda, bu hastaliklarin patofizyolojisinde, NO’in tretimi, salinimi
yada islevlerindeki bozukluklarin etkili olabilecegine iliskin veriler saptanmugtir
(98,113,115,119,120).
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Cocukluk ¢ag1 ruhsal sorunlarinda ise NO’in roliinii arastiran ¢ok az sayida ¢alisma
bulunmaktadir. Otistik bozukluktaki klinik ¢aligmalar, NO firetimindeki asirt artisin, normal
beynin sinaptik baglantilarinda ve beyin nérogelisiminde bozukluga yol agabilecegi ve otizm
gelisimine neden olabilecegini ileri siirmektedir (123,124).

Yazinda, DEHB’de ve agresyonda NO diizeylerini ve etki mekanizmalarim1 arastiran
calismalar ise azdir. Var olanlar ise, hayvan ¢aligsmalari ile sinirlidir.

Grammatikopoulos ve arkadaglari ¢alismalarinda, DEHB’nin genetik hayvan
modelinde, selektif bir nitrik oksit sentaz (NOS) inhibitérii olan 7-nitroindazol (7-NI)
kullanarak, selektif olmayan dikkat iizerinde NO’in etkisini arastirmuslardir (125). 7-NI,
néronal NOS iizerinde selektiftir. Bu ¢alismada, genetik hayvan modellerinde NOS inhibitorii
kullanildiginda, dikkatin arttifi ve hiperaktivitenin azaldif1 saptanmugstir. Aragtirmacilar,
mezokortikolimbik alandaki dopamin sistemlerinin, erken dikkat fazlarimin diizenlenmesinde
kritik bir Sneme sahip oldugunu belirtmislerdir. DEHB’nin genetik modellerinde ve bu
bozukluga sahip ¢ocuklarda, mezokortikolimbik alandaki dopamin sistemlerinin agir1
islevinin, bozuklugun gelisiminde 6nemli oldugunu ileri siirmiislerdir. Arastirmacilara gore,
NO salimiminin néronal diizeyde selektif olarak inhibe edilmesi, orta beyin ve 6n beyin
bolgelerinde, dopaminin nérotransmisyonunu azaltmaktadir. Bunun yam sira NO’in, dopamin
disindaki, dikkat ve hareketle ilgili kompleks network alanlarini diizenleyen, kolinerjik,
glutamaterjik gibi sistemler lizerinde de etkili olabilecegi ileri siirtilmiistiir (125).

Yazinda, NOS inhibitérii L-nitro-arginin-metilester (L-NAME) ile yapilan bir
calismada, DEHB genetik hayvan modeli olan ratlardaki dikkat siireclerinde NO’in rolii
aragtrilmigtir. L-NAME uygulamasi sonucunda, dikkatte anlamhi diizeyde artma,
hiperaktivitede anlamli diizeyde azalma oldugu saptanmustir. Arastirmacilar, bu bulgularin,
dikkat tizerinde NO’in etkisi oldugunu gosterdigini ileri stirmiiglerdir (126).

Bir bagka ¢aliymada ise NOS inhibitorlerinin etkisi, DEHB nin tedavisinde kullanilan
metilfenidatin tedavi edici etkisi ile kargilagtirilmigtir (127). Ratlara iki hafta boyunca her giin
intraperitoneal metilfenidat veya NOS inhibitdrii L-NAME uygulanmistir. Sonugta NOS
inhibitorlerinin, metilfenidat kadar dikkat artis1 sagladigi ve agir1 hareketlilikte azalma yaptigi
bulunmustur. Arastirmacilar, DEHB tedavisinde, NOS inhibitorlerinin de yeni tedavi segenegi
olarak kullamlabilecegini belirtmislerdir (127).
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NO’in etkisi, DEHB nin genetik hayvan modellerinde NOS inhibitdrlerinin etkinligine
bakilarak degerlendirilmeye g¢alistimigtir. Yazin arastirmast sonucu, DEHB tanisi olan
cocuklarda yada erigkinlerde, NO diizeylerini ve etiyolojideki 6nemini arastiran bir ¢alismaya
rastlanmamigstir. Bu agidan bakildiginda, ¢caligmamuz ilk kez, bozuklugu olan gocuklarda NO
diizeylerini inceleyen g¢alismadir.

Bizim ¢alismamizda, DEHB grubunda NO diizeyleri, DEHB+KOKGB/DB grubundan
ve kontrol grubundan anlamh diizeyde diigiik bulunmustur (p<0.05). Bu bulgu, yazindaki
yukarida belirtilen ¢aligmalardaki bulgulardan farklidir. Yazindaki g¢alismalarda, NOS
inhibitorlerinin dikkati arttirip hareketliligi azaltmasi, bu ilaglarin, NO diizeylerini azaltarak
bu etkiyi gosterdigini diistindiirmektedir. Ancak ¢alismarmzda, DEHB’si olan ¢ocuklarda NO
diizeyleri diisiik olarak saptanmustir.

NO diizeylerinin degerlendirildigi diger psikiyatrik bozukluklarda da geligkili sonuglar
saptanabilmektedir. Sizofrenide, NO diizeylerinin kontrollerden anlamli olarak yiiksek olarak
saptandig1 ¢alismalar varken (97,113,114), diisiik diizeylerin saptandig galigmalar (115,109)
da bulunmaktadir. Duygudurum bozukluklarinda da farkli sonuglar elde edilmigtir
(108,98,109).

