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OZET

Amac¢: Bu calismada, psikotik bozukluk tanili hastalar ile saglikli kontrollerin EEG
kayitlarindan elde edilen veriler lizerinde spektral analiz yapilarak mutlak ve goreli frekans bant
giiclerinin hesaplanmasi, kantitatif EEG o6lgiitlerinin gruplar arasinda karsilagtirilmasi ve
makine 6grenimi yontemleri kullanilarak hasta ve saglikli bireylerin ayirt edilebilirligini
degerlendirilmesi amaglanmistir.

Yoéntem: Calisma, Ocak 2015 — Mayis 2025 tarihleri arasinda Necmettin Erbakan Universitesi
Tip Fakiiltesi Hastanesi Psikiyatri ve Noroloji boliimlerine basvuran, EEG kaydi bulunan
bireylerin hastane kayitlarinin retrospektif olarak taranmasiyla yliriitiilmiistiir. Ruhsal
Bozukluklarin Tanisal ve Sayimsal El Kitab1 (DSM-5) tan1 kriterlerine gore psikotik bozukluk
tan1 kriterlerini karsilayan 53 hasta ile 51 saglikli kontrol ¢alismaya dahil edilmistir. EEG
verilerinin 6n isleme ve analizleri BrainVision Analyzer programi ve MATLAB yazilimlar
kullanilarak gerceklestirilmis; mutlak ve goreli spektral giic degerleri hesaplanmistir. Kantitatif
EEG ozelliklerinin istatistiksel analizlerinin ardindan, toplam 246 o6zellik kullanilarak Cok
Katmanli Algilayict (Multilayer Perceptron, MLP) temelli makine 6grenimi analizleri
uygulanmuistir.

Bulgular: MLP siniflandiricist ile olusturulan modeller arasinda en yiiksek performansi
gosteren model hasta ve saglikli bireyleri %90,48 dogruluk, %91,67 kesinlik ve %90,91
duyarlilik oranlariyla ayirt etmistir. Farkli baslangi¢ tohumlar1 kullanilarak olusturulan 30
modelin ortalama performanslart yontemin %83 dogruluk, %85 duyarlilik ve %83 kesinlik ile
tutarli ve istikrarli bir siniflandirma performansi sundugunu gostermistir. Bolgesel gii¢
analizlerinde, psikotik bozukluk grubunda kontrollere kiyasla frontal mutlak delta giicii artist
(p=0.003); frontal (p=0.04), santral (p=0.03) ve oksipital (p=0.05) bolgelerde mutlak teta
giiclerinde artig; prefrontal goreli delta artis1 (Fpl, p=0.02 ve Fp2 p=0.008) ve santral
(p=0.004), sag temporal (p=0.05) ve parietal (p=0.05) bolgelerde goreli teta gii¢lerinde artis ile
sol prefrontal (Fp1, p=0.03) goreli alfa giiciinde azalma gozlenmistir.

Sonuc: Bu calismada ¢oklu kortikal alanlarda gosterilen yavas dalga aktivitesindeki artis ve
prefrontal alfa aktivitesindeki azalma, psikotik bozukluklarin kortikal uyarilabilirlik,
talamokortikal dongiiler ve hipofrontalite ile iliskili patofizyolojisine dair énemli bulgular
sunmaktadir. Kantitatif EEG verilerinden elde edilen spektral gii¢ dl¢iitleri kullanilarak psikotik
bozukluk tanili bireyler ile saglikli kontrollerin makine 6grenimi yontemiyle yiiksek dogrulukla
ayirt edilebildigi gosterilmistir. Coklu EEG 6zelliklerinin birlikte degerlendirilmesi, klasik
istatistiksel analizlerle dogrudan ortaya konulamayan elektrofizyolojik Oriintiilerin ortaya
cikarilmasini saglamaktadir. Bulgular tekil EEG parametrelerinin 6tesinde ¢ok degiskenli ve
orlintii temelli yaklagimlarin beyin islevlerindeki karmasik organizasyonu daha duyarli bi¢imde
yansitabilecegini diislindiirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Psikotik bozukluk; Kantitatif EEG; Spektral giic analizi; Makine
ogrenimi; Cok katmanli algilayict (MLP)



ABSTRACT

Aim: This study aimed to calculate absolute and relative frequency band powers by performing
spectral analysis on data obtained from EEG recordings of patients diagnosed with psychotic
disorders and healthy controls, to compare quantitative EEG measures between groups, and to
evaluate the discriminability of patients and healthy individuals using machine learning
methods.

Methods: The study was conducted through a retrospective review of hospital records of
individuals who applied to the Psychiatry and Neurology departments of Necmettin Erbakan
University Faculty of Medicine Hospital between January 2015 and May 2025 and had EEG
recordings. A total of 53 patients meeting the diagnostic criteria for psychotic disorders
according to the Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders (DSM-5) and 51 healthy
controls were included in the study. EEG data preprocessing and analyses were performed using
the BrainVision Analyzer program and MATLAB software, and absolute and relative spectral
power values were calculated. Following the statistical analyses of quantitative EEG features,
machine learning analyses based on a Multilayer Perceptron (MLP) were applied using a total
of 246 features.

Results: Among the models generated using the MLP classifier, the model with the highest
performance distinguished patients and healthy individuals with an accuracy of 90.48%, a
precision of 91.67%, and a sensitivity of 90.91%. The average performances of 30 models
generated using different random seeds demonstrated that the method provided a consistent and
stable classification performance with 83% accuracy, 85% sensitivity, and 83% precision. In
regional power analyses, compared to controls, the psychotic disorder group showed an increase
in frontal absolute delta power (p = 0.003); increases in absolute theta power in the frontal (p =
0.04), central (p = 0.03), and occipital (p = 0.05) regions; an increase in prefrontal relative delta
power (Fpl, p =0.02 and Fp2, p = 0.008); increases in relative theta power in the central (p =
0.004), right temporal (p = 0.05), and parietal (p = 0.05) regions; and a decrease in relative
alpha power at the left prefrontal region (Fp1, p = 0.03).

Conclusion: The increases in slow-wave activity observed across multiple cortical areas and
the decrease in prefrontal alpha activity provide important evidence regarding the
pathophysiology of psychotic disorders associated with cortical excitability, thalamocortical
circuits, and hypofrontality. It was demonstrated that individuals diagnosed with psychotic
disorders and healthy controls could be distinguished with high accuracy using machine
learning methods based on spectral power measures derived from quantitative EEG data. The
joint evaluation of multiple EEG features enables the identification of electrophysiological
patterns that cannot be directly revealed by classical statistical analyses. The findings suggest
that multivariate and pattern-based approaches beyond single EEG parameters may more
sensitively reflect the complex organization of brain functions.

Keywords: Psychotic disorder; Quantitative EEG; Spectral power analysis; Machine learning;
Multilayer perceptron (MLP)
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1. GIRIS VE AMAC

Psikotik bozukluklar, sizofreni basta olmak {izere, algi, diislince ve davranis alanlarinda
belirgin bozulmalarla seyreden bir grup ciddi psikiyatrik hastaligi kapsamaktadir. Bu
bozukluklar siklikla sanrilar, haliisinasyonlar, dezorganize diisiince ve davranig gibi
semptomlarla kendini gosterir ve bireylerin gevrelerini dogru bigimde algilama, yorumlama ve
cevreleriyle etkilesim kurma kapasitelerini dnemli dl¢lide etkiler. Psikotik belirtiler yalnizca
klinik tabloyu degil ayn1 zamanda bireyin islevselligini ve yasam kalitesini de derinden

etkilemektedir.

Sizofreni, diinya genelinde yaklasik 20 milyon kisiyi etkileyen, kronik seyirli ve agir
yeti yitimine yol agabilen bir ruhsal hastaliktir (He et al., 2020). Hastalik ¢ogu zaman yasam
kalitesinde belirgin azalma, depresyon, fiziksel saglik sorunlari, evsizlik, madde kullanimi,
mesleki ve sosyal islevsellikte diislis gibi ciddi sonuglarla iligkilidir (Millier et al., 2014).
Belirtilerin baslangici genellikle ergenlik ve erken yetiskinlik donemine (yaklagik 14-30 yas)
denk gelmekte olup semptomlarin ortaya ¢ikisi ile tan1 ve tedaviye baslanmasi arasindaki
siirenin, uzun donemli prognozun en giiclii belirleyicilerinden biri oldugu gosterilmistir. Bu
nedenle, sizofreninin erken tespiti ve erken miidahalesi, hastaligin seyrinin iyilestirilmesi

acisindan kritik 6neme sahiptir.

Gilinlimiizde sizofreni tanis1 biiyiik 6l¢iide klinik gézleme ve 6znel degerlendirmelere
dayanmaktadir. Dogrulanmis ve giivenilir biyolojik belirteclerin bulunmamasi nedeniyle tani;
haliisinasyonlar, dezorganize konusma gibi bildirilen veya gozlenen semptomlara, semptom
stiresine ve bireyin mesleki ve/veya sosyal islevselligindeki bozulmalara dayali olarak
konulmaktadir (Segal, 2010). Mevcut tan1 sistemleri esas olarak kategorik ve fenomenolojik bir
yaklasim benimsemekte; klinisyenler gozlemlenebilir belirtileri yorumlayarak bu belirtilerin
karsilik geldigi tan1 kategorisini belirlemektedir. Ancak bu yaklagim, ayn1 tan1 kategorisi i¢inde
belirgin semptom heterojenligi bulunmasi ve farkli psikiyatrik bozukluklar arasinda semptom
benzerliklerinin sik goriilmesi nedeniyle psikopatolojinin karmagik dogasini tam olarak

yansitmakta yetersiz kalmaktadir.

Elektroensefalografinin (EEG) Hans Berger tarafindan kesfi ve alfa ritminin
tanimlanmasi, noropsikiyatrik bozukluklarin elektrofizyolojik temellerinin incelenmesinde
non-invaziv ve ucuz bir yontem olarak yerini almigtir. Kantitatif EEG (QEEG) yontemlerinin
gelistirilmesiyle birlikte EEG verileri nitel gozlemlerden c¢ikarilarak matematiksel ve
istatistiksel temelli Olgiitlere doniistlriilmiis; bdylece beyin aktivitesinin nesnel olarak

degerlendirilmesi miimkiin hale gelmistir. Sizofreni basta olmak iizere bir¢ok psikiyatrik



bozuklukta (Newson & Thiagarajan, 2019), qEEG kullanilarak spektral bant giiclerine (delta,
teta, alfa, beta) iligkin ¢ok sayida calisma yliriitilmiistiir. Bununla birlikte qEEG’den elde
edilebilecek degiskenlerin sayis1 oldukga fazla olup bu degiskenlerin tek tek incelenmesi hem

istatistiksel hem de kavramsal agidan sinirhiliklar barindirmaktadir.

Makine oOgrenimi yontemleri, yiiksek boyutlu verilerden anlamli Oriintiilerin
cikarilmasina olanak saglamasi nedeniyle son yillarda tip ve norobilim alanlarinda giderek daha
yaygin bicimde kullanilmaktadir. Ozellikle tamisal simiflandirma ve tahmin modellerinde
uygulandiginda, makine 6grenimi algoritmalarinin klasik istatistiksel yaklagimlara kiyasla daha
yiiksek dogruluk ve genellenebilirlik sundugu bildirilmektedir (Johannesen et al., 2016a) . Bu
baglamda, qEEG verilerinin makine 6grenimi yontemleriyle birlikte degerlendirilmesi,
psikiyatrik bozukluklarin daha nesnel ve nicel bigimde ele alinmasina katki saglayabilecek

umut verici bir yaklagim olarak 6ne ¢ikmaktadir.

Caligmamizda, psikotik bozukluk tanili hastalar ile saglikli kontrol grubuna ait EEG
kayitlarindan elde edilen veriler tizerinde spektral analiz yapilarak mutlak ve goreli frekans bant
(delta, teta, alfa ve beta) gli¢lerinin hesaplanmasi, bu nicel EEG dlgiitlerini gruplar arasinda
karsilastirarak hastalar ve sagliklilar arasindaki farklilasmanin tespit edilmesi ve makine
ogrenimi yontemleri kullanilarak olusturulan siniflandirma modelleri aracilifiyla hasta ve
saglikli bireylerin ayirt edilebilirliginin degerlendirilmesi amaglanmaktadir. Bu baglamda
psikotik bozukluklarin degerlendirilmesinde 6znel klinik gézlemlerin Gtesine gegilerek, nicel

ve veri temelli yaklagimlarin tanisal siireclere olasi katkisinin arastirilmasi hedeflenmektedir.



2. GENEL BiLGILER
2.1 Psikotik Bozukluklar

2.1.1 Psikotik Bozukluklarin Tanimi

Psikoz Yunanca “yasam ya da ruh” anlamina gelen “psyche” kelimesinin ve “herhangi
bir hastalik” anlamini tagiyan “-osis” ekinin birlesmesiyle meydana gelen, anlami ve kapsami
itibariyle tarih boyunca farkli kullanimlar1 olmus bir terimdir (Beer, 1996). Giiniimiizde psikoz
terimi kiginin diinya algisinin ve deneyiminin igten degismesi ve bu degisiklige olan
farkindaliginin azalmasi hatta tamamen kaybu ile giden ve bunun sonucu bir dizi klinik belirtiyle

ortaya ¢ikan genis bir antiteyi tanimlamaktadir.

Oxford Ingilizce Sozliigii tarafindan psikoz, “bir organik hasara bagh olsun ya da
olmasin, gegici ya da siiregen olabilen, kisilikte bozulma ve gerceklikle baglantinin kaybi ile
karakterize normal sosyal islevsellikte kotiilesmeye neden olan agwr bir mental bozukluk”

olarak tanimlanmistir (Oxford English Dictionary, 2024).

Psikiyatri pratiginde siklikla kullanilan Ruhsal Bozukluklarmn Tanisal ve Istatistiksel El
Kitab1 (DSM)-5"de tan1 basliklar1 ve alttiir belirleyicilerinde siklikla psikoz terimi gegcmekle
birlikte psikoz i¢in resmi bir tanimlama yapilmamis olup yalnizca psikotik Ozelliklerden
(halliisinasyonlar, sanrilar, daginik konusma, diizensiz ve anormal davranis (katatoni dahil),
negatif semptomlar) bahsedildigi goriilmektedir. Uluslararas1 Hastalik Siniflamasi (ICD)-10’da

ise herhangi bir psikoz tanimi bulunmamaktadir.

2.1.2 Psikotik Bozukluklarin Tarihgesi

Psikotik bozukluklarin insanlik tarihi kadar eski oldugu bilinmektedir. Modern tani
kriterleri kabul edilmeden dnce psikiyatrik hastaliklarin sinirlari net ¢izilmis olmasa da (Nolan
Lewis, 1966), Rig-Veda, Hipokrat ve Celsus’taki pasajlara atifta bulunarak “bdyle bir

bozuklugun muhtemelen her zaman taninmis oldugu” sonucuna varmistir (Hare, 1988).

Sizofreniye benzer bir hastaligin en eski kayitl tanim1 MO 1550'de Ebers Papiriisii’nde
dikkat cekmektedir (Angane, 2017). Unmad (psikoz) Hint Vedalarinda, hem organik (parazitler,
enfeksiyon, ates vb.) hem de islevsel (tanrilara karsi islenen giinahlar) nedenlere baglanan
gerceklikten kopukluk hali olarak gecmektedir. MO 1500lerde Mezopotamya, Girit ve Misir
uygarliklarindan etkilenen Hint toplumunda ruhsal hastaliklarin ilk kez seytani etkenlere
baglandigina ve biiyii/okiilt gibi yontemlerle tedavi edildigine dair kanitlar bulunmaktadir
(Mishra et al., 2018). 6. yiizyil civarinda Budist yaklasimda psikozun, “i¢sel duygusal destegin

yetersiz oldugu bir noktada kisinin kendi diinya goériisiiniin ¢okiisii” olarak tanimlanmistir



(Scotton BW, 2008). Shakespeare’in Kral Lear’inda Poor Tom’un, deliligi taklit eden Toms o’
Bedlam figiirlerini canlandirdigini, bu kisilerin de ¢cogu zaman deliligi taklit ediyor olsalar bile

taklitlerinin ger¢ek drneklere dayanmis olmasi gerektigini belirtilmistir (Bark, 1985).

17. yiizyila kadar siiregelen zamanda akil hastaliklarinin etkisi altinda oldugu teolojik
alandan cikarilip tibbi nesnellige gecisi ve ruh sagligi uzmanligmin gelisimiyle birlikte
psikiyatrik nozolojinin ilerleyisi hiz kazanmistir. Hekim ve filozof John Locke (1690) hastalarin
“yanlis ilkelerden dogru ¢ikarimlar yaptig1” ve “hayal gli¢lerinin siddetiyle sanilarini gergeklik
sanarak onlardan dogru sonuglar ¢ikardiklar” fikirlerini ortaya koymustur (Locke, 2023).
1798’de, Bethlem Hastanesi’nin hekimi ve eczacisi olan John Haslam (modern standartlara
gore acikca taninabilir ilk sizofreni vakasinin canli bir tanimin1 sundugu sikga belirtilen kisi)
klinik sunumlar1 ve seyirleriyle birlikte hastalikla ilgili 29 vaka igeren bir kitap yayimlamis ve

buna bu kisilerin beyinlerinin otopsi incelemelerini de eklemistir (Kendler et al., 2022).

Psikoz ve psikopati terimlerini ilk kez 180 yil 6nce 1845°te yayimlanan bir ders
kitabinda Avusturyali tip doktoru Ernst von Feuchtersleben tarafindan kullanilmistir. Flemming
“psikozlarin patolojisi ve tedavisi” adinda kitabiyla psikozlar iizerine ilk ders kitabin1 yazmustir.
(El Gohary et al., 2016) Daha sonralar1 terim bir¢ok hekim tarafindan genis bir kavramsal
baglamda ele alinmistir. Ornegin Wernicke somatopsikozlar, autopsikozlar, allopsikozlar olarak
psikozlari alt siniflara ayirmistir. Haliisinasyonlar ve sanrilara dayali gerc¢eklik kaybinin 6nem
kazanmasiyla “psikoz” terimi haliisinasyonlar, sanrilar ve diisiince bozuklugundan olusan temel
bir sendromu belirtmek ya da daha genis anlamda tiim agir ruhsal bozukluklar1 kapsamak igin
kullanilmistir (Gaebel & Zielasek, 2015). 18. ylizyillda kaynaklarda genclerde akil
hastaliklarinin goriiniimiine dair Harper’imn (1789) “Geng insanlarin neredeyse hi¢ delilige
vatkin olmadiklart ve bu hastaligin saldirisinin genellikle yasamin ileri dénemlerinde ortaya
ctktigr iyi bilinir” ifadeleri mevcuttur. Fakat 19. yiizyilin ortalarina gelindiginde, Avrupali
psikiyatristler nedeni bilinmeyen, genellikle gen¢ yaslarda baslayan ve kronik bozulmayla

giden hastaliklar1 fark etmis ve bunu adlandirma ¢abasina girmislerdir (Michael J. Tueth, 1995).

Fransa’da Morel bu vakalari démence précoce olarak adlandirirken, Iskogya’da
Clouston “adolesan deliligi” terimini ortaya atmis ve “Sekonder demansla sonuglanan addlesan
cilgmligl, ruhsal hastaligin tipik formu olarak kabul edilebilir.” seklinde ifade etmistir.
Almanya’da Kahlbaum “katatoni”’yi tanimlamig ve 6grencisi Hecker “hebefreni”yi tarif etmistir
(Hare, 1988). Emil Kraepelin ise tiim bu klinik goriiniimlerin ortak bir sonuca vardigi ve

b

“dementia praecox” adi altinda birlestirilmesi gerektigini diistinmiistiir. Kraepelin daha

sonralar1 kitabinin her basiminda kategorileri giincelleyip psikoz teriminin genisligini daraltip



en son baskisinda psikoz terimini belirli hastaliklar i¢cin kullanmigtir. 1919°da Kraepelin soyle

yazmistir:

"1896°da dementia praecox’un ayri bir hastalik olarak kabul edilmesine yol acan
diisiince ¢izgisinin baslangi¢c noktasini séyle elde ettim: Bir yandan, demans durumlarinin
birbirine olduk¢a benzer oldugu izleniminden; diger yandan ise bu 6zel demanslarin genglik
donemiyle iliskili goriiniiyor olmasindan. Dementia praecox adi verilen durum, ortak ézelligi
ruhsal kisiligin i¢ baglantilarinda belirgin bir yikim olan bir dizi durumdan olusuyordu. Bu
hasarin etkileri, zihinsel yasamin duygusal ve iradi alanlarinda baskin sekilde ortaya

¢tkiyordu.” (Michael J. Tueth, 1995)

1911°de Eugene Bleuler, dementia praecox i¢in en dnemli belirtinin diislince yapisinda
parcalanma olmasindan yola ¢ikarak yeni bir terim olan sizofreni terimini ortaya atmistir.
Sizofreni kelime anlamiyla “zihin yarilmasi” demektir. Bleuler belirtileri kategorize edip
“cagrisimlarda bozulma, duygulanimda dalgalanma, affektte kiintliik ve ice ¢ekilme (autism)”
belirtilerini sizofreninin ana belirtileri olarak tanimlamis, varsani, sanri, katatoni, motor
bozukluklari ise aksesuar belirtiler olarak ele almistir. Bleuler, sizofreninin “tam anlamuyla bir
hastalik degil, bir hastaliklar grubu [...] oldugunu, bu nedenle sizofrenilerden ¢ogul olarak séz
edilmesi gerektigini” belirtmistir. Schneider ise “birinci sira belirtiler” (first-rank symptoms,
FRS) olarak adlandirdigi dokuz psikotik belirti grubunu nozolojik hiyerarsiye dahil edip

sizofreni tanisinda “belirleyici agirliga” sahip oldugunu ileri stirmiistiir. (Jablensky, 2010)

20. yiizyilda baslayan psikiyatrik bozukluklart siniflandirma, tanimlama ve kategorize
etme ile hastaliklar1 dogru tanilama, epidemiyolojiyi belirleme, etyolojiye dair arastirmalara
dayanak saglama, tedaviyi ve prognozu daha iyi belirleyebilme ¢abalari resmi tanisal
simiflandirma sistemlerine Onciiliikk etmistir. II. Diinya Savasi sonrasinda ABD ordusu
tarafindan psikiyatrist William C. Menniger liderliginde “Medical 203 olarak bilinen
psikiyatrik adlandirma ve siniflandirma sistemi gelistirilmistir. Bu siniflandirma sisteminden
etkilenen Diinya Saglik Orgiitii (WHO) 1949°da Uluslararas1 Hastalik Siniflandirmasi (ICD)-
6’da ilk kez psikiyatrik tanilara yer vermistir; burada psikozlar ve psiko nevrozlar i¢in 10

kategori bulunmaktadir (Bhati, 2013).

Amerikan Psikiyatri Birligi (APA) 1952°de ICD-6’nin bir versiyonunu gelistiren
istatistik komitesini kurmustur ve bdylece ilk DSM yayimlanmisti. DSM-I"de “Psikojenik
Kokenli Bozukluklar” baghig altinda “Sizofrenik reaksiyonlar” adi verilen, 9 alt tipli (basit,

hebefernik, katatonik, paranoid, akut ayirici olamayan, kronik ayirici olamayan, sizo-



duygudurum, c¢ocukluk ve rezidiiel.) bir tanim yapilmigtir. DSM-II (1968)’de “‘sizofrenik
reaksiyonlar” terimi “sizofreni”’ye donligmiistiir.  Sizofreni, psikotik duygudurum
bozukluklarindan daha belirgin sekilde ayrilmis ve alt tiplerde degisiklikler yapilmigtir. DSM-
I (1980) ile tanilarda degisikliklere gidilmis “sizofreni”nin yerini “sizofrenik bozukluk” terimi
almis, A tam kriterleri belirtilmis, tan1 i¢in Schneiderian belirtilerin oldugu akut bir donem
olmasi, organik nedenlerin ve duygudurum bozukluklarimin diglanmasi, zeka geriliginin
olmamast, 45 yas tistiinde baglamamasi ve 6 ay siire belirtecleri eklenmistir. 1987 yilinda DSM-
III-R yayinlanmis, 45 yas sinir1 ve zeka geriligi olmamasi belirtegleri kaldirilmis ve bozukluk
yerine tekrar “sizofreni” terimi kullanilmistir. DSM-IV (1994) ve DSM-IV-R (2000)’de
“Sizofreni ve Diger Psikotik Bozukluklar” baslhigina gecilmis olup negatif belirtiler A
kriterlerine eklenmis ve akut siire bir haftadan en az bir aya ¢ikarilmistir. 2013 yilinda giincel
versiyonu DSM-5 yayinlanmig olup psikotik bozukluklar “Sizofreni Spektrumu ve Diger
Psikotik Bozukluklar” baslig altinda toplanmigtir. Halihazirda tanisal gecirliligi sorgulanmakla

birlikte klinik pratikte en ¢cok kullanilan siniflandirma sistemidir (Esen-Danaci et al., 2021).

2.1.3 Psikotik Bozukluklarda Tam Kriterleri

Psikotik bozukluklar birgok ruhsal bozukluk gibi sendromik 6zellikler gostermektedir.
Tant konulmasi Oykii ve ruhsal durum muayenesine dayanmaktadir, tanisal test ya da
biyobelirtec bulunmamaktadir. Ancak Amerikan Psikiyatri Birligi'nin Tan1 ve Istatistik El
Kitab1 (DSM) ya da Diinya Saglik Orgiitii'niin Uluslararas1 Hastalik Siniflandirmasi (ICD) gibi
operasyonel kriterlerin kullanimi, klinikte psikiyatrik tan1 koymak i¢in giivenilir bir yaklagim

saglamistir (Owen et al., 2016).

DSM-5 (American Psychiatric Association, 2013) psikotik bozukluklar1 “Sizofreni
Acilimi Kapsaminda ve Psikozla Giden Diger Bozukluklar” bagligi altinda toplamigtir. Bu
kapsamda sizotipal bozukluk, sanrili (deliizyonel) bozukluk, kisa psikotik bozukluk,
sizofreniform bozukluk, sizofreni, sizoaffektif bozukluk, maddenin/ilacin yol agtig1 psikotik
bozukluk, baska bir saglik durumuna bagli psikotik bozukluk, katatoni (baska bir ruhsal
bozukluga eslik eden/baska bir saglik durumuna bagli/belirlenmemis), tanimlanmis diger bir

sizofreni a¢ilim1 kapsaminda ve psikozla giden diger bozukluk gibi hastaliklar tanimlanmaigtir.

Sizotipal kisilik, DSM-5"de “Kisilik Bozukluklar1” boliimiinde siniflandirilmaktadir ve
bu bashk altinda yalnizca ICD-10 tanisi1 olan sizotipal bozuklukla iliskisi nedeniyle

anilmaktadir ¢iinkii bu tan1 ICD-10’da “Sizofreni ve Diger Psikotik Bozukluklar” bdliimiinde
yer almaktadir (Biedermann & Fleischhacker, 2016).



1. Sizofreni: DSM-5’e gore sizofreni tanisi konulabilmesi i¢in A kriterlerinden (sanri,
varsani, dezorganize konusma, dezorganize ya da katatonik davranis ve negatif belirtiler) en az
2’sinin -en az biri sanr1, varsant, dezorganize konusma olmasi kosuluyla- 1 aylik stirenin 6nemli
bir kisminda bulunmasi, birden c¢ok ana islevsellik alaninda ve kisiler arasi iliskilerde
bozulmanin eslik etmesi, bulgularin en az 6 ay slirmesi, duygudurum bozuklugu, madde/ilag ya
da bagka bir saglik durumunun fizyolojik etkilerine baglanmamas1 gerekmektedir. Ayrica gidis
belirleyicilerinin (ilk atak, remisyon, ¢ogul ataklar gibi) ya da katatonik belirtilerin eslik
ediyorsa belirtilmesi istenmistir. Son 7 giin i¢inde belirtilerin agirlik siddetinin de klinisyen

tarafindan nicel degerlendirilmesinin yapilmasi 6nerilmistir.

2. Sizofreniform bozukluk: Sizofreni i¢in gecerli tan1 Olciitleri ayn1 olmakla birlikte,
DSM-5’de ilgili taninin konulabilmesi i¢in B kriterindeki siire sinir1 sizofreniform bozukluk
icin “en az 1 ay, ancak alti aydan daha kisa siirer” seklinde ifade edilmistir. Iyilesmeyi

beklemeden tan1 konmasi gerekirse, gegici tani olarak nitelendirilmelisi 6nerilmistir.

3. Kisa psikotik bozukluk: Sizofreni ve sizofreniform bozukluktan siire sinir1 ile
ayrilir, en az 1 glin ancak 1 aydan kisa siiren akut psikotik bir reaksiyondur. Sonunda hastalik
oncesi islevsellik diizeyine tam olarak geri doniiliir, bu nedenle tan1 genellikle ya dngoriicii ya

da retrospektiftir (Qeios, 2025).

4. Sanril (deliizyonel) bozukluk: DSM-5’e gore bu taninin konulabilmesi i¢in bir ay
ya da daha uzun siiren, bir ya da daha ¢ok sanrinin varligi, sizofreni A kriterlerinin higbir zaman
karsilanmamis olmasi, islevsellikte belirgin bozulmanin bulunmamasi, mani ya da depresyon
donemleri ortaya ¢ikmigsa bunlarin siiresinin sanrisal donem siiresine gore daha kisa olmasi,
madde ya da bagka bir tibbi duruma baglanamamasi, beden dismorfik bozuklugu ya da obsesif
kompulsif bozukluk gibi baska bir ruhsal hastalikla agiklanamamasi gerekmektedir. Erotomani,
biiytikliik, kiskanglik, persekiisyon, somatik, karma ve belirlenmemis tiirleri yer almaktadir ve

bizar 6zellik varsa belirtilmesi istenmektedir.

5. Sizoaffektif bozukluk: Yaygin olmasina ragmen sizoaffektif bozukluk tanist onlarca
yildir elestirel bicimde tartigilmaktadir. DSM-5 yakin tarihli revizyonunda sizoaffektif
bozukluk tanisal bir varlik olarak korunmustur (Santelmann et al., 2016). DSM-5’e gore taninin
konulabilmesi i¢in bir duygudurum doénemi ile birlikte (depresyon/mani), sizofreninin A
kriterlerinin karsilandig1 kesintisiz bir hastalik siirecinin olmasi, hastalik siiresince duygudurum

donemi eslik etmeksizin 2 hafta ya da daha fazla siiren sanr1 veya varsanilarin varligi ve



duygudurum donemi Olgiitlerini  karsilayan belirtilerin  hastalik  siiresinin  biiyiik  bir

cogunlugunda bulunmas1 gerekmektedir.

6. Maddenin/ilacin yol acti1 psikotik bozukluk: DSM-5’¢ gore bu tani i¢in sanr1 ve
varsanilardan biri ya da her ikisinin varlig1 ve bu belirtilerin 6ykii, fizik muayene ya da
laboratuvar bulgularindan elde edilen kanitlarla; bu klinik belirtilerin madde intoksikasyonu,
yoksunlugu ya da ilag alimi sirasinda veyahut az bir zaman sonrasinda gelismis olmasi
gerekmektedir. Eger belirtiler madde/ila¢ alimimdan 6nce varsa ya da agir bir intoksikasyon
tablosunun bitiminden 6nemli bir siire sonra (6rn. yaklagik 1 ay) halen kaliciysa, Oykiide
belirtilerin madde/ilagla iliskisi olmaksizin yineleyici olduguna dair kanitlar varsa bu tam

konulmamalidir.

7. Tammmlanmis diger bir sizofreni aciimi kapsaminda ve psikozla giden diger
bozukluk: Klinik agidan belirgin bir sikintiya ya da 6énemli islevsellik alanlarinda islevsellikte
diismeye neden olan, sizofreni agilim1 kapsaminda ve psikozla giden diger bozukluklarin belirti
ozelliklerinin baskin oldugu ancak bu tani kiimesindeki herhangi bir bozukluk tanisi i¢in
dlgiitlerin tam karsilanmadig1 durumlarda bu kategori kullanilir. Ozel bir neden varsa (8rnegin,
siiregiden isitsel varsanilar, duygudurum donemlerinin belirgin olarak oOrtiistiigii sanrilar,
esikalt1 psikoz sendromu, sanrili bozuklugu olan kisinin esinde sanrisal belirtiler gibi) klinisyen
bu tamiyla birlikte onu da belirtmelidir. Ozel neden klinisyence belirtilmek istenmediginde ve
daha 6zgiil bir tan1 koymak icin yeterli bilgi olmadiginda “tanimlanmamis” sizofreni agilimi

kapsaminda ve psikozla giden diger bozukluk tanis1 kullanilmalidir.

8. Baska bir saghk durumumuna bagh psikotik bozukluk: Belirgin varsani ya da
sanrilar varsa ve OyKkii, fizik muayene ve laboratuvar bulgularinin degerlendirilmesi neticesinde
bu belirtiler organik bir sebebin dogrudan patofizyolojisi ile iligkiliyse, baska bir ruhsal
bozukluk ile agiklanamiyor, islevsellik kaybina neden oluyor ve deliryum gidisi sirasinda ortaya

cikmamigsa bu tani belirtilmelidir.

9. Katatoni: 19. yiizyilda Kahlbaum’un katatoniyi ilk kez tanimlamasi, daha sonra
Kraepelin ve Bleuler tarafindan katatoninin sizofreni ile birlikte diisiiniilmesi DSM-1V’e kadar
kabul edilirken, 1970lerde bir¢ok ndrolojik ve tibbi bozukluga eslik etmesinin ve katatoni
vakalarmin 6nemli bir boliimiiniin duygudurum bozuklugu olan hastalarda gdzlemlenmesinin
(Abrams, 1976) tlizerine DSM-IV’de organik katatoni, genel tibbi duruma ikincil katatoni
kategorileri verilmis, duygudurum bozukluklari i¢in ise epizod belirleyicisi olarak eklenmistir.

DSM-5’de ise kilavuzun tamaminda ayni kriterlerin kullanilmasi i¢in kategori olarak dahil



edilmigtir. Katatoni tanis1 Peralta ve ¢aligma arkadaslar1 (Peralta et al., 2010) tarafindan
dogrulanan bir 6l¢ek kullanilarak, 12 belirtiden (stupor, katalepsi, balmumu esnekligi, mutizm,
negativizm, postiir alma, manyerizm, stereotipi, ajitasyon, grimas, ekolali, ekopraksi) en az
ticliniin bulunmasina goére konulmaktadir. Baz1 uzmanlar tarafindan katatoninin deliryum gibi
bagimsiz bir sendrom olmasi Onerilmis olsa bile kabul gérmemistir. Katatoni, sizofreni,
duygudurum bozukluklari, kisa psikotik bozukluk, sizofreniform bozukluk, sizoaffektif
bozukluk ve maddeye bagl psikotik bozukluk icin DSM-5’de belirleyici olarak eklenmis ve
baska bir saglik durumuna bagli ya da belirlenmemis katatoni kategorileri diizenlenmistir

(Tandon et al., 2013).

2.1.4 Psikotik Bozukluklarin Epidemiyolojisi

Psikotik bozukluklar tiim diinyada erken o6liim riski, yiiksek hastalik yiikii, sosyal ve
finansal yiikle seyreden kronik ve ciddi psikiyatrik hastaliklardir. Bu bozukluklarin sikligini
belirlemek olas1 risk faktorlerini, ortaya ¢ikaran nedenleri tespit etme noktasinda;
yayginliklarini belirlemek ise saglik hizmetlerinin sunumu, gelistirilmesi ve iyilestirilmesi

acisindan ulusal ve uluslararasi anlamda 6nem arz etmektedir.

Psikotik bozukluklarin sikligi ve yayginliklar1 popiilasyonlar arasinda heterojenite
gostermektedir. Psikotik bozukluklarin yayginligmni ve calismalar (1990-2015) arasindaki
metodolojik farkliliklar1 degerlendiren bir meta-analizde psikotik bozukluklarin nokta
prevalanst binde 3.89, 12 aylik prevalans 4.03 ve yasam boyu prevalans 7.49 olarak
bulunmustur. Gegmiste yapilan sistematik derlemelerde Goldner ve arkadaslar tarafindan 12
aylik prevalanst 3.4/1000, yasam boyu prevalansi ise 5.5/1000 olarak (Goldner et al., 2002);
Saha ve arkadaslari tarafindan ise yasam boyu prevalans 4.0 / 1000, nokta prevalansi 4.6/1000
olarak hesaplanmistir (Saha et al., 2005). “Sizofreni her yiiz kisiden birini etkiler” seklindeki
sikca atif yapilan istatistik genellikle yasam boyu morbidite riski verilerine dayandirilir, bir
yayinda bu verinin “yaklasik her 1.000 kisiden yedisinin etkilenecegi” seklinde diizeltilmesi
onerilmistir (McGrath et al., 2008).