NO’in santral sinir sistemindeki etkileri olduk¢a fazladir. En 6nemli etkilerinden birisi,

DEHB’nin etiyolojisinde de islev bozukluklarinin olabilecegi ileri siiriilen (21), dopamin (D),
noradrenalin (NA), serotonin (S) gibi énemli norotransmiterlerin hem salinimina hem de
sinaptik transmisyonlarina olan etkisidir (103).
Dopamin, DEHB ile en fazla iligkilendirilen nérotransmiterdir. Psikostimulanlarm, DAT
mekanizmalarim inhibe ederek dopamin seviyelerini arttirtyor olmalan nedeni ile, dopaminin
DEHB etiyolojisinde en fazla iizerinde durulmasi gereken né6rotransmiter oldugu
diistinilmektedir (23). Hayvan ¢aligmalarinda dopamin ile ilgili en sik saptanan bulgu,
dopamin hipofonksiyonudur. Bu ¢alismalarda, prefrontal kortekste D salimminda azalma,
substantia nigra, ventral tegmental alan ve frontal kortekste D turnoverinda azalma ve D’nin
vezikiiller depolanmasinda azalma oldugu belirtilmektedir (148,149). Gen g¢aligmalarn da
dopaminerjik sistem {izerine yogunlasmistir. DAT ve DRD4 genlerinin DEHB ile iligkisi
incelenmektedir (17,18,19).

DEHB’de dopaminin 6nemli bir nérotransmiter olmasi nedeniyle NO-D iliskisini
incelemek gereklidir. Caligmalarda NO’in, o6zellikle bazal gangliyonlarda, kalsiyumla
inditklenen D akigim kolaylastirdig1 goriilmistiir (103). Rat striatumunda, NO salan noronlar
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ile D salan noronlar arasinda iliski oldugu gosterilmistir. Striatal dopamin néronlarindan gikan
direk uyarilarin, NO sahmimint diizenleyebilecegi belirtilmektedir (150).

Bizim ¢alismamizda saptadigimiz DEHB grubunda NO diizeylerinin diisiikliigii, NO ve
dopamin arasindaki bu karmasik iliski nedeniyle olmus olabilir. NO diizeylerinin duistikltgii,
dopaminin yeterli sallmmininin saglanamamasina neden olabilir. Ayrica dopaminin sinaptik
norotransmisyon etkisini de etkilemis olabilir ve dopamin hipofonksiyonuna da katk: saglamus
olabilir. Aym zamanda, yazinda dopaminin de NO salinimim etkileyebilecegi belirtilmektedir.
DEHB’deki dopamin hipofonksiyonu, NO salimimmin yeterince uyarilamamasina ve NO
diizeylerinin diisiik kalmasina neden olmus olabilir.

Biederman ve Spencer, noradrenarjik ilaglarin DEHB tedavisinde etkili olmasi ve dikkat
gibi yiiksek kortikal islevlerin siirdiiriilmesinde NA aktivasyonun gerekmesi nedeniyle,
katekolamin disregiilasyonunun DEHB etiyolojisinde Snemli olabilecegini dne stirmektedirler
(25). NO’in diizeylerinin diigiikliigii, D’e oldugu kadar NA’e de etki ediyor olabilir. Bu
durum, DEHB etiyolojisinde ileri siirtilen, NA disfonksiyonuna yol agabilir.

DEHB’deki islevsel goriintiileme ¢aligmalarinda, 6zellikle prefrontal kortekste (PFK)
kan akiminda azalma siklikla saptanan bir bulgu olmaktadir (36,37,39). DEHB’li bireylerde,
tutarl: bir bigimde PFK islevlerini lgen testlerde bozukluk saptanmaktadir (22). Xing ve
arkadaglan, sizofreni ve unipolar depresyonu olan hastalarda da prefrontal kan akiminda
azalma ile birlikte, prefrontal alanda kalsiyum bagimli NOS (cNOS) aktivitesinde azalma
oldugunu saptamiglardir (109). Bu bulgu sonucunda, azalmis NO iretiminin, hipofrontalitenin
altta yatan nedeni olabilece@ini ileri siirmislerdir (109). Caligmamizda da benzer sekilde
saptamis oldugumuz NO diizeylerindeki digiiklik, DEHB’deki hipofrontalitenin de altta
yatan nedeni olabilir. PFK islevlerinin, NA ve D tarafindan saglamyor olmas: (22) ve NO’in
bu norotransmiterlerle olan iliskisi degerlendirildiginde, bu olasilik giiclenmektedir.

Yazinda, agresyonda NO’in etkinligini arastiran hayvan ¢aligmalar1 da bulunmaktadr.
Bu galigmalar, agresyon ve NO iliskisini, nNOS enzimi iizerine yapilan genetik uygulamalar
ile anlamaya yoneliktir.

Demas ve arkadaglari, nNOS inhibit6rii olan 7-nitroindazol ile tedavi edilen farelerde iki
farkli testte artmig agresivite saptamiglardir. Tedavi edilen farelerde beyindeki NOS
aktivitesinde, % 90’dan fazla azalma oldugunu belirlemislerdir (129). Bir bagka ¢aligmada ise
nNOS-/- olan erkek farelerde daha fazla agresivite ve seksiialite saptanmistir. Normal farelere
gore agresivite 3-4 kat artmig olarak bulunmugtur (92).
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Ayrica plazma androjen konsantrasyonlari da agresif davramisin olusumunu etkiler.
Kastre edilmis nNOS-/- erkek farelerde, testosteronun gerekli oldugu, eger yeterli degilse, bu
mutantlarda agresyonun artisina katkida bulunacag: belirtilmektedir. Androjen yerine koyma
tedavisinin, nNOS-/- farelerdeki yiikselmis agresyon diizeylerini yeniden diizenledigi
saptanmistir (75). Calismalarda, nNOS’un hedef geninin ¢ikarilmasi veya farmakolojik
inhibisyonu, erkek farelerde artmus ve siirekli agresyona, disi farelerde ise azalmis maternal
agresyona neden olmaktadir (131,132). Bu ¢alismalarin sonucunda, NO’in, disi ve erkek
farelerde agresyon diizenlenmesinde etkili oldugu diisiiniilmektedir.

Ayrica, hem farmakolojik hem de klinik g¢aligmalar, agresyon ve diirtiisellikte
serotoninin de anahtar bir rol oynadigimi gostermektedir. 5-hidroksi triptofan sistem aktivitesi
ile agresyon arasinda negatif bir korelasyon oldugu belirtilmektedir (75).

Yazindaki tiim bu g¢ahigmalarin sonucunda, agresyonda NO ile serotoninin iliskisi
degerlendirildiginde, nNOS-/- erkek farelerdeki asin agresif ve impulsif egilimin, 5-HT
turnoverindaki azalma ve cogskusal diizenlemeyi saglayan beyin bolgelerindeki 5-HT 1A ve
1B reseptor islevlerindeki defisit nedeniyle olustugu ileri siiriilmektedir (131,132).

Calismalarin bulgularimi degerlendirdigimizde, agresif farelerde nNOS-/- oldugunda,
NO diizeylerinin diisiik olmasi beklenebilir. Agresyonu ve diirtiiselligi olan bireylerde NO
diizeylerinin degerlendirildigi klinik bir ¢alismaya rastlanamamistir. Bizim c¢alismamizda,
DEHB’ye eslik eden KOKGB yada DB tanisi olan gocuklarda NO diizeyleri, DEHB ve
kontrol grubundan yiksek saptanmigtir. DEHB grubu ile anlamli farkhilik saptanmisken,
kontrol grubundan yiiksekligi istatistiksel olarak anlaml degildir.

Yazindaki ¢aligmalar, KOKGB ve DB’nin etiyolojisinde, dopaminerjik ve noradrenerjik
aktivitedeki anormalliklerin yam: sira serotonin aktivitesinde de sorun oldugunu
diisiindiirmektedir (10).

Van Goozen ve arkadaslari, KOKGB/DB olan cocuklar ile normal kontrol grubunu
kargilagtirmiglardir. KOKGB/DB olan ¢ocuklarda, 5-HIAA diizeyleri anlamli oranda diisiik
saptanmistir (76). Snock ve arkadaglari, 13’iinde DEHB komorbiditesi olan 20 KOKGB tamh
¢ocukta, postsinaptik 5-HTipip reseptérlerinin islevsel olarak daha duyarh oldugunu
belirtmiglerdir (77). Coccaro ve arkadaglari, DB’si olan hastalarda, beyin serotonin

diizeylerinde azalma oldugunu saptamislardir (82).
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Agresyondaki klinik calismalar ve hayvan galigmalari degerlendirildiginde, NO ve
serotonin arasinda pozitif bir iligki oldugu diigiiniilebilir. Bu duruma gére, NO ve serotonin
diizeylerinin azaldigi durumlarda agresyonun arttig1 ileri siiriilebilir.

Yikict davranis bozuklugu tamist olan gocuklarin beyin omurilik sivisinda yada kanda,
serotonin ve metabolitlerinin diizeyleri Olglilmiistiir. Bir kisminda azalmis, bir kismmnda
artmis ama sonugta anormal serotonerjik islev oldugu saptanmistir (26).

Yazindaki bir ¢alismada, NO donorii verildiginde, 5-HT nin sinaptik transmisyondaki
diizenleyici etkisinin azaldifi saptanmstir. Bu galismada, NO’in serotonini inaktif formuna
¢evirdigi ve bunun da néromodiilasyonu etkiledigi belirtilmektedir (104).

Calismamizda saptanan NO yiiksekligi, serotoninin inaktif hale doniistimiinii artirabilir.
Serotoninin islevlerinin azalmasi ve néromodulasyonun etkilenmesi, agresyonun artmasma
neden olmus olabilir.

Agresyon ve NO iligkisinin incelendigi hayvan calismalarinda, nNOS-/- farelerdeki
davranislar degerlendirilmistir. Ancak NO, néroendokrin ve davranissal siireglere, iki yoldan
birisi ile etki eder. Bu etkisini, ya indirek olarak eNOS aracili1 ile ndroendokrin
sekresyonlarim etkileyen kan akimim diizenleyerek yada nNOS aktivitesi ile noronal islevlere
etki ederek gosterir (92). Bu nedenledir ki, nNOS-/- farelerde agresyonun artmis olmasinin
nedeni NO diizeylerinin diigiik olmasi olmayabilir. Diger NOS enzimlerinin NO iiretimine
nasil katk: sagladig1 ve agresyonun yiiksek oldugu farelerde NO’in hangi diizeyde oldugu net
olarak bilinememektedir.

Calismamizda agresyonun daha fazla oldugunu kabul ettigimiz, DEHB+KOKGB ve
DEHB+DB bozukluklar1 komorbid bozukluklardir. DEHB’si olan ve olmayan agresif
¢ocuklarda, 5-HT ve katekolamin metabolizmasi arasindaki iligkinin farkli oldugu
belirtilmistir (151). KOKGB ve DB’nin tek tami oldugu bir grupta, NO diizeylerinin nasil
olabilecegi heniiz bilinmemektedir.

DEHB’de bulunandan anlamli olarak yiiksek NO diizeylerinin saptanmis olmasi,
agresyonda NO diizeylerinin belirgin olarak degistigini gostermektedir. Bu durum,
agresyonda NO’in onemli etkilerinin bulunabilecegini ve bu etkilerin karmagik diizeyde

olabilecegini gosterebilir.
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Calismamizda DEHB, DEHB+KOKGB ve DEHB+DB grubunda olan g¢ocuklarin bir
kismui sabit dozda metilfenidat tedavisi almakta iken bir kismu ise ila¢ tedavisi almamaktadir.
Olgu grubundaki 48 gocuktan 24’ii (%50) ilag kullanirken 24’ii (%50) ise herhangi bir ilag
tedavisi almamaktadir. Ila¢ kullanan ve kullanmayan grupta nitrik oksit diizeyleri agisindan
anlamli farklhilik saptanmamstir (p>0.05).