Yakin zamanli ve genigs bir popiilasyonda yapilan meta-analizde tiim psikotik
bozukluklarin birlestirilmis insidansi, 100.000 kisi-y1l basina 26.6 olarak bulunmustur
(Jongsma et al., 2019). Saha ve arkadaslar tarafindan sizofrenin medyan insidansi yiiz binde
15.2 olarak hesaplanmistir (Mcgrath et al., 2004). Yine bu ¢alismada erkek/ kadin risk oran1 1.4

olarak bulunmus, gé¢cmenlerin ve kentsel bolgelerde yasayanlarin daha yiiksek risk altinda



oldugu saptanmistir. Prevelans iizerine yapilan bir calismada ise erkek/kadin orami ve

kentselligin riski arttirdigina dair anlamli fark bulunamamistir (Saha et al., 2005).

Tiirkiye’de 2011 yilinda yapilan bir epidemiyolojik derleme c¢alismasinda psikotik
bozukluklarin yasam boyu prevalansi binde 8.9 olarak bulunmus olup bu oranin evsiz ve
mahkum popiilasyonda daha fazla oldugu gosterilmistir. Yine ayni calismada erkeklerde
kadinlara gore prevalans anlamli olarak yiliksek bulunmus, kadinlarda ise anlamli psikotik
belirtilerin daha yaygin oldugu saptanmistir. Ayaktan poliklinik basvurularinda her 10 hastadan
biri, yatarak tedavi olanlarda her 4 hastadan birinde psikotik bozukluk tanis1 gosterilmistir

(Binbay et al., 2011).

2.1.5 Psikotik Bozukluklarin Etyolojisi

Psikozun ilk kez tanimlanmasindan bu yana hastaligi anlamak adina ortaya cikaran
nedenleri arastirma yoniinde bircok ¢alisma yapilmistir. Jablensky’nin bir makalesinde ifade
ettigi gibi, “Sizofreni kadar bir yiizyil boyunca ayni gayret ve israrla incelenmis ve anlasilmast
bu kadar zor olmus tibbi durum bulmak zordur.” (Jablensky, 1997). O tarihten bu yana bir¢ok
caligma yapilmis olmakla birlikte halen kesin bir neden saptanamamustir, sizofreninin genetik
ve c¢evresel faktorlerin ortak etkilesimiyle olusan kompleks bir sendrom oldugu
diistiniilmektedir. Altta yatan nedenleri anlamak hastalig1 tanimlamanin 6tesinde alt gruplari
olusturmak, yliksek riskli olan popiilasyonlar1 tanimak ve tedaviyi belirlemek adina énem

tagimaktadir.
Genetik Faktorler

Aile, evlat edinme ve ikiz ¢aligmalartyla sizofreni spektrumundaki hastaliklarin genetik
alt yapist aydinlatilmaya calisilmistir. Bu caligsmalarda birinci derece akrabasinda sizofreni
bulunan bireylerde riskin on kat arttig1 goriilmiistiir. Bu genetik riskin etkilenen her bir
akrabayla birlikte arttig1; her iki ebeveynin de sizofreni olmasi durumunda riskin yaklagik
%50’ye, monozigotik ikizlerden biri etkilenmisse %60-84’e yiikseldigi tespit edilmistir
(Mueser & McGurk, 2004).

Sizofrenide genetik risk genom ¢apinda iliskilendirme ¢alismalariyla tespit edilebilecek
kiigtik etkili yaygin alleller de dahil olmak iizere ¢ok sayida allel tarafindan belirlenmektedir.
Psikiyatrik genomik konsorsiyumu sizofreni ¢alisma grubu 108 lokusu kapsayan 128 bagimsiz
iligkilendirme raporlamistir (Ripke et al., 2014). 76.755 sizofreni hastasi ve 243.649 kontrolii
iceren su ana kadar yaymlanmis en biiyiik genom ¢apinda iligkilendirme ¢alismasinda (GWAS)

287 ayr1 genomik lokusta yaygin varyant iligkileri bildirilmistir (Trubetskoy et al., 2022).
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Genomik caligmalar ayrica tek basina sizofreni riskini nispeten yiiksek diizeyde artiran 11 nadir
ancak tekrarlayan kopya sayisi varyantini (CNV) tanimlamistir. Bu ¢aligmalarda glutamat
reseptOrlerini ve voltaj kapili kalsiyum kanal proteinlerini kodlayan genlerde, dopamin reseptor
D2 (DRD2) geninde yaygin varyasyonlar1 ve major histouyumluluk kompleksi (MHC) i¢indeki
yiiksek korelasyonlu ¢ok sayida varyant: isaret edilmektedir (Owen et al., 2016).

Genis orneklemlerin kullanildigi baglanti analizi haritalama ¢aligmalar1 sizofreni ile
nororegiilin-1, disbindin, prolin dehidrogenaz ve katekol- O-metiltransferaz gen bolgeleri
arasinda iliski bulundugunu anlasilmis; 1q, 2q, 5q, 6p, 8p, 10p, 13q, 15q, 18q, 22q
kromozomlarinda sizofreni aday bolgelerinin bulunduguna dair gii¢lii kanitlar tespit edilmistir
(Karakus et al., 2017). Birgok genetik epidemiyolojik ¢alismanin en nihayetinde vardigi ortak
nokta etyolojide genetik faktorlerin 6nemli bir katkisi olmakla birlikte tek belirleyici

olmadigidir (Sullivan et al., 2003).

Cevresel Faktorler

Sizofreni i¢in cevresel riskler biyolojik ve psikososyol etmenleri kapsamaktadir.
Gelisimin ¢esitli evrelerinde (prenatal donem, perinatal donem, ergenlik ve yetiskinlik) farkli
cevresel etkenlere maruz kalmanin da sizofreni gelisim riskine katkida bulundugu
gosterilmistir. Bu cevresel etkenler cogunlukla kiimiilatif etkiye sahiptir, birbirleriyle iligkili
olabilir veya muhtemelen ortak nedensel yollar1 paylasabilirler (Wahbeh & Avramopoulos,

2021).

1. ileri Ebeveyn Yas1: Artmis baba yasi (34 ve iizeri) bugiine dek sizofreni ile ¢ok kez
iliskilendirilmis olup erkek germ hiicrelerinde yasa bagli sporadik de novo mutasyonlarin
artmasi hipotezi ile desteklenmektedir (Stilo & Murray, 2019). Yakin tarihli bir meta-analizde
anne yasinin 20’den kii¢iik olmasi ya da 30-34 yas arasinda olmasi anlamli risk faktoriiyken,
24-29 yas aras1 anlamli koruyu faktor olarak bulunmustur. Ayni ¢calismada hem geng (<20 yas)
hem de ileri (>35) baba yast anlamli risk faktorii olarak saptanmigtir. Nulliparitenin psikoz
acisindan koruyucu oldugu, 3 ya da daha fazla 6nceki gebeligin ise anlamli risk olusturdugu
goriilmistiir (Davies et al., 2020).

2. Prenatal ve Perinatal Komplikasyonlar: Finlandiya’da 1957 yilindaki biiyiik grip
salginina gebeligin ikinci trimesterinde maruz kalan annelerin ¢ocuklarinda sizofreni
oranlarinin anlamli derecede daha yiiksek oldugunu bulmustur (Mednick et al., 1988.). Bu
bulgu c¢ok sayida ¢alismada yinelenmis olup sonraki epidemiyolojik aragtirmalarda fetiisiin {ist
solunum yolu enfeksiyonlari, genital sistem enfeksiyonlar1 ve kizamik¢iga maruz kalmasi

sizofreni riskiyle iligkilendirmistir (Mittal et al., 2008). Annede T. gondii IgG antikor diizeyi ile
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cocukta sizofreni spektrum bozuklugu tanisi arasinda da anlamli ve pozitif bir iliski
bulunmustur. Yiiksek IgG diizeyine sahip annelerde, diisiik IgG diizeyine sahip annelere gore
anlamli derecede daha yiiksek risk saptanmistir (Pedersen et al., 2011).

Maternal enfeksiyon ve ¢ocukta psikoz iligkisini degerlendiren bir metaanalizde gebelik
sirasinda enfeksiyon Oykiisii bulunan annelerin ¢ocuklarinda psikoz gelisimi i¢in anlaml
derecede artmig risk tasidigini gosterilmis olup duyarlilik ve alt grup analizlerinde, herpes
simpleks virlis 2 (HSV-2) maruziyeti olan annelerde ¢ocuklarda psikoz gelisme riski artmis
olarak bulunmustur. Ancak diger anneye 6zgii patojen maruziyetlerinin ¢ocuklarda psikoz riski

ile anlaml1 bir iligkisi saptanmamistir (Buka, 2001).

Obstetrik komplikasyonlar, sizofreni icin iyi belgelenmis bir risk faktoridir ve
cogunlukla fetal hipoksi ile iliskili acil sezaryen, gebelikte kanama, preeklampsi, erken
membran riiptiirti, polihidroamniyoz gibi komplikasyonlar 6ne ¢ikmaktadir (Davies et al., 2020;
Mittal et al., 2008). Preeklampsi, forseps kullanimi, diisiik dogum agirligi ve dogumda kiivoz
ihtiyact psikozun daha erken baslangi¢ yasi ile iliskili bulunmustur (Rubio-Abadal et al., 2015).

Savas maruziyeti, yakin kaybi, istenmeyen gebelik gibi maternal stres etkenlerinin de
fetiiste sizofreni riskini arttirdig1 saptanmistir. Prenatal stres ile annede hipotalamik-hipofizer-
adrenal aksin (HPA) islevlerinin bozuldugu, bunun da fetiisiin HPA aksinda bozulmalara
sebebiyet verip noral gelisimi sekteye ugrattigi hipotezi lizerinde durulmaktadir. Kemirgenlerde
prenatal stres hormonu maruziyeti, erigskin beyninde dorsal frontal korteks, medial prefrontal
korteks, hipokampus ve nucleus accumbens'te dopamin D2-benzeri reseptorlerde artis gibi

anormalliklerle iliskilendirilmistir (Mittal et al., 2008).

3. Sosyal Belirleyiciler: Giiniimiize dek birgok calismada kentsel yasam, gogmenlik,
diisiik sosyoekonomik diizey, izolasyon gibi etmenlerin psikoz riskini arttirdig1 yineleyici bir
sekilde gosterilmistir. Kentsel dogum, 6zellikle yasamin ilk yillarinda ve dogumu takip eden 10
y1l boyunca, artmis sizofreni riski ve insidansi ile iligkili oldugunu gosterilmistir. Kentsellik
yeniden hastaneye yatis riski ve pozitif psikotik semptomlarin bildirilmesi olasiliginin daha
yiiksek olmasiyla da iliskilendirilmistir (Grover et al., 2024). Bir kohort c¢alismasinda
ebeveynlerin sosyoekonomik durumuyla iligkili bir dizi sosyal faktoriin (kiralik dairede
yasama, tek ebeveynli hane, ebeveyn issizligi ve sosyal yardim alan haneler) sizofreni ve diger
psikotik bozukluklarin riskinde artis ile iliskili oldugu saptanmistir (Wicks et al., 2005). Yiiksek
gelirli iilkelerde yapilan arastirmalarda tutarli bir sekilde gégmenligin artmis sizofreni riski ile
iliskili oldugu gosterilmistir. Danimarka, Isve¢, Hollanda, Israil, Kanada, italya, Ingiltere ve

Finlandiya kohortlarindan orneklemleri igceren bir meta-analizde birinci ve ikinci kugak
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gdcmenlerde sizofreni ve duygudurum disi1 psikozlarin anlamli derecede artmis risk altinda
oldugu dogrulanmistir (Henssler et al., 2020).

Yapilan bir ¢alismada sizofreni hastalarinin ¢cocukluk doneminde en az bir ebeveynini
kaybetmis olma ihtimalleri kontrollere kiyasla 2 kat, bir ya da iki ebeveyninden ayrilik yagama
olasiklar1 ise 3 kat fazla bulunmustur (Stilo et al., 2017). Yetiskin donemde ise igsizlik, yalniz
yasama, bekar olma, kiralik evde yasama, asir1 kalabalik evde yasama, yoksulluk sinirinin
altinda gelir gibi sosyal dezavantaj parametrelerinden 2 ya da daha fazlasina sahip olmalar1
kontrollere gore 9 kat fazla saptanmistir. Bu bulgularin yalnizca ilk psikiyatrik bagvuru aninda
degil, ayn1 zamanda psikoz baslangicinda, baslangictan 1 y1l 6nce ve baglangigtan 5 y1l 6nce de

vakalarda kontrollerden daha yaygin oldugu goriilmiistiir (Stilo et al., 2017).

4. Zorlu yasam olaylari: Varchmin ve ark. yaptig1 semsiye derlemede g¢ocukluk ¢agi
olumsuz yasam olaylan yetiskinlikte duygudurum dis1 psikoz gelistirme riski ile iliskili
bulunmustur. Cocukluk travmalarmin belirli tiirleri arasinda duygusal istismar psikoz ile en
giiclii iliskiyi gdstermistir, bunu fiziksel istismar, cinsel istismar ve ihmal izlemistir (Varchmin
et al., 2021).

5. Madde kullanimi: Psikostimiilanlarin (amfetaminler ve kokain gibi) psikozu
indiikleyebilecegine dair giiglii kanitlar, alkol kotliye kullanimi ile psikoz arasinda iligki
olabilecegini One siliren bazi ¢alismalar, tiitiin kullaniminin psikoz i¢in bir risk faktorii olup
olmadig1 sorusunu giindeme getiren bazi ¢aligmalar vardir (Stilo & Murray, 2019). Fakat en
giiclii ve tutarli kanitlar kannabis kullanimi ile iligkilidir. Bir meta-analizde mevcut tiim
yayinlanmis veriler kullanilarak kannabis kullaniminin diizeyi ile psikoz riski arasindaki pozitif
iliski dogrulanmistir, etki biiyiikliikleri ¢calismadan calismaya farklilik gosterse de, bu iliski
tutarlt bulunmustur. Agir diizeyde kannabis kullananlar i¢in psikoz riskinin yaklagsik 4 kat, orta
diizeyde kullananlar i¢in ise yaklagik 2 kat arttig1 gosterilmistir. Bu iliski, kannabisi daha erken
yasta kullananlarda yiiksek potent tetrahidrokannabinol (THC) iceren kannabis kullananlarda
ve/veya daha sik kullananlarda daha gii¢lii bulunmustur (Marconi et al., 2016).

Norodejeneratif ve Norogelisimsel Faktorler

Griesinger’in 1845°de ruhsal hastaliklar1 beyin hastaliklar1 olarak tanimlamasindan
(Aragona, 2024) bu yana arastirmalar sizofreninin bir beyin bozuklugu olduguna ve vakalarin
bliylik ¢cogunlugunun noérogelisimsel kokeni bulunduguna, nérogelisim sirasinda genetik ve
cevresel faktorler arasindaki etkilesimlerin sizofreninin etiyolojisinde rol oynadigina dair giiclii

kanitlar sunmustur (Jaaro-Peled & Sawa, 2020).
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Sizofreni her ne kadar ergenlik ve erken eriskinlik ddoneminde major bulgularini gosterse
de cocukluk doneminde de gelisimsel patoloji izlerine rastlamak miimkiindiir. ingiltere’de
toplum bazli bir kohort calismasinda 7-9 yas arasi ¢ocuklarda sizofreni poligenik risk skorlar
ile performans 1Q’da diisiik puanlar, sosyal becerilerde ve iletisimde problemler, duygu

diizenleme giicliikleri, davranigsal bozukluklar arasinda iliski saptanmistir (Riglin et al., 2017).

Uzunlamasina izlemlerde insanlarda beyinde gri madde hacminin ¢ocukluk déneminde
arttig1, ergenlige yakin donemde azalmaya basladigi gosterilmistir (Gogtay et al., 2004).
Sizofreni hastalarinda hastalik baglangicinda mevcut olan fronto-temporal bolgelerde belirgin
kortikal gri madde hacmi kaybi, hastaligin siiresi uzadik¢a giderek kotiilesebilen temel bir
ozellik olarak tutarli bigimde bulunmustur (Kraguljac et al., 2021). Saglkli goniilliilerle
karsilagtirildiginda, sizofrenisi olan bireylerde anlamli olarak tiim beyinde kortikal kalinliklarin
azaldig1 ve yiizey alanlarinin daha kii¢iik oldugu, en biiyiik etkilenmenin ise frontal ve temporal
bolgelerde oldugu saptanmistir (van Erp et al., 2018). Diinyanin ilk BT tarayicilarindan biri
kullanilarak Johnstone ve arkadaglar1 uzun siire hastanede yatan 17 sizofreni hastasinda ilk kez
lateral ventrikiil genislemesini tanimlamis olup 18.000 hasta ve kontrolii iceren bir meta-
analizde total beyin omurilik sivisinda, lateral ventrikiil ve {ligiincii ventrikiilde genisleme

dogrulanmistir (Haijma et al., 2013).

Psikotik spektrum bozukluklari, genellikle diskonnektivite bozukluklar1 olarak kabul
edilir ve neredeyse tiim biiylik baglanti yollarinda (inferior longitudinal fasikiil, siiperior
longitudinal fasikiil, inferior fronto-occipital fasikiil) beyaz maddenin yapisal biitiinliigiinii
temsil eden anizotropinin azalmasiyla karakterizedir (Patel et al., 2021). Erken beyin gelisimi
sirasinda ortaya ¢ikan morfolojik anormallikler de  sizofrenide daha yiiksek siklikta
goriilmektedir; bunlara akuadukt stenozu, araknoid ve septal kistler, korpus kallosum agenezisi
ve normal serebral yapisal asimetrilerin yoklugu veya tersine donmesi dahildir (Mueser &

McGurk, 2004).