Yazinda psikotrop ilaglar ile NO diizeyleri arasindaki iligkiyi degerlendiren ¢aligsmalar
azdir. Antipsikotik kullanimimin nNOS iizerine etkisini aragtiran bir ¢alismada, olanzapin,
risperidon ve Kketiapin ile 28 giinliik tedavi sonmrasinda ratlarin kortikal, limbik ve
ekstrapiramidal beyin bolgelerinde nNOS diizeyleri agisindan bir farkhihk bulunmamgtir
(103). Itzhak ve arkadaglanmin yaptiklann ¢alhigmada, ratlarda diisiik ve yilksek doz
metilfenidata bagh olusan asinn hareketlilikte, NOS inhibitérii olan 7-NI'nin etkisine
bakilmustir. 7-NI, diisiik doz metilfenidata kars1 olusan akut cevabi bloke ederken, yiiksek doz
metilfenidat ile olusan lokomotor aktiviteye etkisi olmamistir. Bu sonuglara gore, diisiik doz
ilacla olusan psikomotor stimulasyonun NO’e bagimh iken, yiiksek doz ile olusanin, diger
ndral substratlar aracilig1 ile oldugu diisiiniilmiigtiir (128).

Bizim bulgularimiz ilag kullanan ve kullanmayan grupta NO diizeyleri agisindan fark
olmadig1 seklinde saptanmistir. Bu durum metilfenidat kullamimi ile NO arasinda direk
iligkinin olmayabilecegini diigiindiirmektedir.

Olgu grubunda NO diizeyleri ile DEYDB, Conners ve CBCL &lgeklerinin alt gruplan
arasinda anlamh korelasyon saptanmamustir (p>0.05). YDB’da NO diizeyleri ve bu alanda
kullanilan O6lgeklerin iligkisini inceleyen c¢aligmalar bulunmamaktadir. NO’in karmagik
mekanizmalar1 nedeniyle, YDB’daki etkisinin de karmagik diizeylerde olabilecegi ve bu
durumun, 6lgeklerle korelasyonuna farkli bir bigimde yansimis olabilecegi diisiliniilmektedir.

Calismamizda, yikici davramis bozukluklarinda NO diizeylerinin anlamli olarak farkh

bulunmusg olmasi, etiyolojide NO’in 6nemli bir molekiil olabilecegini desteklemektedir.
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ALTINCI BOLUM

6. SONUCLAR VE ONERILER

6.1. Okul basaris1 ve akran iligkileri bilgilerine iliskin sonugclar :

Olgu grubunda ders basarisi, kontrol grubundan anlamli oranda diisiitk bulunmustur.
Olgu grubundaki akran iliskileri, kontrol grubundan anlamli oranda daha sorunlu
olarak saptanmigtir.

6.2. Dikkat Eksikligi ve Yikia Davrams Bozuklukiart I¢in DSM-IV’e Dayali

Tarama ve Derecelendirme Olgegi Sonuglan :

Hem anne babalarin hem de 6gretmenlerin doldurdugu, Slgegin dikkat eksikligini
sorgulayan maddelerin puanlarinin ortalamalari; DEHB ve DEHB+KOKGB/DB
gruplarinda, kontrol grubuna oranla anlamli diizeyde yiiksektir.

Hem anne babalarin hem de Sgretmenlerin doldurdugu, olgegin hiperaktivite-
diirtiiselligi  sorgulayan maddelerin puanlarimin  ortalamalari; DEHB  ve
DEHB+KOKGB/DB gruplarinda, kontrol grubuna oranla anlamh diizeyde yiiksek
bulunmusgtur.

Hem anne babalarin hem de 6gretmenlerin doldurdugu, 6lgegin karsit olma kars:
gelme bozuklugunu sorgulayan maddelerin puanlarnin ortalamalari; DEHB ve
DEHB-+KOKGB/DB gruplarinda, kontrol grubuna oranla anlamh diizeyde yiiksek
bulunmugtur. Ayrica DEHB+KOKGB/DB grubunda, DEHB grubuna gore bu
maddelerden aldiklar1 puanlarin ortalamas: anlamli diizeyde yliksektir.

Hem anne babalarin hem de Ogretmenlerin doldurdugu, oOlgegin davramm
bozuklugunu sorgulayan maddelerin puanlarinin ortalamalar;; DEHB ve
DEHB+KOKGB/DB gruplarinda, kontrol grubuna oranla anlamh diizeyde
yiiksektir.
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6.3. Conners Ogretmen Derecelendirme Olgegi Sonuclan :

e Hiperaktivite R skoru; DEHB ve DEHB+KOKGB/DB grubunda kontrol grubuna
gore anlamli diizeyde yiiksektir.

. Dikkat eksikligi R skoru; DEHB ve DEHB+KOKGB/DB grubunda kontrol grubuna
gore anlamli diizeyde yiiksektir.

e Davranim sorunu R skoru; DEHB ve DEHB+KOKGB/DB grubunda kontrol

grubuna goére anlamli diizeyde yiiksektir.
6.4. Cocuk ve Gengler i¢in Davrams Degerlendirme Olgegi (CBCL) Sonuglar

e Sosyal ice ¢ekilme T skoru; DEHB grubunda, DEHB+KOKGB/DB ve kontrol
gruplarindan anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur.

e Somatik sorunlar ve anksiyete/depresyon T skorlari agisindan gruplar arasinda
farklilik bulunmamaktadir.

o Suca yonelik davramsg T skoru; DEHB ve DEHB+KOKGB/DB gruplarinda, kontrol
grubundan anlaml diizeyde yiiksektir.

e Saldirgan davramig T skoru; DEHB ve DEHB+KOKGB/DB gruplarinda, kontrol
grubundan anlaml diizeyde yiiksektir.

e Sosyal sorunlar T skoru; DEHB ve DEHB+KOKGB/DB gruplarinda, kontrol
grubundan anlamli diizeyde yiiksektir.

e Diisiince sorunlar1 T skoru; DEHB ve DEHB+KOKGB/DB gruplarinda, kontrol
grubundan anlamh diizeyde yiiksektir.

e Dikkat sorunlant T skoru; DEHB ve DEHB+KOKGB/DB gruplarinda, kontrol
grubundan anlamli diizeyde yiiksektir.

e Cinsel sorunlar T skoru agisindan gruplar arasinda farklilik bulunmamaktadir.

e Toplam ige yonelim T skoru; DEHB grubunda, kontrol grubundan anlamh diizeyde
yiiksektir.

e Toplam disa yonelim T skoru; DEHB ve DEHB+KOKGB/DB gruplarinda, kontrol
grubundan anlamli diizeyde yiiksektir.

e Toplam sorun davrams T skoru; DEHB ve DEHB+KOKGB/DB gruplarinda, kontrol
grubundan anlamh diizeyde yiiksektir.
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6.5. Nitrik Oksit Diizeylerine iliskin Sonugclar :

¢ Nitrik oksit diizeyleri, en diisiik DEHB grubunda, en yiiksek DEHB+KOKGB/DB
grubundadir.