Sizofrenide hastalik siirecindeki biligsel bozulmalar, beyin hacminde progresif kayiplar,
telomer kisalmalari norogelisimsel siireglere eslik eden ndrodejeneratif etkiler oldugunu
diisiindiirmiistiir. Ozellikle, nérogelisim sirasinda N-metil-D-aspartat reseptoriiniin (NMDAR)
asir1 uyarilmasi, eksitotoksik hasara yol agarak glutamaterjik ndronlarin kaybina veya NMDAR
hipofonksiyonuna neden olabilir. Bu durum, programli hiicre Oliimiinii tetikleyerek,
sizofreninin karakteristik 6zelligi olan yiiriitiicii islevlerdeki erken bozulmaya katkida

bulunabilir. Glutamat hipofonksiyonunun dogrudan mezokortikal hipodopaminerji ve
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mezolimbik hiperdopaminerjiye yol ag¢tig1 ve bunlarin sizofreninin temel belirtilerinin altinda

yatan ana mekanizmalar oldugu diistiniilmiiktedir (Vellucci et al., 2025).

Norokimyasal Hipotezler

Sizofreni etyolojisindeki bircok norotransmitter; psikostimiilanlarin, dissosiyatif
anesteziklerin, psikedeliklerin ortaya ¢ikardigi psikoz benzeri tablolar ve psikotik belirtileri
tedavi ederken kullanilan ajanlarin etki mekanizmalar1 aracilifiyla kesfedilmistir. Giincel
bilgilerimiz 1s181nda psikoz birden fazla yolakta, birden fazla ndrotransmitterin diizensizligiyle

iliskili bir durumdur.

1. Dopamin Hipotezi: Dopamin hipotezi kokenlerini 1952°de psikoz tedavisinde ilk
kez klorpromazinin kullanilmasi, daha sonra fare beyninde monaamin reseptorlerini bloke
ettiginin gosterilmesi ve ilerleyen yillarda dopamin salinimini arttiran amfetaminin sizofreniden
ayirt edilemeyen bir tablo olusturmasindan almaktadir (Jauhar et al.,, 2022). Davis ve
arkadaglar1 sizofreninin pozitif belirtilerini mezolimbik yolaktaki artmis dopamin iletimine
(hiperdopaminerji), negatif/defisit sendrom ve bilissel belirtileri ise mezokortikal yolaktaki
azalmig dopamin sinyaline (hipodopaminerji) baglamiglardir (Davis et al., 1991). Hem post-
mortem hem de in vivo pozitron emisyon tomografisi (PET) ¢caligmalarinda, tedavi almamis ve
tedavi gormekte olan sizofreni hastalarinin striatumunda o6zellikle D2 reseptorlerinin
yogunlugunda artisa dair kanitlar bildirilmistir. Yiiksek ¢oziiniirlikli pozitron emisyon
tomografisi (PET) kullanan yakin tarihli ¢alismalar, psikoz hastalarinda dopaminerjik islev
bozuklugunu striatumun belirli alt bolgelerine lokalize etmis ve boylece belirli fronto-striato-
talamik devrelerin hastaligin patofizyolojisine oncelikli olarak dahil oldugunu gostermistir
(Dandash et al., 2017). Klinik caligmalar, dopamin anormalliklerinin sizofrenide psikozun
baslangicindan 6nce de mevcut oldugunu ve dolayistyla psikotik epizodlarin ya da antipsikotik
maruziyetinin bir sonucu olmadigini dogrulamistir (Kesby et al., 2018).. Sizofreni hastalarinda
gozlenenlere benzer sekilde, ultra yiiksek riskli (UHR) bireylerde artmis subkortikal sinaptik
dopamin igerigi ve bazal dopamin sentez kapasitesi goriilmektedir. Onemli olarak, UHR
bireylerde dopamin sentez kapasitesindeki degisiklikler zaman icinde ilerlemekte ve psikoz
gelistirenlerde, gelistirmeyenlere kiyasla daha biiyiik olmaktadir (Kesby et al., 2018).

2. Serotonin hipotezi: Sizofreninin serotonin (5-hidroksitriptamin, 5-HT) hipotezi,
haliisinojenik ilag liserjik asit dietilamidin (LSD) ile 5-HT arasindaki etkilesimlere iliskin erken

caligmalar iizerine temellendirilmistir LSD’nin psikotik belirtileri tetikleyici etkileri ve
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klozapin ve risperidon gibi serotonin-dopamin antagonistlerinin antipsikotik etkilerinin
gozlemlenmesi, bu iki norotransmitter sistemi arasindaki etkilesime sizofrenide olasi
patofizyolojik bir hedef olarak ilgiyi arttirmistir (Yang & Tsai, 2017). Her ne kadar LSD 5-
HT2A reseptorlerine baglanarak etkilerini ortaya cikarsa ya da yeni nesil antipsikotiklerin
cogunlugu SHT-2A reseptorleri iizerinden etki gdsterse de postmortem caligsmalarda 5-HT2A
protein diizeyini inceleyen bulgular tutarsiz sonuglar gostermistir. Bir ¢alismada sizofreni
hastalariin kortikal bolgelerinde 5-HT2A reseptor yogunlugunda bir azalma oldugunu ortaya
konmusgken (K. Kang et al., 2009) baska bir calismada antipsikotik kullanmayan sizofreni
olgularinda postmortem prefrontal korteksinde 5-HT2A reseptor yogunlugunda artis
gosterilmistir (Muguruza et al., 2013).

Serotonin hipotezini anlamada dopamin ile etkilesimini bilmek O6nem tasimaktadir.
Kortikal piramidal noéronlarda SHT-2A reseptorlerinin serotonin tarafindan uyarilmasi
striatumdaki ndronlardan dopamin salinmasini inhibe etmektedir, psikozda serotonin
diizeylerinin azalmasi ile bu fren mekanizmasinin ortadan kalktig1 diisiiniilmektedir (Stahl,

2015).

2. Glutamat hipotezi: Glutamat beynin ana eksitator norotransmitteridir ve beynin ana
salteri olarak kabul gérmektedir. Kortikal piramidal néronlardan beyin sapina dogru uzanan
projeksiyonlar sayesinde ventral tegmental alan ve substantia nigradaki dopaminerjik sistemi,
raphe nukleusundaki serotonerjik sistemi ve lokus seruleusta noradrenerjik sistemi kontrol
etmektedir. Sizofreni etyolojisindeki en biiyiikk hipotezlerden biri; noérogelisim sirasinda
glutamaterjik NMDA sinapslarinin olusumundaki anormalliklere bagli olarak NMDA
reseptorleri iizerindeki glutamat aktivitesindeki hipofonksiyona dayanmaktadir (Stahl, 2015).

Glutamaterjik anormalliklere dair en erken bulgulardan biri sizofreni hastalarinda BOS
glutamat diizeylerinin diisiik bulunmasidir. Sonraki yillarda post-mortem ¢alismalarda
kortekste NMDA reseptor yogunlugunda degisimler saptanmistir. Ketamin, fensiklidin gibi
NMDA reseptor antagonistlerini kullananlarda psikotik belirtilerin goriilmesiyle glutamat

antagonistleri sizofreni modellerinde kullanilmaya baslanmistir (Howes et al., 2015).

Trubetskoy ve arkadaslar1 (Psychiatric Genetics Consortium, 2022), sizofreni i¢in risk
olusturan yaygin varyant iliskilerini 287 lokusta bulmustur. Bu lokuslar agirlikli olarak hem
uyarict hem de inhibitdr noéronlarin sinapslarinda ifade edilen genlerde ortaya cikmustir.
Birkag risk geninin glutamat reseptorii aktivitesini modiile ettigi bilinen voltaj kapili kalsiyum

ve klor kanallarin1 (CACNAI1C ve CLCN3), metabotropik reseptorleri (glutamat (GRM1) ve
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GABA (GABBR2) ve NMDA-R alt birimini (GRIN2A) kodladig1 goriilmiistiir (Kruse &
Bustillo, 2022).

4. Gama amino butirik asit (GABA) hipotezi: GABA beyindeki ana inhibitor
norotransmitterdir. Sizofrenide elektrofizyolojik ¢alismalarda inhibitor ve eksitatdr noronlarin
arasindaki dengeden kaynaklanan ndral salinimlarin  senkronizasyonunda bozulma
gosterilmistir. GABAerjik interndronlar bu yiiksek frekansl ritimlerin olusumu igin gerekli
olan piramidal ndronlarin hizli ateslenmesini diizenlemede merkezi bir rol oynamaktadir
(McCutcheon et al., 2020). Sizofreni hastalarinda bir¢ok postmortem calismada, 6zellikle
kalsiyum baglayic1 protein parvalbumin sentezleyen GABA noronlarinin alt popiilasyonu igin,
epigenetik, transkripsiyonel, protein ve sinaptik belirteclerde GABA ile iliskili degisiklikler
gosterilmistir (Glausier & Lewis, 2017). Bu ¢alismalarda piramidal néronlarda dentritik diken
yogunlugunun azaldigi, parvalbumin ve diger inhibitdr internéron alt tiplerinin belirteglerine
ait mRNA diizeylerinin diistiigi ve GABA sentezinde rol oynayan bir enzim olan glutamat
dekarboksilaz 67 (GAD67) mRNA's1 ve GADG67 protein diizeylerinin azaldigini gosterilmistir.
Bu inhibitér mekanizmalardaki bozulmanin biligsel belirtilerin ve birincil negatif belirtilerin
gelisimine neden olabilecegi diisiiniilmektedir (McCutcheon et al., 2020).

Klinik ¢alismalarda, ek tedavi olarak kullanilan GABA agonistlerinin sizofreninin temel
semptomlarini iyilestirmede etkili oldugu gosterilse de GABA’nin diger ndrotransmitter
sistemleriyle nasil etkilestigi belirsizdir ve sizofreni tedavisindeki potansiyellerini aydinlatmak

icin daha fazla ¢aligmaya ihtiya¢ duyulmaktadir (Yang & Tsai, 2017).

5. Asetilkolin hipotezi: Psikotik bozukluklarin tedavisinde antipsikotiklerden 6nce
konviilziyon indiiklemek icin asetilkolin ve insiilin komasi yerine atropin kullanilmaktaydi.
Bundan 30 yil sonra takip eden aragtirmalarda kolinerjik sistemde hipoaktivitenin pozitif
psikotik bulgularla iligkili oldugu 6ne siiriilmiistiir. Postmortem doku ¢aligmalarda muskarinik
asetilkolin resoptorii M1 (CHRM1) diizeylerinin bir grup sizofreni hastasinda azaldigi, bu
toplam olgularin yaklasik %25’ini olusturdugu ve Muscarinic Receptor Deficit Schizophrenia
(MRDS) olarak adlandirilan bir sizofreni tipinden bahsedilebilecegi giindeme gelmistir (Scarr
& Dean, 2008).

2.1.6 Psikotik Bozukluklarda Klinik Belirtiler ve Bulgular

Sizofreni her ne kadar tek bir hastalik gibi ele alinsa da farkli klinik gériintimleri, tedavi
yanitlar1, gidisati olan; algi, diislince, bilis, duygu, davranis alanlarinda bozulmayla giden
heterojen bir grup bozukluktan olugsmaktadir. Bu nedenle Ruhsal Bozukluklarin Tanisal ve

Istatistiksel El Kitabi (DSM-5) (American Psychiatric Association, 2013) besinci baskisinda
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sizofreni spektrumu olarak ele alinmigtir. Tan1 klinik belirti ve bulgularin ayrintili bir anamnezle
elde edilmesi ve ruhsal durum muayenesine dayandirilarak, DSM-5 ya da ICD-10 gibi tani
Olgiitlerinin ~ kilavuzlugunda konulmaktadir. Tanmida kullanilabilecek  biyokimyasal,

ndrofizyolojik ya da ndrogoriintiileme testi bulunmamaktadir.

Sizofreni psikotik belirtiler, negatif belirtiler ve biligssel bozulma olmak iizere ii¢ genis
belirti alani ile karakterizedir. Psikotik belirtiler gercekle temasin kaybini igeren sanrilar,
varsanilar veya dezorganize konusma ve dezorganize davranislar olabilir (Mueser & McGurk,

2004).

Varsani (haliisinayon), herhangi bir uyaran olmaksizin algilamadir. Isitme, gérme, koku,
tat, dokunma gibi her bes duyumun da varsanisi olabilir. Sizofrenide en sik isitsel varsanilar
goriiliir. Arastirmalar genel toplumda %5.2 gibi bir oranda yasam boyu varsani sikligi

bildirmektedir. Sizofrenide bu oran %98’e yiikselmektedir (Esen-Danaci et al., 2021).

Sanr1 (hezeyan), kisinin egitim seviyesi, sosyal ya da kiiltiirel yapist ile ilisgkili olmayan
sarsilmaz yanlis inanistir. Sizofrenide en sik goriilen sanrilar zarar gérme sanrilaridir, bunun
disinda alinma, etkilenme, diisiince sokulmasi, diisiince okunmasi, diisiince yayinlanmasi,

biiytikliik, kiskanclik, erotomanik sanrilar da goriilebilir (Weinberger & Harrison, 2011)

Dezorganizasyon (daginiklik) belirtileri diisiince ve davranig siireglerinde kendisini
gosterir. Yapisal diisiince bozuklugu sizofrenin temel belirti kiimelerinden biridir, belirli bir
amag igerisinde diisiincenin mantiksal siray1 takip eden organizasyonundaki yetersizligini ifade
eder. Konusma yoksullugu, diisiince iceriginde fakirlesme, blokaj, basingli konugma, daginik
konusma, cevresellik, tegetsellik, raydan ¢ikma, neolojizm, klang ¢agrisim, ekolali, laf salatasi
gibi belirtilerle diisiince bozukluklar1 kendini gosterebilir. Yapisal diisiince bozuklugunun
olduk¢a kalitsal oldugu ve sizofreni hastalarinin saglikli akrabalarinda da gorildigi
bildirilmistir. (Ayer et al., 2016) Dezorganize davraniglar diislince bozukluklarinin davranigsal
karsilig1 olarak goriiliir. Torensel ve yineleyici nitelikte hareketler (manyerizm), yilizde ve
ozellikle agiz ¢evresinde belirgin tike benzer garip hareketler (grimas), baskalarimin
davraniglarini taklit etme (ekopraksi), uygunsuz tuhaf ve dnceden kestirilemeyen davraniglar
biciminde olabilirler. Bazen de gevreye tepkiselligin azalmastyla ortaya ¢ikan katatoni tablosu

gozlemlenebilir (Esen-Danaci et al., 2021; Karakus et al., 2017).

Negatif belirtiler motivasyon ve ilgiyle iliskili davraniglarin ya da bunlarin
ifadelenmesinin azalmasini isaret eder. Konusmada azalma (aloji), hedefe yonelik birtakim

davraniglara girisimde azalma (avolusyon), haz alamama ya da haz beklentisinde azalma
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(anhedoni), asosyallik, sosyal geri ¢ekilme, yiiz ifadelerinde jest ve mimiklerde azalma hastada
negatif belirtilerin varligini diisiindiiriir. Bu belirtiler hastaligin uzun dénem morbiditesinin ve
islevsellikte azalmanin biiyiik bir kismindan sorumludur. Sizofreninin prodromal evresinde, ilk
akut psikotik ataktan dnce yaygimn olarak goziikiir. ilk psikotik epizod yasayan hastalarin
%90’1nda en az bir negatif belirti saptanmis olup tedaviyi takiben de klinik olarak anlamli

negatif bulgularin %35-70 oraninda devam ettigi gosterilmistir (Correll & Schooler, 2020).

Kraepelin’in “dementia precox” kavramindan bu yana sizofrenide bilissel bozulma 6ne
cikan bir konu olmustur. Measurement and Treatment to Improve Cognition in Schizophrenia
(MATRICS) test bataryasinda islemleme hizi, dikkat, calisma bellegi, sozel bellek, gorsel
bellek, akil yiiriitme ve sosyal bilis alanlar1 tanimlanmistir. Sizofreni hastalarinda ¢ok cesitli
caligmalarda bu alanlarin hepsinde bozulma oldugu gostermistir. Islemleme hizinin en gok
etkilenen alan oldugu saptansa da bu etkilenmenin antipsikotik kullanimi ile arttig1
diistiniilmektedir. Sizofreni hastalarinda goriilen biligsel bozulmanin biiyiik kisminin ilk ataktan
once ortaya ciktig1 psikoz igin yiiksek riskli gruplarda yapilan caligmalarda gosterilmistir

(McCutcheon et al., 2023).

2.1.7 Psikotik Bozukluklarda Seyir ve Prognoz

Sizofreninin ortalama baslangi¢ yas1 15-25 yas arasindadir. Erkeklerde ortalama 19,
kadinlarda ise 23 civarinda basladig1 kabul edilir. Kadinlarda 40’11 yaslarda ilk sizofreni atagi
ortaya ¢ikabilmektedir (Esen-Danaci et al., 2021).

Sizofreni gelistiren bireylerin %73’linde hastaligin ortalama 5 yil siiren bir prodromal
evre ile basladigi, ilk psikotik semptomun ortaya ¢ikisindan epizodun zirvesine kadar ise
yaklasik 1 yil gectigi gdzlemlenmistir. Hastalarin 5 yillik izlemlerinde negatif semptomlarin
stabil oldugu, pozitif semptomlarin ise diisiik stabilite gosterdigi goriilmiistiir (Héfner et al.,
2013). Yaklasik 11 yillik uzunlamasina bir izlem boyunca ise hastalarin kisi basina ortalama 3
niiks yasadig1 fakat niliks sayisinda kisiler arasinda u¢ noktalarda farkliliklar oldugu
gozlemlenmistir. Bu degiskenlik hastaligin gidisinin heterojen yapisinin bir gostergesidir

(Héfner et al., 2013).

Sizofreni kisiler arasinda, hastalik siirecinde farkliliklar gdsterdigi gibi ¢aligmalarda
kullanilan klinik gidis izlemini degerlendiren metodolojilerin farkliliklar1 da bu alanda biiyiik
bir heterojenite olusturmaktadir. 20 yi1l veya daha uzun bir siireyi kapsayan prospektif takip
caligmalarinin giincel bir metaanalizde sizofreni hastalarinin %59,7’sinde (tam iyilesme, iyi ve

orta diizeylerde siniflar1 dahil) olumlu sonuglar gézlemlenmistir (Molstrom et al., 2022).
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Hastaligin seyrinde iyilesme semptomatik, islevsel ve kisisel alanlarda kendini
gosterebilir. lyilesmeyi ongorecek cesitli belirleyicileri tanimlayabilmek adina ¢ok fazla
caligma yapilmistir. Van Dee ve arkadaglarinin yaptig1 metaanalizde daha kisa tedavi edilmemis
psikoz siiresi, daha az komorbidite, daha iyi premorbid uyum, daha iyi islevsellik, daha az
semptom, ilk epizod psikoz olmasi, daha iyi i¢gdrii semptomatik remisyon olasiliginin daha
yiiksek olmasi ile iligkili bulunmustur. Erkek cinsiyet, tedavi edilmemis psikoz siiresinde
uzama, baglangicta kotli islevsellik bulunmasi ise remisyon oranmnin diisiik olmasinin
gostergeleri olarak saptanmistir. Coklu hastane yatiglari, tedavi uyumunun koétii olmasi ve
baslangicta daha fazla depresif semptom varliginin niiks (yeniden hastaneye yatis) ile iliski

gosterdigi gorlilmiistiir (van Dee et al., 2023).