¢ DEHB grubunda nitrik oksit diizeyi, hem DEHB+KOKGB/DB grubundan hem de
kontrol grubundan anlamli olarak diisiik diizeylerdedir.

e DEHB+KOKGB/DB grubu ve kontrol grubu arasinda anlaml bir farkhlik yoktur.

e flag kullanan ve kullanmayan grupta, nitrik oksit diizeyleri agisindan farkhilik
saptanmamaigtir.

e Olgu grubunda DEYDB 6l¢egi, Conners 6gretmen 6lgegi ve CBCL nin alt 6lgekleri

ile NO diizeyleri arasinda anlamli korelasyon saptanmamustir.

Yikic1 davranis bozukluklari, sik goriilen, insan iligkilerini olumsuz etkileyen, akademik
ve sosyal alanlarda gii¢lik yasatan, genetik ve biyolojik temelleri olan bozukluklardir.
Hastaligin etiyolojisine iligkin net bulgularin olamamasi, hem hastalifi anlamada hem de
uygun tedavileri planlamakta zorluklara neden olmakta ve konunun uzmanlan arasinda fikir
ayriliklarina yol agmaktadir.

Cahsmamiz, yikici davramig bozukluklarinin etiyolojisini aydinlatmaya yardimci bir
caligma olarak planlanmistir. Klinik olarak heniiz yeni ¢aligilan bir alan olmasi, bu konuda
klinik ¢aligmalarin olmamas: bir kisithlik olusturmaktadir. Olgu grubunda KOKGB ve
DB’nin DEHB ile komorbid olmasi kisithliklarimizdan biridir. Sonraki ¢ahigsmalarda bu
bozukluklann tek basina alinmasi etiyolojiyi aydinlatma agisindan daha etkili olabilir. Ayrica,
her ne kadar ila¢ kullanan ve kullanmayan grupta, NO diizeyleri agisindan fark saptamamig
olsak da, olgu grubunun bir kisminda ila¢ kullanimimin olmasi bir bagka kisitliligimizdir.

Yikic1 davranmig bozuklugu tamili ¢ocuklann, aile, akran iliskilerinde ve akademik alanda
pek ¢ok agidan giigliik yasadiklan gériilmektedir. Bu bozuklugu olan ¢ocuklarda, oncelikle
tiim sorun alanlarimn ayrintth degerlendirilmesi 6nemlidir. Insan iligkilerinde, sosyal ve
akademik alanlarda yasanan giicliiklerin ileri dénemlerde de devam edebilecegi, baska
psikopatolojilerin gelisimine yol acabilecegi gtz oOniinde bulundurularak uygun tedavi
yaklagimlarinin planlanmasi1 6nemlidir. Bu agidan, psikofarmokolojik tedavi yaklasimlar

yamt sira davranig kontrolii, duygusal sorunlara yonelik psikoterapétik yaklasimlar, sosyal
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beceri programlan ve uygun psikososyal destekte bulunulmasimin 6nemi biiyiiktiir. Uygun
akran segimleri ve sosyal gruplara girmelerinin desteklenmesi, olumlu davramslann
pekistirilmesi, bireysel terapilerle diirtiisel davramig kontrolii, ¢evresindeki diger insanlarda
uyandirdigr duygulan fark edebilme ve sorun ¢6zme yollar1 gelistirebilme gibi alanlarda
caligma, akran iligkilerinde olumlu gelismeler saglanmasinda yardimci olabilir. Aile
caligmalar, hem gelecekte ortaya ¢ikabilecek giicliikleri azaltacak hem de ailenin yasadigi
giicliikler konusunda onlara yardim edebilme imkam saglayacaktir.

Bu ¢aligmada, yikict davramig bozukluklarimin etiyolojisinde 6nemli rol oynayabilecegi
diigtiniilen, nitrik oksit diizeylerinin degerlendirilmesi sonucunda, anlamli bulgular elde
edilmesi 6nemlidir. Nitrik oksit diizeylerinin, DEHB grubu ile DEHB’ye eslik eden diger
yikic1 davramig bozukluklan grubunda farkli olarak bulunmasi da dikkat ¢ekicidir. Yazindaki
hayvan c¢aligmalarindaki elde edilen sonuglarla celigkiler g6sterse de, nitrik oksit
diizeylerindeki anlaml farklilik, yikic1 davranig bozukluklarinin etiyolojisinde bu molekiiliin
6nemli rol oynayabilecegini gostermektedir. Bireyin biyopsikososyal bir biitiin olarak ele
alinmast, biyolojik etmenlerin farkliliim1 da anlamaya yardimci olacaktir.

Calismamiz, yikici davranig bozukluklarinda nitrik oksitin etiyolojik 6nemini anlamaya
yonelik, yazm arastirmamiz sonucu saptadigimiz kadariyla, ilk klinik ¢alismadir. Elde edilen
bulgular nitrik oksitin énemli bir molekiil oldugunu diisiindiirmektedir. Ancak, nitrik oksitin
nasil bir etkisi oldugu, bu etkiyl saglayan mekanizmalarin neler oldugunu aydinlatmayt
saglayacak genis kapsamli, ¢ok sayida hayvan ¢alismalarna ve klinik ¢aligmalara ihtiyag
vardir. Nitrik oksit ile ilgili bu ¢aligmalarin, hem yikic1 davranig bozukluklarinin etiyolojisini
hem karmasik ndrotransmiter sistemleri arasindaki iligkileri anlamamizi saglayacagii, hem

de gelecekte uygun tedavi segeneklerinin olusmasina katkida bulunacagi diisiinmekteyiz.
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SOSYODEMOGRAFIK VERI FORMU
COCUGUNUZUN ADI-SOYADI :
DOGUM TARIHI :
OKULU VE SINIFI :
KARDESLERININ SAYISI: [I1 02 03 O 4veisti

ANNENIN OGRENIM DURUMU : [0 Okur yazar degil
O Ilkokul mezunu
[J Ortaokul mezunu
[ Lise mezunu
O Yiksekokul - iiniversite mezunu

ANNENIN i$S DURUMU : 0O Cahsryor O Evhammu [ Emekli

BABANIN OGRENIM DURUMU : [0 Okur yazar degil
O Tlkokul mezunu
[0 Ortaokul mezunu
[ Lise mezunu
O Yiksekokul - iiniversite mezunu

BABANIN IS DURUMU : [ Caligiyor O Issiz O Emekli
ANNE -BABANIN BIRLIKTELIK DURUMU : O Evii
OO0 Bosanmuglar
0 Ayn oturuyorlar
0 Anne yada babadan biri 6lmiig
COCUGUNUZUN OKUL BASARISI: [ Pekiyi-iyi [ Orta- koti
AKRAN ILISKIiSI: O lyi, yeterli sayida arkadas [ Sorunlu

AILEDE FiZIKSEL HASTALIGI OLAN KIiSiLER: [J Var [ Yok
( yitksek tansiyon, geker hastalifi, kanser gibi )

AILEDE RUHSAL HASTALIGI OLAN KiSiLER: 0O Var O Yok
(psikiyatriste giden yada gitmesini gerektiren davraniglan olan kimseler )

COCUGUNUZ HAVALE GECIRDIMi?: [ Evet [ Hayrr
COCUGUNUZUN FiZiKSEL HASTALIGI: - O Var O Yok

COCUGUN UZ BILINCINI KAYBEDECEK DUZEYDE KAFASINI CARPTI MI1?
O Evet O Hayr



TURGAY DSM-IV KOKENLI YIKICI DAVRANIS BOZUKLUKLARI
BELIRTi TARAMA OLCEGI

{Turgay 1995)

Adi-Soyad: Yasi:
Cinsisgeﬁ: Tarih:
Belirtilerin siiresi:

(")lg:egii yamitlayan kisinin yakimnltk derecesi:
Sorunlar

1- Cofiu zaman dikkatini ayrintilara veremez yada okul

. odevierinde, iglerinde yada diger etkinliklerinde
dikkatsizce hatalar yapér.

2- Cofu zaman iizerinei aldig: gorevlerde yada yaptigs
etkinliklerde dikkati dagir.

3~ Dogrudan kendisine iconusuldugunda ¢ofu zaman

~ dinlemiyormus gibi g(‘iri:inﬁr.

4- Cofiu zaman emirlerti% uyamaz ve okul 6devlerini, ufak
tefek igleri ya da igyerin:deki gorevlerini tamamlayamaz.
(kendisinden isteneni aélayamamaya bagh degildir).

5- Cofiu zaman lizerine aldify gorevleri ve etkinlikleri
diizenlemekte ve plmlahakta zorluk ¢eker.

6- Cofiu zaman siirekli kafa gahgtirmay: gerektiren
gorevierden kaclmr,‘ buhlan sevmez ya da bunlarda yer
almaya karg: isteksizdir. _

7- Coffu zaman iizerine;aldig gorevler ya da etkinlikder
igin gerekdi olan geyleri kaybeder (6rn. Oyuncaklar, okul
ddevleri, kalemler, kitaplar ya da arag-geregler)

8- Coffu zaman dikkati dig uyaranlaria kolayhkla dagihr.
9- Gumlitk etkinfiklerinde gogu zaman unutkandr.

Son tam:

Hi¢ Biraz Oldukga

yok fazla
0 1 2
0 1 2

o 1 2

0 1 2
0 1 2

0 1 2

0 1 2

0 1 2

0 1 2



10- Cogu zaman elleri éyaklan kipir kapirdir ya da 0
oturdugu yerde kipirdanip durur. '
11- Cogu zaman sinifta ya da oturmas: beklenen diger 0
durumlarda oturdugu yerden kalkar ve dolagir.

12- Cogu zaman uygunsuz olan durumlarda kosusturup 0
durur ya da tirmanir (ergenlerde sadece kendisinin

algdadxgx huzursuzluk duygulan olabilir).

13f Cogu zaman, sakin bir bigimde, bog zamanlan 0
gegirme ya da oyun oyhama zorlugu vardir.

14- Cogu zaman hareket halindedir ya da bir motor 0
tarafindan idare ediliyonf'mus gibi davranir.

15- Cfogu zaman ¢ok kf)nusur. | 0

16- Cpgu zaman sorulan soru tamamlanmadan 6nce

cevabim yapigtinir.
17- CoBu zaman sirasini vekleme gucliga vardir. 0
18- Cogu zaman bagkalanmn soziini keser ya da 0

yaptiklarinm arasina girer. (6rn. Bagkalarimn

konugmalanna ya da ofunlanna burnunu sokar).

19- Sik sik ofkelenir. - ' 0
20~ Sik sik bﬁyﬁkleriylé tartigmaya girer. 0
21- Buyiiklerinin isteklérine ya da kurallarma uymaya 0
¢ogu zmﬁan etkin bir bii:iinde kars: gelir ya da bunlan
reddeder. |

22~ Cogu zaman, isteyérek, bagkalarint kizdiran seyler 0
yapar.