2.1.8 Psikotik Bozukluklarda Tedavi

Bugiine kadar etkinligi kanitlanmig, sizofrenide temel kullanilan ilaglar
antipsikotiklerdir. Antipsikotikler dopamin D2-reseptor blokaji tizerinden etki gosterirler. 1990
yilina kadar konvansiyonel antipsikotikler tedavide kullanilmistir. Cok sayida g¢alisma, bu
ilaclarin ozellikle pozitif belirtileri, bir 6l¢iide de negatif belirtileri azalttifini ve sosyal
islevselligi iyilestirdigini gosterse de ciddi ekstrapiramidal sistem yan etkileri kullanimlarini
zorlastirmigtir. Serotonerjik reseptdr antagonizmasi baskin olan, daha diisiik ekstrapiramidal
yan etki gosteren klozapinin tedavide kullanilmaya baglanmasi, direncli vakalarda tedavi yaniti
saglamistir. Sonraki siiregte ¢cok sayida atipik antipsikotik gelistirilmistir ve konvansiyonel
antipsikotiklerle birlikte bu ilaclar sizofreni tedavisinin temelini olusturmaktadir (Jauhar et al.,

2022; Mueser & McGurk, 2004).

Antipsikotik tedavi hala tedavinin temel tasi olmaya devam etse de sizofreninin etkili
yonetimi i¢in farmakoterapinin giiclii psikolojik ve sosyal destegi igeren bir gerceveye
yerlestirilmesi gerekmektedir. Bunlar, uyumu artirmaya yonelik yaklagimlarin yan1 sira mesleki
ve egitimle destek ve rehabilitasyonu icerir. NICE kilavuzlar ilaglara ek olarak biligsel
davranisei terapi (BDT) ve aile miidahalesi sunulmasini 6nermektedir. Diyet 6nerileri, madde
kotiiye kullaniminin  Onlenmesi, egzersiz ve sigarayr birakma gibi koruyucu Onlemler,
kardiyovaskiiler ve metabolik risk faktorlerinin izlenmesi de sizofreni tedavisinin 6nemli

bilesenlerindendir (Owen et al., 2016).
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2.2 Elektroensefalografi

2.2.1 Tanimlar

Elektroensefalografi (EEG) beynin spontan aktivitesinin elektrodlar aracilii ile
kaydedildigi noninvazif bir inceleme yontemidir. 1924 yilinda Alman noropsikiyatrist Hans
Berger tarafindan sagli deri altina yerlestirilen c¢elik ignelerden elde edilen sinyallerin
galvanometre araciligiyla goriintiilenmesiyle ilk kez elektroensefalografi kaydedilmistir. Bu
sinyaller kortikal piramidal ndronlardaki iyonik akimlarin olusturdugu senkronize inhibitor ve

aktivator potansiyellerden kaynagini alir (Miiller-Putz, 2020).

Sagli deri elektrotlari, Uluslararast Klinik Norofizyoloji Federasyonu’nun (IFCN)
yonergesine gore “uluslararasi 10-20 sistemi” ile standart pozisyonlara yerlestirilir. Bu sisteme
gore kafatasindaki nasion, inion, sag ve sol preaurikuler 4 konum baz alinarak bu toplam
mesafelerin %10 veya %?20’si kadar araliklarla elektrotlar yerlestirilir. Elektrotlar bulunduklar
konumdaki beyin bolgesinin harf kisaltmasi (orta hat elektrotlart i¢in z harfi eklenir) ve o
bolgedeki daha kesin konumunu gosteren sayi ile isimlendirilir. Cift sayilar beynin sag
tarafinda, tek sayilar beynin sol tarafinda, daha kiiciik sayilar orta hatta daha yakin, daha biiyiik
sayilar ise orta hattan daha uzaktir. (Kisaltmalar: Fpl, Fp2, Fz, F3, F4, F7, F8, Cz, C3, C4, Pz,
P3, P4, T3, T4, T7, T8, O1, O2) Genisletilmis bir alanda daha fazla sayida elektrot kullanan
EEG cihazlar1 da mevcuttur (Beniczky & Schomer, 2020).

2.2.2 Elektroensefalografide Beyin Dalgalar:

EEG dalga formlari, yerlesim, amplitiid, frekans, morfoloji, siireklilik (ritmik, aralikli
veya siirekli), eszamanlilik, simetri ve reaktivite ile karakterize edilebilir (Nayak C. S. &
Anilkumar A.C., 2025) . Saglikli uyanik bir beyinde sinyallerin tepe amplitiidii genellikle 75
puV’un altindadir ancak bazen 100 pV’a kadar ¢ikabilir. Sinyal giicliniin 6nemli bir kismi 1
Hz’in altindan yaklasik 40 Hz’e kadar uzanan ritmik osilasyonlardan kaynaklanir; ancak 100
Hz’e kadar daha yiiksek frekanslar da Olgiilebilir. Bu genis frekans aralig1 Yunanca harflerle
temsil edilen daha islevsel kiiclik bantlara ayrilmistir (Miiller-Putz, 2020). Bu bantlar ve biligsel
islevler arasinda iligkilendirme kurabilme adina ¢ok sayida ¢alisma yapilmistir fakat bu islevleri
tek bir frekans bandindaki osilatuvar aktiviteyle benzersiz ve dogrudan bir sekilde
iligkilendirmek zordur ve belirli bir frekans bandinin beyinde tek bir bilissel islevi yerine

getirmesinin olas1 olmadigimi disiindiirmektedir (Engel & Fries, 2010).

Delta band1 (1-4 Hz): EEG dalgalar1 arasinda 20. yiizyilin baglarindan beri en ¢ok

caliginlardandir. Delta ritmi genel olarak biling yoklugu ya da bilingte azalma ile iliskilendirilse
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de son yillarda bilingli durumlarda da var oldugu goriilmiistiir. Yiiksek amplitiidlerde delta
dalgalar1 yavas dalga uykusu, anestezi, koma, vejetatif durumda gozlemlenebilir fakat
Angelman sendromu, Rett sendromu, Lennox-Gastaut sendromu, sizofreni gibi hastaliklarda da
tesptit edilmistir. Kognitif islemleme sirasinda frontal bolgelerde, REM uykusu sirasinda
frontal-santral ve medial oksipital alanlarda, psikedelik durumlar (LSD, ketamin uygulanmasi
ile) diffiiz olarak tiim beyinde diisiik amplitiidlii delta dalgalarina rastlanmistir. Aragtirmacilar
delta dalgalarinin bilingsizlikten ¢ok duyusal bir kopusun, dissosiasyonun ve i¢e yonelmis bir
bilincin gostergesi olabilecegi yoniinde hipotezler ortaya koymustur (Frohlich et al., 2021).

Teta band1 (4-8 Hz): Teta dalgalan ilk kez Jung ve Kornmiiller tarafindan 1938°de
tavsanlarda kesfedilmistir, Walter ve Dovey ise 1944’de subkortikal tiimor vakalarinda
raporlamustir. Teta ritmi beyindeki biiyiik ve oldukga siniizoidal aktivite oriintiilerindendir. Bu
ritim en belirgin olarak uykululuk halinde ve erken uyku evrelerinde gézlemlenir. Uykululuk
halinin baginda frontosantral bolgelerde ortaya ¢ikar, uykuya gecisle alfa ritminin yerini alarak
beynin arkasina dogru tasinir (Nayak C. S. & Anilkumar A. C., 2025).

Son yillarda teta dalgalart mekansal navigasyon ve epizodik bellekle
iliskilendirilmektedir. Insanlarda non-invaziv EEG teta osilasyonlar1 epizodik bellegi
destekledigini gostermistir fakat bircok intrakraniyal EEG c¢alismasinda basarili bellek
kodlamas: ve geri ¢agirimi sirasinda teta giiciiniin azaldigi saptanmistir. Insanlarda ve
hayvanlarda yapilan caligmalar mekansal navigasyon sirasinda medial temporal lob ve
hipokampiiste teta giiciinde artig gostermistir (Herweg et al., 2020). Teta dalgalarinin bir ortama
ait uyaricit kiimelerine ait temsilleri birbirine baglayip diger ortamin temsillerinden ayirdigi,
duyusal bilgi isleme sirasinda bir beyin bolgesinden digerine bilgi aktarimini kolaylastirmada
rol aldigimi diistiniilmektedir (Colgin, 2013). Teta aktivitesi yiiriitiicli islevlere hizmet eden
islevsel inhibisyon sirasinda ¢ogunlukla frontal kortekste gdzlenir ve tipik olarak diger beyin

yapilarini inhibisyon yoluyla diizenler (Herrmann et al., 2016).

Alfa band1 (8-13 Hz): Saglikli bir eriskinde gozler kapali dinlenme durumda beynin
arka bolgelerinde yaklasik 10 Hz civarindaki dalga aktivitesi alfa dalgasidir. Birgok sinirbilimce
bu Oriintiiyii daha Onceleri “giiriiltii”, “duman” veya beynin bosta c¢alismasi olarak
degerlendirmistir (Schurmann et al., 2001; Basar, 2012). Ancak uyarilmis EEG aktivitesiyle
(yani ERP arastirmalariyla) yapilan calismalar, alfa ritimlerinin farkli alfa alt bantlarinin
(6rnegin 8—10 ve 10—13 Hz) farkh islevsel siireclere adandigi cesitli bilgi isleme bigimlerini
gosterebilecegini bulmustur (Miiller-Putz, 2020). Alfa ritminin amplitiidii bireyler arasinda ve

ayni bireyde zaman icinde degiskenlik gosterir. Alfa ritminin reaktivitesi karakteristiktir ve
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tanimlanmasina yardimei olur. Bu patern, gozler kapaliyken ve zihinsel gevseme sirasinda en
belirgindir ve tipik olarak g6z agma ve zihinsel ¢aba ile azalir (Nayak C. S. & Anilkumar A.
C., 2025).

Alfa dalgalar1 kortikal inhibisyon ve eksitasyonun birbirini izleyen dongiilerini
yapilandirir, yerel devreler ve aglar arasinda sinirsel aktiviteyi diizenler. Algisal islemlemede
dongiisel modiilasyonlar saglar (VanRullen, 2016), dikkat islevleri ve dikkat dagiticilarin
inhibisyon mekanizmalariyla iligkilidir (Burleson et al., 2025). Alfa osilasyonlar1 biligsel
performansla ters bir korelasyon gosterir; bu durum, gorevle ilgisiz kortikal yapilarin
inhibisyonunu diislindiirmektedir (Jensen & Mazaheri, 2010). Alfa bandindaki dalgalarin
herhangi bir uyaran tarafindan olusturulan frekans igeriginden bagimsiz olarak sagli deri
boyunca yayildig1 saptanmistir. Pascucci ve arkadaslari, alfa aktivitesinin algisal dongiiler,
dikkat inhibisyonu, ongoriicii geri besleme ya da bellek pekistirme gibi ayrik ve izole iglevlere
hizmet eden bir siire¢ olarak gérmek yerine, daha genel bir ilke olarak “uyarlanabilir filtreleme”
kavraminin benimsenmesini 6nermislerdir. Bu bakis agisiyla alfa ritimlerinin bilissel taleplere,
cevresel kosullara ve igsel beyin durumlarina yanit olarak genlik, faz ve frekansi siirekli
ayarlayan igsel bir dinamik filtre olarak islev gordiiglinii yorumlamislardir (Pascucci et al.,

2025).

Beta bandi (13-30 Hz): Bir calismada kortikal bolgelerin TMS ile dolayli olarak
uyarildiginda ve farkl siddetlerde uyarim uygulandiginda bile kendi dogal frekansini koruma
egilimi gosterdigi ve parietal kortekste beta dalgalar1 (13-20 Hz), frontal kortekste ise hizl
beta/gamma dalgalar1 (21-50 Hz) saptandig1 goriilmiistiir (Rosanova et al., 2009).

Beta dalgalarin sensdrimotor islevlerle iligkilendirilir. Bu salinimlar genellikle sabit
duruglarda yaygindir, sabit durumdaki kuvvet ¢iktisini siirdiirmeyi saglar ve istemli hareketle
azalir, baz1 galigmalarda beta band aktivitesinin arttig1 donemde baglatilan istemli hareketlerin
yavagladigin1 ortaya koymustur. Motor ve premotor korteksteki lateralize beta band
degisikliklerinin planlanan bir eylemin ger¢eklesmesinden birkag saniye dnce yaklasan eyleme
dair karar1 yansittig1 goriilmiistiir. Sensorimotor gorevleriyle ilgili kanitlar beta aktivitesinin
sensOrimotor sistemin mevcut durumu koruma egilimini sinyalliyor olabilecegi hipoteziyle

uyumludur (Engel & Fries, 2010).

Beta aktivitesi sensdrimotor sistemin disinda da gézlemlenmektedir. Ornegin, prefrontal
kortekste (PFK) eylemin yiiriitlicii kontrolii sirasinda, caligma belleginde ve dikkatin
dagilmasinin 6nlenmesinde beta aktivitesi ortaya ¢ikar; ayrica bazal gangliyonlarda (BG)

duyusal ipuglartyla iliskili olarak artis gosterir. Prefrontal kortekste (PFK), calisma bellegi
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bilgilerinin silinmesi gerektiginde bir denemenin sonunda artmig beta ortaya ¢ikar (Schmidt et
al., 2019). Barbitiiratlar, kloral hidrat ve benzodiazepinler gibi cogu sedatif ilag, kullanicilarda

beta aktivitesinin amplitiidiinii ve miktarini artirir (Frost et al., 1973).

2.2.3 Kantitatif Elektroensefalografi
Kantitatif elektroensefalogram (qEEG), sinyalin ‘ciplak gozle’ incelenmesiyle
goriilemeyen bilgileri ortaya ¢ikaran, dijital olarak kaydedilmis EEG’nin matematiksel ve

algoritmik olarak islenmis halidir (Fingelkurts & Fingelkurts, 2022).

EEG izlerinin gorsel olarak incelenmesi 6znel olup epilepsi dis1 vakalarda diisiik
duyarlilik ve diisiik degerlendiriciler arasi giivenilirlik gosterir. Buna karsilik qEEG,
bilgisayarlarin ve gii¢ spektrumu analizlerinin kullanilmasini igerir ve EEG izlerinin gorsel
incelemesine kiyasla daha nesnel, daha yiiksek giivenilirlige ve ¢cogu psikiyatrik bozukluk ve

travmatik beyin hasarinda daha yiiksek klinik duyarliliga sahiptir (Hughes & Roy John, 1999).

QEEG’nin artmis duyarliligt ve giivenilirligi ilk olarak 1934 yilinda Hans Berger
tarafindan, EEG'nin gii¢ spektrumu analizini mekanik analog bir bilgisayar kullanarak
gerceklestirdiginde fark edilmistir; ardindan 1937°de Kornmiiller ve 1938°de Grass ve Gibbs
tarafindan gelistirilmistir. QEEG milisaniyelik zaman ¢6ziiniirliigii ve yaklasik 1 cm uzamsal
¢cozliniirliige sahiptir ve bu ¢iplak gozle “gdriinmeyen” ag dinamiklerini dlgme olanagi verir.
Son 40 yi1lda gEEG'nin dogrulugu, duyarlilig, giivenilirligi, gecerliligi ve ¢oziiniirliigii yiizlerce

bilim insan1 ve klinisyenin ¢aligmalari sayesinde istikrarli bicimde artmistir (Thatcher, 2010).

EEG arka planinin gorsel analizi, spektral igerigin ve mekansal dagilimmin gozle
tahmin edilmesini igerir. qEEG ise bunu spektral analiz ve haritalama yoluyla yapar (Duffy et
al., 1994). Kantitatif EEG ile tek kanalli EEG analizi, dogrusal (lineer) ve dogrusal olmayan
(non-lineer) analizleri igerir. Lineer analizlerle spektral analizler, zaman serileri, zaman-frekans
analizleri yapilabilirken non-lineer qEEG ile bilgi kurami tabanl analizler, entropi tahminleri,

zaman bagimli entropi analizleri yapilabilir (Tong & Thakor, 2009).