23- Kendi yaramazhklafl i¢in ¢ogu zaman bagkalanm o
suclar.

24- Cofiu zaman ahngandir, gabuk danhr ya da 0
bagkalarmca kolay kizdunlr. .

25~ Cofin zaman iceder;ler, kizgin ve gliceniktirler.

26- Cojgn zaman kincidir ve intikam almak ister. 0



27- QOgu zaman baska;’lanna kabadayilik eder, gdzdag
verir Sfa da korkutur. ;

28- Cogu zaman kavga-doviis baslatir.

29- Baskalanimn ciddi bir bigimde fiziksel olarak
yaralanmasina neden oljacak bir silah kullanmistir (Om.
bir dqignek, tas, kink si;*e, bigak, tabanca)

30- ixisanlara karst fiziksel olarak acimastz davianmustir.

31- Hayvanlara karg fiziksel olarak acimastz
davmijmlstnr. :

32- Baskalarinin gdzii 6nunde QalmlstxrA( om. Saldinp
soyma, ¢anta kapip kagima, g6z korkutarak alma, silahh
soygun)

33- Birisini cinsél etkinlikte bulunmast i¢in zorlamgtir.
34- Ciddi hasar vermek: amaciyla isteyerek yangin
q:karm:sﬁr. |

35- Isteyerek baskalam?m malma miilkiine zarar
vermigtir (yangin gikarma diginda)

36- Bir bagkasimin eﬁne‘_., binasina ya da arabasina zorla
girmigtir.

37- Bir sey elde etmek, bir cikar saglamak ya da
yikiimlitiklerinden kaq'mmak i¢in gogu zaman yalan
soyler (yani bagkalanm i;i"aﬂatﬂ” )

38- Hig kimse gt')nnede;fn degerli seyler calmugtir. (5rn.
kirmadan ve igeri girmeden magazalardan mal ¢alma,
sahtekarlik)

39- 13 yagindan once baglayarak, ailenin yasaklamasina
kargin gofiu zaman geceyi diganda gegirmigtir.

- 40- Anababasmm yavda bnlann yerini tutan kigiterin
evinde yagarken en az iki geceleyin evden kagmustir.
(ya da uzun bir siire geri donmemigse bir kez)

41- 13 yagindan once ba‘glayarak, gofiu zaman okuldan
kacmgter.

4



CONNERS DEGERLENDIRME OLCEGH

oy,

Cocufan adi: o Ya;l Cinsiyeti: A Okffmm- -

‘ e Hichir zaman | Nadiren Sikhkia . | ¥er zaman
1-Kupr kapardir yerinde duramaz - | 2 : 3
2-Bekienmeyen zamanlarda. 0 AL 2 3
S-huicxiiici hemen yennc 0 . 5 2 3
4-Bilmig mvn'lan vardu, bxlg:;hk 0 I .2 3

taslar L o .
S-Amdcn parlar, nc yapacagx belh 9 . | z. 3
G-Elqtmhneynkamlmnaz - 0 1 -2 3
7-Dikkatini belicki bir sére bir konu| & 1. 2 3

fizcrinde  toplayamaz, dlld:attm
| sirdivrmekte zorfuk ceker S

8-Difer gocuklan rahatsiz eder

S-Hayallexc dalar

10- Surat asar, sommrtur

RIS

I I

IS

ERYE L] [N IR Y [#1 FHE T

124 r - ) . 1 2
13-Biyiklerin sdzinden gikmaz [ 1 2
14-Yerinde . cahat dumm ber an| O I 2
hareket halindedir % 3 :
15~Kolaym . hcyecanlamr, i ] e 2 3
16-Ofiretmenin ilgisi hep iizerinde| 0 1 2 3
17-Genellikle arkadag grubuna kabul{ © 1 2 -
edilmez R i
18-Bagka gocuklar tarafindan kolayca| © . ¥ -z 3
]mmm‘ 'lil. . . . . .
19-Oyun kuralianna uymaz,| 0 | O 2 .3
. | 20-Lidexlik Szelliginden yoksundur 0 1 2 3
| 21-Bagladsit: igin sonumu getiremez 0 1 r 3
22-Cocuksadnx, oldugundan daha}- @ 1 -2 3
23-Histalarun -inkar eder veya sacu| © Y 2 3
baglkalarsun Gzerine atar S v .-
24-Difer gocuklarla iyi gecinemez 0 1 2 3
25-Sumf atkadaglanyla yardunlasmaz | 0 1 2 3
26-Zostuklar karpsinda morali gabuk| © . 1 z 3
27. iyle igbidiine giremez | 0 1 2 3
pRcHifD celoer 0 1 2 3

«



V.1-Cocugunuzun yaklagik olarak kag tane yakin arkadas vardir?

(Kardeslerini katmaymiz) Hig yok 1 2yada3 4 ya da fazla
) ) ) O
2- Cocugunuz okul dis1 zamanlarda haftada kag kez arkadaslariyla birlikie olur?
(Kardeglerini katmaymz) ldenaz lyada2 3 ya da daha fazla
O ) O
V1. Yagitlarina oranla gocugunuzun: Normal Oldukga
Koti saythr iyidir Kardesi yoktur.
a.Kardegleriyle aras1 nasildu? ) ) ()
b.Diger ¢ocuklarla arasi nasildi? '®)

"
(
() )
¢.Anababasma karst davrams nasildir? Q) ) )
d.Kendi bagina oyun oynamast ve i3 yapmas: nasildir? ) Q) )

Bagarisiz  Orta Bagarih Cok Bagarilt
a.0Okuma yazma, Tiirkge ) ) () )
b.Hayat bilgisi, Sosyal bilgiler ) ) ) O
c.Aritmetik ) Q) ) )
d.Fen bilgisi . ) Q) Q) )
Diger derslerde nasildir? Ornegin: Yabanci dil, bilgisayar,

(Beden egitimi, resim ve milzigi katmayimz)
O) ) ) )
O) O Q) ()
O O Q) O

2-Cocugunuz ait 6zel simf ya da bir 6zel egitim kurumunda okxuyor mu?
()Hayrr () Evet— Ne tir bir stif ya da okul?

3-Cocugunuz hig sinfta kald: rm?
()Hayir () Evet—Kagnci sunfta ve nedeni

4-Cocugunuzun okulda ders ya da ders dis1 sorunlari oldu mu?
(YHayIr () EVEI-ACIKIAYIIIZ ...t eeeme sttt tbse s ssscas srs s sa e s e s s b et b ot
Bu sorunlar ne zaman bagladi? .........oooei oo e eeteeetiesieeesemsreettareseretessete e it erseae th ey aeR s Su e ae s ene e e s et e srann
Sorunlar bitti mi?
()Hayir () Evet - Ne zaman

5-Cocugunuzun herhangi bir hastaliy, fiziksel rahatsizh ya da zihinsel 6zird var midir?
()Haywr () Evet-agiklaymiz ....

7-Gocugunuzun en begendiginiz 0zeliklering DEHIIRIZ: ......cccovvroe ittt ettt e
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012
012

012
012
012
012
012
012
012

012
012

012
012
012
012
012
012
012

012
012
012
012
02
012
012
012
012
012

012

012

012
012

Asafda ¢ocuklann dzelliklerini tanimlayan bir dizi madde bulunmaktadir. Her bir madde gocugunuzun su andaki ya da son 6 ay

igindeki durumunu belirtmektedir. Bir madde gocugiunuz igin ¢ok ya da sikhikla dogru ise 2, bazen ya da biraz dogru ise 1, hi¢ dogru
degilse 0 sayilanm yuvarlak icine alimz. Litfen tiim maddeleri igaretlemeye galiginz.

0: Dogru Degil (bildiginiz kadariyla) 1: bazen ya da Biraz Dogru 2: Cok ya da Siklikla Dogru

1.Yagindan daha kilglik bir gocuk gibi davranir 012 33Kimsenin onu sevmedigine inanir ve bundan yakmnir.

2 Alerjisi vardir (Yeme,koklama ile,tozlu bir yerde bulunmak-{012
la kagint, dokinti, géz yagarmast vs.olmasi): .......c..cceeereenee 012
3.Cok tartigir

4 Astuni (nefes darlign) vardar.

34.Bagkalarin ona zarar verecegini,kotiilikk yapacagini ditgtintir.
35.Kendini degersiz hisseder.

012 36.Cok sik bir yerlerini incitir, basi kazadan kurtulmaz.

012 37.Cok kavga, dovils eder.

5.Kars1 cinsten biri gibi davranir. 012 38.0nunla gok alay edilir(Arkadaglar1 onunla gok alay eder.
6 Kakasim tuvaletten bagka yerlere yapar. 012 39.Bas belada olan kisilerle dolagir.
7.Oviiniir, yiiksekten atar, hava yapar. 012 40.0lmayan sesler isitir(agiklayiniz):........cccoveeeeorrerrnn,

8 Dilkatini uzun siire bir konu izerinde toplayamaz.

9.Baz1 dilgiinceleri kafasina takar ve bunlan aklindan ¢ikara- | 012 41.Diglinmeden ya da aniden hareket eder (akhina eseni yapar).

maz . (AGIKIAYIMZ): 1oovvienien et et 012 42Bagkalaryla beraber olmaktansa yalniz kalmay: tercih eder
10.Yerinde rahat duramaz, ¢ok hareketlidir. 012 43.Yalan soyler ve hile yapar.
11.Yetigkinlerin dizinin dibinden ayrilmaz onlara ¢ok 012 44.Tinaklarni yer.

bagimlidir. 012 45.Sinirli ve gergindir.

12 Yalnizhiktan yakimar. 012 46.Kas segirmeleri, tikleri vardir:......ccoooooooinvinennn
13 Kafas: kangiktir, sagkin griinir. 012 47.Gece kabuslan, korkulu rityalan vardar.
14.Cok aglar. 012 48.Diger ¢ocuklar tarafindan sevilmez,
15.Hayvanlara eziyet eder.

012 49.Kabizhik geker.

16.Bagkalarina eziyet eder, zalimce ve kotit davranur. 012 50.Cok korkak ve kaygihdur.

17.Hayale dalip gider, kendini unutur. 012 51.Bagdonmesi vardir.

18.Bile bile kendine zarar verir yada intihar girigiminde 012 52.Kendini ¢ok suciu hisseder.
bulunur. 012 53.Asin yemek yer.

19.Hep dikkat gekmek ister.

012 54.Asir1 yorgundur.

20.Egvalarina zarar verir. 012 55.Cok kiloludur.

21.Ailesine ya da bagkalarina ait egyalara zarar verir.
22 Evde sz dinlemez.
23.0kulda s6z dinlemez.

56.T1bbi nedeni bilinmeyen bedensel sikayetleri vardir:
012 a. Agnlar, sizilar

012 b. Bagagrilan
24 Istabsizdir, az yemek yer. 012 ¢. Bulanti, kusma hissi
25.Diger ¢ocuklarla geginemez. 012 d. Gozle ilgili sikayetler (agiklaymiz):

26.Yanlig davramgindan dolayt suglanmﬁ gibi goriinmez.

27.Genellikle kiskangtir. 012 e. Dokiintiiler ya da bagka cilt sorunlan

28.Yenilip i¢ilmeyecek seyleri yer, ya da iger (kum, kil, kalem {012

f. Mide-karin agris1 ve kramplar

.......................................................... 012
29.Baz hayvanlardan ve okul disi ortamlardan ya da yerlerden {012

g.Kusma

korkar (agiklayiniz): ..o
30.0kula gitmekten korkar

31.K6tu bir sey diistinmek ya da yapmaktan korkar

32.Mitkemme] olmasinn gerektigine inanur.
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