2.2.4 Spektral Gii¢ Analizleri

EEG sinyali zaman ve frekans alam1 dahil olmak iizere cesitli bicimlerde temsil
edilebilir. Fourier analizi, bir sinyali frekans bilesenlerine ayirma islemidir. Fourier analizi,
zaman alaninda kolayca goriilemeyen bilgileri ortaya ¢ikarmak ic¢in kullanilabilen oldukga
giiclii bir yontemdir. Fourier doniisiimil, siniizoidal fonksiyonlar1 veya karmasik tistel sinyalleri
temel fonksiyonlar olarak kullanir (Tong & Thakor, 2009). Spektral gii¢ analizi beyin

aktivitesinin daha istikrarl1 ve yorumlanabilir bir gdstergesini sunar. Hizli Fourier dontisiimii
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(FFT) kullanilarak EEG sinyalleri siniizoidal bilesenlere ayristirilir ve delta, teta, alfa, beta ve
gama gibi frekans bantlarindaki giicler nicel olarak elde edilir. Bu bantlara 6zgii gii¢ degerleri
daha sonra kosullar veya gruplar arasinda istatistiksel olarak karsilastirilabilir ve biligsel islevin
ya da hastalik durumlarmin noéronal iligkilerinin belirlenmesini yardimet olur (Chang, 2025).
EEG arastirmalarinda, temel yontemsel kararlardan biri giiciin nasil nicelendirilecegidir; bu gii¢
ya mutlak ya da goreli birimlerle ifade edilir. Mutlak (mutlak) gii¢, belirli bir frekans bandindaki
sinirsel osilatuvar aktivitenin ham biiyiikliigiinii ifade eder. Buna karsilik goreli gii¢, her bir
bandin katkisini tiim frekanslar boyunca toplam EEG giiciiniin bir orani olarak ifade eder ve 0
ile 1 arasinda degerler iiretir. Yalnizca tanimlar1 géz 6nilinde bulunduruldugunda, mutlak ve
goreli giiciin farkli norolojik siiregleri yansittigt muhtemeldir; ancak her ikisi de su anda teorik
olarak ¢ok az ayrim yapilmasina ragmen yaygin olarak kullanilmaktadir (Sandre & Troller-
Renfree, 2025). Spektral giiclin test-tekrar test giivenilirligi iizerine daha 6nce yayimlanmig
birgok ¢aligma, spektral giiciin hem goreli hem de mutlak degerlerde yiiksek derecede giivenilir

oldugunu ortaya koymustur (Getzmann et al., 2024; Metzen et al., 2022).
Psikiyatrik Hastahklarda Spektral Gii¢ Analizleri

Psikiyatrik hastaliklarin tanisinin temel olarak anamnez ve ruhsal durum muayenesine
dayaniyor olmasi arastirmacilari tanisal destek saglayacak nicel belirtecleri bulmaya itmistir.
Psikososyal etmenler disarida birakildiginda birgok psikiyatrik hastaligin patofizyolojik temeli
beynin ¢esitli bolgelerindeki karmasik ndrotransmitter aktivitesine dayanmaktadir. Buna bagh
olarak arastirmalar EEG ve ozellikle kantitatif EEG kullanarak beyin aktivitesindeki
heterojenligi degerlendirmeye yonelmistir. Kantitatif EEG kullanilarak birgok psikiyatrik
hastaligin biyobelirtegleri tanimlanmaya, tekrarlanan EEG kayitlariyla hastalik seyrinin ve

tedavi yanitinin izlenmesi saglanmaya calisilmistir. (Kopanska et al., 2024)

Amerikan Psikiyatri Birligi (APA), psikiyatristleri ilgilendiren cesitli sorular
degerlendirmek tlizere Mayis 1989°da Kantitatif Elektrofizyolojik Degerlendirme Calisma
Grubu’nu kurmustur. Kantitatif elektroensefalografi (QEEG) tekniklerinin ortaya ¢ikisindan
itibaren bu yontemin beyin bozukluklarinin tanisinda 6nemli 6l¢iide yardimer olabilecegi ne
siiriilmiigtiir. Bu alanin ilerlemesi i¢in klinik tekrar caligmalarina ve normatif ile hasta
veritabanlarin paylasilmasina ihtiya¢ oldugu, psikiyatride bu teknolojinin kullanimi ve
egitimi i¢in standartlarin olusturulmasi acilen gerektigi raporda belirtilmistir (American

Psychological Association, 1992).

Psikiyatrik hastaliklarda dinlenim durumundaki EEG’lerden elde edilen frekans bant

giiclerinin kullaniminin incelendigi bir derlemede literatiirde 1993-2018 yillar1 arasinda 184

25



yayina ulasilmis olup dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu (DEHB) ve sizofreninin bu
alanda en ¢ok arastirilan bozukluklar oldugu goriilmiistiir. Bunlar takiben depresyon, otizm,
obsesif kompulsif bozukluk, bipolar bozukluk, yaygin anksiyete bozuklugu, panik bozukluk,
alkol kullanim bozuklugu, internet bagimlilig1 gibi alanlarda da ¢aligmalarin mevcut oldugu

saptanmistir (Newson & Thiagarajan, 2019).

DEHB kantitatif EEG’nin en ¢ok kullanildig1 klinik alanlardan biridir. Hasta ve kontrol
gruplarinin ayrimini aragtiran ilk donem ¢aligmalar1 DEHB hastalarinda artmis goreli teta giicti,
azalmig goreli alfa ve beta ile birlikte artmis teta/alfa ve teta/beta oranlarinin en giivenilir
sekilde iligkili bulgu oldugunu gdstermistir. Teta/alfa ve teta/beta oranlar1 ayrica DEHB tanisal
alt gruplarin1 ayirt ettigi saptanmustir (Barry et al., 2003). Ilerleyen siirecte eriskinlerde de
DEHB c¢aligmalar1 yapilmaya baglanmitir. Clarke ve arkadaglari yetiskin DEHB grubunda,
kontrol grubuna kiyasla tiim kafa derisi boyunca anlamli diizeyde azalmis mutlak delta ve goreli
teta artis1 saptamig ve DEHB grubunda orta hatta azalmis mutlak beta giicli ve sag posterior
bolgede ise artmis mutlak beta giicii bulmustur (Clarke et al., 2008). Woltering ve arkadaslari
ise frontal mutlak ve teta giiclinde artis, alfa ve beta giiciinde azalisla birlikte teta/beta oraninin
DEHB grubunda kontrol grubununa gore daha ytiksek oldugunu goézlemlemistir (Woltering et
al., 2012).

Noropsikiyatrik EEG Tabanli DEHB Degerlendirme Yardim (NEBA) cihazi 2013
yilinda ABD Gida ve Ilag Idaresi (FDA) tarafindan onaylamistir. NEBA'nin "6-17 yas arasi bir
hastada elektrot CZ'de 6lclilen EEG'nin teta/beta oranint DEHB tanisina yardimci olmak igin
bir klinisyenin degerlendirmesi ile (U.S. Department of Health and Human Services, 2014)
kullanilabilecegini belirtmistir. Fakat halihazirda standart klinik muayene ile EEG teta/beta giic
oraninin birlesiminin, yalnizca klinik muayeneye kiyasla DEHB tani kesinligini artirip
artirmadig1 bilinmemektedir.(Gloss et al., 2016) Kantitatif EEG kullaniminda ¢igir acan bu
gelismeden sonra DEHB arastirmalar1 hasta ve kontrol grubu ayrimimin otesine gecip
bozuklugun genis bir yelpazedeki teorik ve klinik yonlerini inceleyen arastirmalara; EEG
profiline dayali alt gruplarin arastirilmasi, EEG’de cinsiyet farkliliklari, yetiskin EEG’sine artan
ilgi ve DEHBIi kisilerde es tanili bozukluklarin EEG {izerindeki etkilerinin incelenmesine

dogru ilerlemistir (Clarke et al., 2020).

Bipolar bozuklukta ndronal salinimlarda bozulmalar oldugu bildirilmistir (Andrews et
al., 2023). Farkli beyin bdlgeleri arasindaki salimim senkronizasyonunun bozulmasi
arastirmalarin kantitatif EEG ile birlestirilmesini saglamistir. Her ne kadar literatiirde bipolar

bozuklukta EEGde gii¢ analizleri ile ilgili az sayida veri olsa da bu verileri inceleyen giincel bir
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derlemede ¢aligmalarin cogunlugunda saglikli kontrollere kiyasla dinlenim durumunda artmis
delta, teta (¢ogunlukla frontal bolgede) ve beta giicli gosterilmistir. Alfa bant giiciiniin hem
artisin1 hem de azalisini saptayan heterojen sonuglara ulagilmistir (Su et al., 2024). Manik atak
sirasinda yapilan kisitli sayida EEG ¢alismas1 mevcut olup spektral gii¢ analizinden ¢ok aurosal
diizenlemesindeki bozulmalar ve tepe amplitiid degerlerindeki farkliliklar ele alinmistir (Giliven

et al., 2015; Wittekind et al., 2016).

Depresif bozukluklarin altinda yatan patofizyolojik dinamiklere iliskin c¢alismislar
depresyon tanisi alan bireylerin diisiik frekans bantlarin1 igeren ritmik anormallikler
sergiledigini gostermektedir. Bu durumun kortikal ve subkortikal dongiilerde ortaya ¢ikan ve
talamokortikal disritmi olarak bilinen noropatolojik siirecten kaynaklandig: diistintilmektedir.
Bu goriisle uyumlu olarak depresyon hastalari sol frontal lobda (sag tarafa kiyasla) daha ytiksek
alfa giicli diizeyleri gostermektedir; bu oriintii frontal alfa asimetrisi olarak adlandirilir (Ippolito
et al., 2022). Gozler acik dinlenim durumunda major depresyon tanili hastalar ve saglikli
kontrollerin karsilastirildig: bir ¢alismada Brodmann 22 ve 42 alanlar1 diizeyindeki sol siiperior
temporal girusta daha yiiksek delta ve teta spektral giici saptanmistir. Sol kortikal dil
alanlarindaki bu inhibisyon arastirmacilar1 depresyon hastalarinda dinlenim durumunda farkli
bir zihinsel dalgmlik siirecine ve diisiince mimarisine isaret ettigi yorumuna yoOneltmistir
(Spironelli et al., 2021). Koshiyama ve arkadaslarinin yaptig1 calismada yiiksek beta bant giicii
(20-30 Hz), depresif semptomlar ve ilag etkileri hesaba katildiktan sonra, dinlenim hali beta
aktivitesinin depresif bozuklugu olan hastalarda gelecekteki yasam kalitesi sonuglarini
ongdrmede yararlt bir biyobelirte¢ olma potansiyeline sahip oldugu bulunmustur (Koshiyama

et al., 2020).

Dinlenim hali EEG ¢aligmalart OKB’li  bireylerin saglikli  kontrollerle
karsilagtirildiginda beyin elektriksel aktivitesinde belirgin farkliliklar gosterdigini ortaya
koymustur (Perera et al., 2019). Literatiirde tiim frekans bant gii¢lerine iliskin farkliliklar
bildirilmis olsa da, delta, teta ve alfa bantlarina iligkin farkliliklar en yaygin olanlaridir. Bir¢ok
calisma, OKB gruplarinda saglikli kontrollere kiyasla artmis fronto-temporal delta ve teta
giiclinli gostermistir. Bununla birlikte, alfa aktivitesini inceleyen ¢alismalar arasinda

tutarsizliklar bulunmaktadir (Perera et al., 2023).

Yaygin anksiyete bozuklugu (YAB) ile ilgili her ne kadar az sayida ¢alisma mevcut olsa
da yapilan giincel bir arastirmada YAB tanili hastalarda saglikli kontrollere kiyasla anlaml
derecede artmis beta bant aktivitesi; diisiik frekans bantlarinda (teta—beta bandi) azalmis

ipsilateral frontotemporal ve parietotemporal islevsel baglantilar, yiiksek frekans bantlarinda
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(beta—gamma band1) azalmis frontoparietal ve frontooksipital baglantilar oldugunu ortaya
koymustur. Ayrica alfa asimetrisi analizi YAB hastalarinda anlamli derecede daha fazla sag

yonelimli temporal alfa asimetrisi gostermistir (Wang et al., 2025).

Agorafobili panik bozukluk (PB) hastalarinin yiliksek kaygi1 ve diisiik kaygi siniflarindan
olusan bir bilgisayar simiilasyonu izlerken Oncesi ve sonrast EEG kayitlarinin analizinde
saglikli kontrollerde PB hastalarina kiyasla daha yiiksek mutlak alfa giicii izlenmistir (De
Carvaiho et al., 2013)Bilgisayar simiilasyonu izlenirken PB hastalarinda kontrol grubuna
kiyasla daha yiiksek frontal mutlak beta giicli saptanmistir. PB grubunda frontal korteksteki
daha yiiksek beta giiclinliin artmis uyarilabilirlik halini, beklenti anksiyetesini ve stirekli

hipervijilant biligsel durumu yansitmis olabilecegi 6ne siiriilmiistiir (De Carvalho et al., 2015).

Otizm g¢alismalarinin ¢ogunlugu ¢ocuklarda yapilmis olup sonuclarin genel olarak
tutarsiz oldugu ve ¢ogu bantta anlaml farkliliklar goriilmedigi saptanmistir. Ayni sekilde
travma sonrasi stres bozuklugu tanili (TSSB) hastalarda yapilan ¢aligmalarda da hastalar ve
kontroller arasinda spektral bantlarda anlamli fark olmadigr goriilmistir (Newson &

Thiagarajan, 2019).
Psikotik Bozukluklar ve Spektral Gii¢ Analizleri

EEG’nin klinik pratikte kullanilmaya baglanmasindan bu yana psikotik bozukluk en ¢ok
arastirilan hastaliklardan bir olmustur. Yapilan bir calismada geleneksel klinik EEG
yorumlamast kullanilarak elde edilen bulgular1 6zetlenmis ve sizofreni hastalarinda EEG
anormalliklerinin %5 ile %80 arasinda degistigi sonucuna varilmistir. (Small & Small, 1965)
Sizofreni hastalarinin %20 ile %60’inda anormal geleneksel EEG bulgulari oldugunu

gosterdigini bildiren ¢alismalar da mevcuttur (Hughes & Roy John, 1999).

APA kantitatif EEG’nin psikiyatri alaninda daha fazla kullanilmasi gerektigini
vurguladigr raporunda Sizofreni hastalarinda normal bireylerle yapilan karsilastirmalarda, bu
teknikleri kullanan 100’den fazla ¢aligmadan bazilari, sizofreni hastalarinda daha fazla delta
dalgas1 bulundugunu belirtmistir (American Psychological Association, 1992). Gergekten de
Boutros ve arkadaglarinin yaptig1 bir meta-analizde mevcut literatiire dayanarak delta aktivitesi
fazlaliginin sizofreni i¢in gii¢lii bir biyolojik belirte¢ potansiyeli tasidig1 gerekgelendirilmistir
(Boutros et al., 2009). Baska bir meta-analizde sizofreni hastalarinda gozler kapali durumda
cekilmis EEG spektral giicleri kontrollerle karsilastirildiginda mutlak delta ve teta bant giiciinde
tutarlt ve giivenilir artiglar ve mutlak alfa bant giiclinde azalmalar goriilmiistiir (Newson &

Thiagarajan, 2019).
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Sizofreni hastalarinda istirahat EEG’sinde en tutarli bulgulardan biri delta ve teta
bandinda artmig diisiik frekans giiclidiir. Bu anormallik, ilag almayan hastalarda, farkli ilag

kullanim durumlarinda ve hastalik siiresinden bagimsiz olarak gozlemlenmistir (Kam et al.,

2013).

flag kullanmayan sizofreni hastalar1 ve saglikli kontrollerin karsilastirildigi bir
caligmada hastalarda sagliklilara kiyasla Fp1, Fp2, C3, C4, O1, 02, T5, T6 ve Cz elektrotlarinda
anlamli derecede daha yiiksek mutlak delta giicii O1, O2 ve T6 elektrotlarinda ise daha yiiksek
mutlak teta giicii saptamistir. Arastirmacilar bulgularini anormal talamik delta ve teta
aktivitesinin (0r. talamik patlama), talamokortikal disfonksiyon i¢in bir tetikleyici goérevi
gordiigii ve bu elektrofizyolojik 6zelliklerin esas olarak qEEG’de delta ve teta bant giictindeki

artiglarla kendini gosterdigi noktasinda yorumlamislardir (Kim et al., 2015).

Kronik psikoz hastalarinda artmis delta ve teta giicli uzun bir gegmisten giintiimiize kadar
bir¢ok ¢alismada tekrarlanmistir. (Begi¢ et al., 2011; Gasser et al., 1992; Harris et al., 2006;
Sponheim et al., 2025) Kronik psikoz hastalariyla ilk atak psikoz hastalarinin karsilastirildig:
caligmalarda ise tutarsiz sonuglar mevcuttur. Kronik psikoz, ilk atak psikoz, psikoz agisindan
risk altinda olan kisiler, psikoz hastalarinin birinci derece akrabalar1 ve saglikli kontrolleri
iceren bir calismada kontrol grubu ile kronik psikoz hastalar1 karsilastirildiginda delta ve teta
istirahat aktivitesinde hastalarda anlamli artig bulsa da bu anlamlilik diger gruplar arasinda
bulunamamuigtir. (Ranlund et al., 2014) Harris ve arkadaglar1 tarafindan yapilan ¢alismada da
benzer sekilde kronik sizofreni hastalarda delta ve teta bant giiciinde kontrollere kiyasla anlamli
artis olsa da ilk epizod sizofreni hastalarinda bu artis gézlemlenmemistir. (Harris et al., 2006)
Sizofreni hastalarinin EEGlerinde saglikli bireylere kiyasla daha fazla delta ve teta aktivitesi,
daha az alfa aktivitesi saptandig1 bir ¢aligmada ise ilk epizot ve kronik hastalar arasinda EEG
frekans bilesimi agisindan anlamli bir fark bulunmamistir, bu da arasgtirmacilarin EEG
anormalliklerinin sizofreninin kalic1 6zelliklerini yansittigi ve tedaviye bagh yan etkiler

olmadigini 6ne slirmelerine sebep olmustur (Sponheim et al., 1994).

Sizofrenideki yavag dalga aktivitesinin frontal loblara lokalize oldugu gosterilmistir.
(Winterer et al., 2000) Sizofreni tanili 15 hasta ve dokuz saglikli goniilliide, 18-F-deoksiglukoz
(FDG) pozitron emisyon tomografisi (PET) ve spektral analiz amaciyla es zamanlit EEG ¢ekimi
yapilan bir calismada frontal bolgede artmis delta aktivitesi bulunmus ve bu artmis frontal delta
ile frontal lob metabolizmasindaki goreceli azalma arasinda anlamli bir iligki oldugu

dogrulanmistir (Guich et al., 1989).
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EEG’de goz hareketleri kaynakli artefaktlarin frontal bolgelerde yavag dalga aktivitesini
arttiracag diisiiniilmektedir. Bir ¢aligmada sizofreni hastalarinda ilgili delta ve teta bantlarinda
gercekten de daha yliksek elektrookiilograf (EOG) giicli saptanmustir fakat artefakt diizeltmesi
yapildiktan sonra anlamlilik farklarinin hem sayica arttigi hem de daha belirgin hale geldigi

goriilmistiir (Gasser et al., 1992).

Sizofreni arastirmalarinda EEG gii¢ analizlerinde delta ve teta bant giiciindeki artigla
birlikte sik¢a saptanan degisiklik ise alfa bant giiclinde azalmadir (Boutros et al., 2008.; Newson
& Thiagarajan, 2019). Ingvar ve Franzen tarafindan 1974 yilinda sizofrenide bolgesel anormal
kan akimlarinin saptanmasi ve frontal bolgede azalmis kan akimiyla karakterize hipofrontalite
kavramimin ortaya atilmasi (Ingvar & Franzén, 1974) bircok arastirmaya yol gostermistir.
Birgok aragtirmact EEG sonuglarinda da bu bilgileri aramaya baglamistir. Hipofrontalite ve alfa
ritmine yonelen bir ¢alismada hem alfa hem beta frekans bantlarinda hem de genis bant EEG’de
sizofrenide mutlak EEG giiciinde kiiresel bir azalma gdzlemlenmistir. Posterior bdlgelerde
azalmaya karsilik prefrontal beyin bolgelerinde alfa giiclinde goreli bir artis saptanmis ve ayni
zamanda bu frekans araliginda sizofreni belirtileri ve hastalik siiresi ile anlamli bir iligki

bulunmustur (Knyazeva et al., 2008).

Alfa bantlar1 sizofreni hastalarin klinik siddet ve tedavi yanit1 ile olan iligkisi agisindan
cok kez incelenmistir. Giincel bir ¢aligmada sizofreni grubunda 128 elektrotun tamaminda gii¢
karsilagtirmas1 yapilmis ve PANSS alt dl¢ekleri (pozitif, negatif ve genel psikopatoloji) ile alfa
bandi1 aktiviteleri arasindaki iligskiler hem ac¢ik hem kapali g6z durumunda incelenmistir.
Sonuglar, 6zellikle Genel Psikopatoloji alt dlgegi ile yiiksek alfa frekansi (12 Hz) arasinda
anlamli negatif korelasyon oldugunu yani alfa giicli arttikca semptom siddetinin azaldigini
gostermistir. Bu iligki en belirgin olarak parietal lobda saptanmistir. Bu bulgu, parietal lobdaki
artmis alfa giicliniin daha hafif semptomlarla iliskili oldugunu diisiindlirmiistiir (Han et al.,
2025). la¢ kullanmayan sizofreni hastasi érnekleminde istirahat hali (gdzler agik) alfa giicii
BPRS’nin sizofreninin negatif belirtilerini 6l¢mek i¢in kullanilan ii¢ maddelik alt 6l¢egindeki
puanlarla negatif yonde iliski gosterdigi saptanmistir. Bu iligki yalnizca negatif belirtilere 6zgii
bulunmus pozitif belirtiler, kuskuculuk/paranoya ve anksiyete/depresyon iliskili bulunmamugtir.
Aynni gruptaki hastalara ndroleptik tedavi verildikten sonra elde edilen elektroensefalografin
analizi bu klinik derecelendirmeler ile alfa aktivitesi arasindaki iligkilerin tedavi sonrasinda

devam etmedigini gostermistir (Merrin & Floyd, 1992).

Sag ve sol beyin hemisferleri (6zellikle sag ve sol frontal loblar) arasindaki giic

farkliliklar1 da siklikla aragtirmalara konu olmustur. Goreli olarak daha giiglii sag frontal
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aktivasyon duygusal sikinti, korku ve utangaglik iliskilendirilirken, daha biiyiik sol frontal
aktivasyon disa doniikliikk, yakinlasma ve etkinliklere katilim egilimini 6ngordigi
diisiiniilmiistiir (Coan & Allen, 2004). Asimetri ¢esitli beyin dalgalarinda 6Slgiilebilmesine
ragmen (Ocklenburg et al., 2019) frontal asimetri tlizerine yapilan arastirmalar biiyiik 6lciide
alfa dalgalarina odaklanmistir. Bulgularin ¢ogu alfa giiciinlin beyin aktivitesiyle ters orantili
oldugunu gdstermektedir ¢iinkii alfa band1 osilasyonlarinin beyinde inhibitdr bir etkisi oldugu
gosterilmistir. Bu ters iliski dogrultusunda, negatif FAA degerleri (yani sag alfa aktivitelerinin
goreli olarak daha kiigiik, sol alfa aktivitelerinin goreli olarak daha biiylik olmasi) daha giiclii
goreli sag frontal beyin aktivasyonunu gosterdigi diisliniilmektedir. Sosyal islevsellik ve frontal
asimetrinin degerlendirildigi bir caligmada sizofreni tanili bireylerin saglikli kontrollere kiyasla
anlamli derecede daha diisiik sosyal islevsellik ve daha yiiksek sag tarafli frontal beyin
aktivasyonu gosterdigi saptanmistir. Frontal asimetrinin altinda yatan ndrobiyolojik mekanizma
net olmasa da goreli olarak daha yiiksek sag frontal aktivasyonun strese tepki veren beyin

aglarinin islevlerindeki bozulmay1 yansittig1 dne siiriilmiistiir (Farina et al., 2025).

Istirahat halindeki beta aktivitesi agisindan ise sonuglar tutarsizdir; bazi calismalar
azalmis beta aktivitesi (Fenton et al., 1980; E. R. John et al., 1994) baz1 ¢calismalar artmis beta
aktivitesi (Gattaz et al., 1992; Merrin & Floyd, 1992; Miyauchi et al., 1990; Takeuchi et al.,
1994; Williamson & Kaye, 1989) bulmusken bazilarinda ise anlamli farklilik saptanmamuistir
(Hong et al., 2012; Winterer et al., 2001). Sizofreni hastalarinda gozlenen beta aktivitesi artisi
icin cesitli aciklamalar yapilmistir. Bu artis global kortikal hipereksitabiliteye (43), uzamis
uyanikliga veya dikkat bozukluklarina bagli olabilecegi ve ozellikle tedavi almayan akut
sizofrenilerde baskin klinik 6zellikler olan anksiyete, gerginlik ve huzursuzlugun bir sonucu

olabilecegi diislintilmiistiir (Begic et al., 2000).

Sizofreninin heterojenitesini daha iyi anlamak adina qEEG kullanilarak alt grup
karsilagtirmalar1 siklikla yapilmistir. Bir ¢alismada ilag kullanmayan sizofreni ve saglikli
kontroller dinlenim durumunda alfal (8.5-10 Hz) giiclinde anlamli bir farklilik géstermemis
fakat pozitif belirti alt grubunun tiim yedi bolgede (sol ve sag frontal, santral, sol ve sag
temporal ile sol ve sag parieto-oksipital bolgelerde) hem saglikli karsilagtirma grubuna hem de
negatif belirti alt grubuna kiyasla daha yiiksek alfal giicii gosterdigi bulunmustur. Bu bulgu
sizofreni hastalarinda daha yiiksek alfal giiciiniin pozitif belirti boyutuyla iligkisi oldugunu
diisiindiirmtistiir. (J. P. John et al., 2009)Baska bir calismada da pozitif belirti baskin sizofreni
hastalar ile negatif belirti baskin sizofreni hastalarinin karsilastirilmast amaglanmistir. Bu iki

grup saglikli kontrollere karsilastirildiginda negatif sizofreni hastalarinin saglikli popiilasyona
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kiyasla F3, F4, C4, T3 ve T4 bolgeleri iizerinde artmis delta aktivitesi gosterdigi bulunmustur.
Pozitif grupta ise saglikli katilimcilarla karsilagtirildiginda C4, T3 ve T4 iizerinde artmis delta
bandi, ancak F3 ve F4 iizerinde azalmis delta band1 gdstermis. iki alt grup kendi arasinda
karsilastirildiginda ise frontal bolgelerdeki delta aktivitelerinde farkliliklar oldugunu
goriilmiistiir. Pozitif sizofreni hastalarinda negatif sizofreniye kiyasla frontal bolgelerde anlamli

azalmis delta ve teta aktivitesi dikkat ¢ekmistir (Begic¢ et al., 2000).

Sizofreni hastalarinda qEEG’de saptanan spektral gii¢ analizindeki farkliliklar
kesfedilen anormal EEG bulgularinin tedavi yanit1 tizerindeki etkilerini ya da tedavinin bu
bulgular tizerine etkilerini arastirma ydniinde bir alan agmustir. Elektrofizyolojik parametrelerde
antipsikotik tedavi baslanmadan Once gozlenebilecek ve erken iyilesme gosteren hastalar
(erken yanit verenler) daha uzun siirede iyilesme gosterenlerden (gec yanit verenler) ayirt
etmeyi saglayacak faktorleri arastiran bir ¢alismada ilag tedavisine ge¢ yanit veren hastalarda
kontrollere kiyasla alfa-2 (10.5-13 Hz) ve beta-2 (18.5-30 Hz) giiclinde anlamli artig
saptanmigtir. Ge¢ yanit verenler ayn1 zamanda erken yanit verenlere gore anlamli derecede
yiiksek alfa-2 giicli gostermistir. Bu farkliliklar erken yanit verenlerle saglikli grup arasinda
gozlemlenmemistir (Merlo et al., 1998a). Tedaviye yanit veren hastalarin, yanit vermeyen
hastalara kiyasla daha fazla hizl1 aktivite ve daha az yavas aktivite artis1 gosterdigi daha 6nceki

caligmalarda da bildirilmistir (Czobor & Volavka, 1992).

Psikiyatrik hastaliklarin tanisinda halen en 6nemli 6l¢iit klinisyen degerlendirmeleridir.
Tanisal siireglerin nitel gdzlemler yerine nicel 6l¢iitlere dayandirilmasi ¢abasi birgok arastirma
alaninin temel motivasyonu haline gelmistir. Elektroensefalografik verilerin psikotik
bozukluklar ve bipolar bozukluk, major depresyon gibi hastaliklarin ayriminda kullanilip

kullanilmayacag tartisilmaktadir.

Bipolar bozukluk ve sizofreni hastalarinin karsilagtirildigi bir ¢calismada tan1 agisindan
beta-1 (12-20 Hz), beta-2 (20-30 Hz) ve gama (30-50 Hz) bandinda anlamli etkiler
bulunmustur. Bipolar bozukluk hastalari, sizofreni hastalarma kiyasla daha yiiksek giic
gostermistir, bipolar bozukluk hastalarinda gii¢ artisinin 6zellikle santral ve parietal bolgelerde
belirgin oldugu fark edilmistir (Kam et al., 2013). Basgka bir calismada sizofreni hastalarinin
sizoaffektif hastalarla karsilastirildiginda EEG ortalama frekansinda istatistiksel fark
gostermedigi, ancak bipolar bozukluk hastalariyla karsilastirildiginda F3, C3, P3, P4, T4, TS,
T6 ve FZ derivasyonlarinda istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik frekanslar gosterdigi
bulunmustur (Wix-Ramos et al., 2014). Sizofreni, depresyon tanili hastalar ve saglikli

kontrollerin alindig1 bir ¢alismada saglikli bireylere kiyasla sizofreni hastalarinda delta, teta ve
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beta aktivitesinde artis, alfa aktivitesinde azalma goriilmiistiir. Benzer sonucglar depresyon
hastalarindan da elde edilmis olup daha siirli bolgede saptanmistir. Sizofreni hastalarinda Fpl,
Fp2, F4 ve F8 bolgelerinde delta giiciiniin depresyon hastalarina kiyasla daha yiiksek oldugu
bulunmus ve interhemisferik asimetri sizofreni hastalarinda ve saglikli bireylerde saptanmis

fakat depresyon hastalarinda goriilmemistir (Begi¢ et al., 2011).

Toplum igerisinde bireylerde psikotik bozukluk gelisme olasiligin1 ongérmek hastaligin
seyrinin iyilestirilmesi agisindan 6nem tasimaktadir. Bir ¢alismada yiiksek sizotipi gdsteren
bireylerde alfa bant aktivasyonunun daha yiiksek oldugu, talamokortikal etkilesimin daha giiglii
oldugu, frekans bantlar1 arasinda genis ¢apli rezonans gelistigi (6zellikle yiiksek alfa ile yiiksek
beta bantlar1 arasinda) ve bunun sizotipi-psikoz yatkinligin1 gosterebilecegi saptanmuistir.
Arastirmacilar qEEG o6lciitlerinin (psikometrik testlerle birlikte) gelecekte psikoz gelistirme
olasilig1 yiiksek bireyleri belirlemede biyobelirteg niteligi tasiyabilecegini ve bunun 6zellikle
geleneksel degerlendirmelerde gozden kagan bireyler agisindan énemli olabilecegine vurgu

yapmustir. (Fuggetta et al., 2014)

Psikotik Bozukluklarda Kantitatif EEG Tabanh Yapay Zeka Analizleri

Elektroensefalografinin kesfiyle birlikte baslayip verilerin nitel gorsel analizlerinden
kantitatif EEG’nin nicel algoritmik ve matematiksel analizlerine uzanan siirece son yillarda
makine 6grenimi (ML) ve derin 6grenme (DL) gibi yapay zeka (Al) algoritmalar1 da dahil
olmustur. Yapay zeka halihazirda tip alaninda hastaliklarin tespiti ve yOnetimi, biyolojik
verilerin analizi, saglik hizmetlerinin iyilestirilmesi gibi bir¢ok alanda kullanilmaktadir. Saglik
hizmetlerinde Al hastaliklar1 6nleme, yasam kalitesini arttirma ve 6zellikle hastaliklarin dogru
tanilanmasinda oldukca faydalidir (Shaffi et al., 2023) Makine 6grenimi ve derin 6grenme, daha
hizl1 grafik islemciler ve mevcut veri setleri sayesinde karmasik tibbi verileri daha dogru ve
hizl1 bir sekilde analiz edebilir. ML yaklasimlari, daha kiigiik veri setlerinde etkili olan ve
yorumlanabilirlik sunan Destek Vektor Makineleri (SVM), Karar Agaglar1 (DT), Rastgele
Ormanlar (RF), Lojistik Regresyon (LR), k-En Yakin Komsu (kNN) gibi modelleri kullanir.
Buna karsilik, evrigimsel sinir aglart (CNN'ler) ve uzun-kisa vadeli bellek aglari (LSTM'ler)
gibi sinir aglarint kullanan DL teknikleri karmasik EEG Oriintiilerine daha iyi uyum saglar

ancak 6nemli miktarda veri ve hesaplama giicli gerektirir (Rahul et al., 2024).

Makine 6grenimi yoOntemleri tip alaninda giderek daha yaygin kullanilmakta olup
tahmin ve tanisal siniflandirma kararlarina uygulandiginda klasik regresyon yaklasimlarindan
daha iyi performans gostermektedir. Ozellikle SVM yaklasiminin beyin gériintiileme verilerine

dayali klinik siniflandirma problemleri i¢in yararli oldugu kanitlanmistir. SVM birey diizeyinde
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smiflandirma saglayarak tanisal siireglerde, tedavi yanitinin tahmininde ve preklinik
gostergelere bakarak cesitli hastalik tablolarinin gelisip gelismeyeceginin analizinde

uygulanabilir (Johannesen et al., 2016b).

Makine 6grenimi tibbi problemlere iligkin siniflandirma gorevlerinde énemli araglar
haline gelmistir. Bunlara pediatrik yogun bakim {iinitesi verilerinden tani siniflandirmak i¢in
uzun-kisa siireli bellekli tekrarlayan sinir aglarinin (RNN), over kanseri hastalarini ayirt etmek
icin RNN ve Bayes modellerinin uygulanmasi, dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu
ongoriisiinde destek vektdr makinelerinin (SVM) kullanilmasi, duygu tanilamasi i¢cin EEG
sinyallerinin CNNler yoluyla siniflandirilmas: veya major depresif bozukluk tanisinda gok
katmanl algilayicilarin ve SVM’lerin birlikte uygulanmasi gibi ¢cok genis yelpazede 6rnekler

verilebilmektedir (Vazquez et al., 2021).

Sizofreni hastalar1 ile saglikli bireylerin EEG Oriintiilerini ayirt etmeye yonelik
denetimli makine 6grenimi tabanli yaklasimlar son yillarda biiytik ilgi gérmiistiir. ML tabanli
siiflandirmalar sizofreninin heterojenlik sorununu ¢dzmeyi vaat etmistir. Yakin zamanda
bir¢ok caligma EEG verilerini kullanarak ML tabanli sizofreni tanisini aragtirmistir (S. Tikka et
al., 2020). Sizofreni ve saglikli kontrolleri ayirt etmeye yonelik EEG’den elde edilen klasik
olayla iligkili potansiyel (ERP) paradigmalarini, dinlenim EEG’sinden elde edilen zaman ve
frekans alani 6zelliklerini, entropi ve karmasiklik gibi EEG sinyalinin daha soyut matematiksel

tanimlamalarini da igeren bir¢ok ¢alisma yapilmistir (Baradits et al., 2020).

Dinlenim hali EEG verilerinden elde edilen 17 lineer ve non-lineer parametrenin makine
ogrenimi yontemleri kullanilarak sizofreni hastalar1 ve saglikli kontrolleri ayirt etme giiciiniin
incelendigi bir calismada ROC egrisi analizine gore egri altinda kalan alan (AUC) degerleri ML
modellerinden SVM ile 0.89, RF ile 0.87, LR ile 0.86, kNN ile 0.86 ve DT ile 0.68 olarak
hesaplanmistir. (Ruiz de Miras et al., 2023).

Genis frekans analiz spektrumunda 100 Hz’e kadar EEG kantitatif verilerine dayanarak
sizofreni hastalarin1 sizofreni olmayanlardan ayirt edebilen %96,77 gibi yiiksek dogruluk
gdsteren algoritmalar literatiirde mevcuttur. Ongérii analizlerinde alfa bandi ve gama bandimin

(96.5 Hz — 99.5 Hz) yiiksek derecede anlamli oldugu goriilmiistiir (Buettner et al., 2020).

Agarwal ve Singhal tarafindan yapilan calismada EEG sinyallerinden elde edilen
istatistiksel Ozellikleri SVM, kNN, BT (arttirilmis aga¢) ve DT smiflandiricilartyla
biitiinlestiren bir strateji kullanilmistir. SVM siniflandiricist ile sizofreni ve saglikli kontrollerin

ayriminda %95.80 dogruluk, %94.44 duyarhilik ve %97.17 6zgiillik elde edilmistir. 19
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elektrottan her biri ayr1 ayr1 degerlendirilmis ve F8 elektrotunun diger elektrotlara kiyasla SVM
siniflandiricist ile %93.1 dogruluk ile en yiiksek sonucu verdigi goriilmiistiir (Agarwal &

Singhal, 2023).

QEEQG verilerinden sizofreni hastalarinda biyobelirte¢ belirlemeyi amaglayan aragtirma
alanlart1 makine 6grenimini de igine almistir. Sizofreni hastalarinda yapilan bir ¢aligmada
spektral agiklanabilirlikler incelendiginde SVM modellerinin teta ve alfa bantlarin
onceliklendirdigi, RF modelinin iist gama bandina yogunlastig1 goriilmiistiir. Bu modelde
SVM’nin sizofreni siiflandirmasinda P4, T8 ve P3 kanallarini en 6nemli elektrotlar olarak
isaret ettigi saptanmistir (Ellis et al., 2022). Bagka bir makine 6grenimi c¢alismasinda ise
sizofreni hastalarinin tespitinde teta ve alfa bantlarinda O1 ve O2 elektrotlarina ait sinyallerinin

onemli oldugu bulunmustur (Vazquez et al., 2021).

Sizofreni hastalarinin sadece saglikli kontrollerden ayrimi ile simirli kalmayip diger
psikiyatrik hastaliklarla ayriminda da EEG verileri kullanilarak bir¢ok makine 6grenimi
yontemi uygulanmistir. Sizofreni ve bipolar bozukluk tanili hastalarin ayriminda EEG dalgalari
ve dogrusal-kuadratik ¢ekirdege sahip SVM kullanilarak gerceklestirilen yontemle %98 ve
%97,6’ya ulasan yiiksek performans orani elde edilmistir Sizofreni hastalarini bipolar bozukluk
hastalarindan ayrimimda qEEG’den elde edilen bulanik entropi (FuzzyEn) ve goreli gii¢ (RP)
parametrelerini kullanan bir ¢alismada %78.94 dogruluk, %81.53 duyarlilik, %75.51 6zgillik
ve 0.57 Cohen kappa degeri elde edilmistir. Bu calisma sizofreni hastalariin tim beyin
bolgelerinde anlamli derecede daha yliksek teta-Olgekli FuzzyEn ve teta RP degerleri
sergiledigini géstermistir. Bu farkliliklar ilag etkileri kontrol edildikten sonra bile devam etmis
ve iki hastaligin ayriminda teta dalgalarinin 6nemine arastirmacilar tarafindan vurgu yapilmistir

(Hwang et al., 2025).

Sizofreni, depresif bozukluk ve saglikli kontrollerin ayrimimi EEG gii¢ spektrum
yogunlugu (PSD) iizerinden SVM yontemiyle inceleyen bir calismada ise gelistirilen
siniflandirma modelinin sizofreni ve sagliklilar1 (dengeli dogruluk, BAC = %72,7, P <.001),
depresif bozukluk ile sagliklilar1 (BAC = %67,0, P < .001) ve sizofreni ile depresif bozukluk
tanili hastalar1 (BAC = %63,2, P <.001) ayirt ettigi ortaya konulmustur (Sarisik et al., 2025).

Major psikiyatrik bozukluklarin da dinlenim hali EEG verilerinden elde edilen gii¢
spektrum yogunlugu (PSD) ve frekans bantlarinda fonksiyonel baglantisallik (FC) verilerinden
elde edilen c¢iktilarin makine 6grenimi yOntemleri kullanilarak tespiti ve karsilagtiriimasi

yapilmistir. Hastalar ve saglikli kontroller arasinda sizofreni, travma ve stresle iligkili
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bozukluklar1 ve anksiyete bozukluklarinda %90 {izeri dogruluk elde edilmistir. Her bozukluk
modelinin birbirinden farkli en iyi belirleyici 6zellikler ortaya koydugu gézlemlenmis olup bu
durum farkli EEG Oriintiilerinin  bozukluklarin  biyobelirteg adaylar1 olabilecegini
diistindiirmiistiir. Sizofreni i¢in en belirleyici 6zellik alfa bandi gii¢ spektrumu olarak
bulunmustur. Sizofreni ve bipolar bozukluk tanili hastalarin alfa PSD ve FC ile %67,84
dogrulukla, sizofreni ve depresif bozukluk tanili hastalarin ise teta FC ile %68,70 dogrulukla
ayriminin yapilabildigi gézlemlenmistir (S. M. Park et al., 2021).

Alanda calisan aragtirmacilar tarafindan halihazirda daha ¢ok tanisal siireclere
yonlenmis olan kantitatif EEG ve makine 6grenimi aragtirmalariin yalnizca tanisal ayrimdan
ote klinik, biligsel ve islevsel sonuglarin 6ngdriilmesine oncelik vermesi Onerilmistir. Bu
yaklasimin modellerin klinik degiskenlerle entegrasyonunun performansi arttirmasinin yani
sira hangi faktorlerin sonuglari etkiledigini anlamayi da gelistirecegi diistiniilmiistiir.
Karmagiklik ve aciklanabilirlik arasindaki dengeyi korumak; klinik yorumlama, model
ciktilarinin giivenle degerlendirilmesi ve tedavi hedeflerinin belirlenebilmesi a¢isindan énem

arz etmektedir (Pacchioni et al., 2025).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1 Arastirmanin Amaci ve Tiiri

Arastirmamizda psikotik bozukluk tanili hastalar ile saglikli kontrol grubuna ait EEG
kayitlarindan elde edilen veriler lizerinde spektral analiz yapilarak mutlak ve goreli frekans bant
(delta, teta, alfa ve beta) gliglerinin hesaplanmasi, bu nicel EEG dlgiitlerini gruplar arasinda
karsilagtirarak hastalar ve sagliklilar arasindaki farklilagsmay1 tespit edilmesi ve makine
ogrenimi yontemleri kullanilarak olusturulan siniflandirma modelleri araciligiyla hasta ve
saglikli bireylerin ayirt edilebilirliginin degerlendirilmesi amaglanmaktadir. Bu c¢alisma

retrospektif nitelikte bir vaka-kontrol arastirmasidir.

3.2 Arastirmanin Evreni ve Orneklemi

Bu ¢aligmanin evrenini Ocak 2015 - Mayis 2015 tarihleri arasinda Necmettin Erbakan
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Psikiyatri ve Noroloji boliimlerine bagvuran,
elektroensefalografi (EEG) verisi bulunan, Ruhsal Bozukluklarin Tanisal ve Sayimsal El Kitab1
5. Baski (DSM-5) tani kriterlerine gore psikotik bozukluk (sizofreni, sizoaffektif bozukluk,
deliizyonel bozukluk, kisa psikotik atak, baska tiirlii adlandirilamayan psikotik bozukluk) tani

kriterlerini karsilayan hastalar ve saglikli kontroller olusturmaktadir.
Calismaya dahil edilme Kriterleri:
Arastirmanin hasta grubu igin dahil edilme kriterleri:

1. 18-65 yas arasinda olma

2. DSM-5 tami kriterlerine gore psikotik bozukluk (sizofreni, sizoaffektif bozukluk,
deliizyonel bozukluk, kisa psikotik atak, baska tiirlii adlandirilamayan psikotik
bozukluk) tanilarindan birini almig olma

3. Yatarak tedavi ya da poliklinik bagvurusu esnasinda ¢ekilmis EEG kayd1 bulunmast

Arastirmanin saglikli kontrol grubu icin dahil edilme kriterleri:
1. 18-65 yas arasinda olma
2. Noroloji boliimiine bas agrisi, bas donmesi yakinmayla bagvurma

3. Yatarak tedavi ya da poliklinik bagvurusu esnasinda ¢ekilmis EEG kaydi1 bulunmasi
Dislama Kriterleri
Arastirmanin hasta grubu i¢in dislama kriterleri:

1. 18 yas alt1, 65 yas iistii olmas1
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2. Herhangi bir norolojik hastalik (epilepsi, norodejeneratif hastalik, serebral timor,
serobrovaskiiler hastalik) olmasi

Bilinen genetik, sendromik hastalik dykiisli bulunmasi

Psikiyatrik komorbid hastaliginin bulunmast

Bilinen alkol, madde kullanim bozuklugu olmasi

Son 6 ay igerisinde elektrokonvulsif terapi (EKT) uygulanmis olmasi

N kW

Daha oncesinde bilinen mental retardasyon tanis1 olmasi
Arastirmanin saglikll kontrol grubu igin diglama kriterleri:

1. 18 yas alt1, 65 yas iistii olmas1

2. Herhangi bir norolojik hastalik (epilepsi, norodejeneratif hastalik, serebral timor,
serobrovaskiiler hastalik) olmasi

3. Hastane yoOnetim bilgi sisteminde, saglik bakanlii E-nabiz sisteminde psikiyatri
basvurusu olmasi, psikiyatrik ila¢ kullananimi bulunmasi veya sosyal giivenlik kurumu
Medula hekim sisteminde psikotrop ilag regetesi/raporu bulunmasi

4. EEG cekimi esnasinda hastane kayitlarindan tespit edilen psikotrop ilag kullanimi
olmast

5. Hastane yonetim sisteminde daha 6nce alkol-madde kullanim bozuklugu tanis1 aldig1

saptananlar

Arastirmaya baslamadan dnce Necmettin Erbakan Universitesi Ilag ve Tibbi Cihaz Dis1

Arastirmalar Etik Kurulu’ndan 13.06.2025 tarihinde 2025/5882 sayili karar ile onay alinmistir.

3.3 Arastirmanin Veri Toplama Araclan
Arastirmaya ait sosyodemografik, klinik ve elektroensefalografik veriler hastane

yonetim sisteminin ve hasta dosyalarinin retrospektif olarak incelenmesi ile elde edilmistir.

3.3.1 Rutin EEG kayitlar:

Hastalarin EEG kayitlar1 ndrofizyoloji alaninda deneyimli EEG teknisyenleri tarafindan
giiriiltiiden uzak, sakin bir ortamda, yatar pozisyonda dinlenim durumunda elde edilmistir. EEG
cekimleri Nihon Kohden Neurofax EEG-1100K ve EEG-9200K cihazlar1 ile yapilmistir.
Uluslararasi1 10-20 sistemine gore yerlestirilmis 21 elektrot kullanilmis (Sekil 1) ve 20 dakika
stiren EEG kaydi alinmistir. EEG kaydina gozler kapali olarak baslanip kisa siirelerle goz agma,
hiperventilasyon, fotik stimiilasyon uygulamalar1 yapilmis olup sonrasinda kayda gz kapali

devam edilmis ve uyaran durumlar1 kayit iizerinde imleclerle belirtilmistir. Bu yontemle elde
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edilen kayitlara hastane sistemi {lizerinden ulasilmasiyla calismanin elektroensefalografik

verileri olusturulmustur.

Sekil 1: Uluslararas1 10-20 sistemi elektrot yerlesimleri
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Not: The ten-twenty electrode system of the International Federation. The International

Federation of Clinical Neurophysiology, (Klem et al., 1999)

3.3.2 BrainVision 2 Analyzer programi

Program EEG ve ERP verilerinin analizi i¢in gelistirilmis bir yazilim paketidir. 50’den
fazla EEG veri formatin1 destekleyerek farkli cihazlardan elde edilen verilerin analizine olanak
tanir. Filtreleme, artefakt diizeltme (Ornegin goz hareketleri), yeniden referanslama ve
segmentasyon gibi kapsaml1 6n isleme araclari sunar. Zaman-frekans analizi, Bagimsiz Bilesen
Analizi (ICA), LORETA ve MRI diizeltme gibi ileri diizey analiz yontemlerini destekler.
MATLAB ile ¢ift yonlii entegrasyonu bulunmaktadir. Yapilan veri isleme adimlar1 gorsel ve
izlenebilir bir sekilde organize edilmektedir. BrainVision Analyzer 2; biligsel ve klinik ERP
caligmalari, uyku arastirmalari, EEG-fMRI entegrasyonu, néropazarlama, ndroergonomi ve

beyin-bilgisayar arayiizii (BCI) uygulamalar1 gibi bir¢ok alanda yaygin olarak kullanilmaktadir.
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Calismamizda EEG datalariin 6n islemlenme asamasinda Necmettin Erbakan Universitesi
Travma Uygulama ve Arastirma Merkezi biinyesinde mevcut olan BrainVision 2 Analyzer

programi kullanilmastir.

3.3.3 Sosyodemografik ve Klinik Veriler

Hastane yonetim bilgi sistemi ve hasta dosyalarindan katilimcilarin yas, cinsiyet, egitim
seviyesi (ilkokul, ortaokul, lise, liniversite), medeni durumu (bekar, evli, bosanmis) calisma
durumu; hastalarin psikiyatrik tanisi, hastalik siiresi, kullandiklari ilaglar ve ilag dozlarina ait

veriler elde edilmistir.

3.3.4 Pozitif Semptomlar1 Degerlendirme Olcegi (SAPS)

Pozitif semptomlar; daha 6nceden bulunmayan 6zelliklerin ortaya ¢ikisi, varsanilar,
hezeyanlar, formal diislince bozukluklar1 ve garip davraniglar olarak tanimlanmaktadir. Pozitif
Belirtileri nicellestirmek icin bir¢cok dlgek gelistirilmigtir. Bu 6l¢eklerin en kapsamlilarindan
biri de Nancy C. Andreasen tarafindan gelistirilmis olan Scale for the Assesment of Positive
Symptoms (Pozitif Belirtileri Degerlendirme Olgegi), kisa adiyla SAPS olarak bilinen dlgektir.
(Andreasen N., 1984) Bu o6l¢ek toplam 34 item ve 4 altdkgekten olusmaktadir. Her item
0=Semptom yok, 1= Siipheli, 2=Hafif, 3=Orta, 4=Belirgin, 5= Siddetli olarak
derecelendirilmektedir. Tiirkce gecerlilik ve giivenilirligi 1991 yilinda Erko¢ ve arkadaslar
tarafindan yapilmistir (Erkog S., 1991).

3.3.5 Negatif Semptomlar1 Degerlendirme Olcegi (SANS)

Negatif semptomlar; varolan bazi yetilerin yitirilmesi, affektif kiintlesme, sosyal i¢ek
apaniklik, diisiince igeriginin yoksullugu, bilissel islev bozukluklar1 olarak tanimlanmaktadir.
Negatif belirtiler ne kadar siddetli olursa prognozun da o kadar kétii oldugu bildirilmektedir.
Negatif belirtilerin objektif degerlendirilmesi i¢in bir¢ok 6l¢ek gelistirilmistir. Bunlardan biri
de Nancy C. Andreasen tarafindan gelistirilmis olan Scale for the Assesment of Negative
Symptoms (Negatif Belirtileri Degerlendirme Olgegi), kisa adiyla SANS olarak bilinen
Olcektir. (Andreasen N., 1989) Bu odlgek toplam 25 item ve 5 alt dlgekten olusmaktadir. Her
item 0 semptom yok, 1 siipheli, 2 hafif, 3 orta, 4 belirgin, 5 siddetli olarak puanlanmaktadir.
Tiirkge gecerlilik ve giivenilirligi 1991 yilinda Erko¢ ve arkadaslari tarafindan yapilmistir
(Erkog et al., 1991).

3.3.6 Kisa Psikiyatrik Degerlendirme Olcegi (BPRS):
Sizofreni ve diger psikotik bozukluklarda goriilen psikotik belirtiler ile bazi depresif

semptomlarin siddet diizeyini belirlemek amaciyla gelistirilen 6lgek anksiyete depresyon,
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diistince bozuklugu, saldirganlik ve ajitasyonla ilgili de bilgi verir. Psikiyatrik bozukluklarda
belirti degerlendirmesi yapabilmek i¢in gelistirilmis 18 maddelik bir dlgektir. Profesyonel bir
goriismeci tarafindan doldurulur. Psikiyatrik hastaliklarin siddetinin degerlendirilmesinde ve
hastalik seyrinin takibinde kullanilir. Her maddeye belirti siddetine goére 0-6 arasinda puan
verilir. Toplam puan 0-108 puan arasinda olup puanin artmasi hastalik siddetinin arttigini

gosterir. (Overall & Gorham, 1962).
3.4 Arastirmanin Yontemi ve Yiiriitiilmesi

3.4.1 Orneklemin Elde Edilmesi

Calismanin hasta grubuna ait datalarin elde edilmesi i¢in Ocak 2015 - Mayis 2025
tarihleri arasinda hastane yonetim bilgi sisteminde ICD-10 tan1 koduna gére F20-F29 tanilar
atanmis ve EEG c¢ekimi yapilmis olan kisiler i¢in tarama yapildi. Taramanin sonucunda 18-65
yas aras1 128 hasta kaydina ulasildi. Hasta dosyalarindan hastalarin anamnezleri, ruhsal durum
muayeneleri, DSM-5 kriterlerine dayanarak konulan tani bilgileri, klinik takip bilgileri,
laboratuvar ve goriintiileme tetkikleri detayli olarak incelendi. Inceleme sonucunda eslik eden
ndropatolojisi olan (Alzheimer demansi, frontotemporal demans, vaskiiler demans, epilepsi,
serebral palsi, gerstmann-stridussler-scheinker sendromu, parkinson, serebral tiimor, multipl
skleroz) 29 hasta, uzunlamasina takiplerde duygudurum bozuklugu tanisi alan 14 hasta,
komorbid mental retardasyon tanisi bulunan 8 hasta, madde kullanimina bagli psikoz tanisi olan
6 hasta, EEG kaydi esnasinda ndroleptik malign sendrom tanist olan 2 hasta, ilagla suisidal
girisimde bulunmus olan 1 hasta, elektrokonvulsif terapi tedavisi alan 1 hasta dislandi. Kalan
67 hastanin EEG verilerine ulagildi, klinik nérofizyolog tarafindan degerlendirilmis EEG’lerde
epileptiform aktivite saptanmadi. EEG kayitlarin 6n islemlemesi neticesinden 1 dakikadan daha
kisa siireli EEG kayd1 elde edilen 14 hasta verisi ¢aligmadan ¢ikarildi. Toplamda DSM-5 tani
kriterlerine gore psikotik bozukluk tani grubunda olan 53 hasta ¢aligsmaya dahil edildi.

53 hastanin cinsiyet, yas, medeni durum, ¢ocuk sayisi, egitim seviyesi, calisma durumu
verileri kaydedildi. Hastalarin anamnezlerinden hastalik baslangi¢ zamanlar1 6grenildi ve EEG
cekim tarihleri ile karsilastirilarak verilerin kaydedildigi tarihteki hastalik siiresi hesaplandi.
Yatan hastalarin EEG ¢ekim tarihinde kullandiklar ilaglara dair bilgiler o giine ait hemsire ilag
order formlarindan ve klinik gozlem takip bilgilerinden elde edildi. Poliklinik takibinde olan
hastalarin ise en son diizenlenen tedavilerine poliklinik kayit notlarindan ulagildi. Yatan
hastalarin gézlem dosyalarindan SAPS, SANS ve BPRS klinik degerlendirme 6l¢ek skorlarina
dair bilgiler not edildi. 5 hastanin EEG verilerinin poliklinik takipleri sirasinda kaydedildigi

goriildi ve klinik degerlendirme Slgek skorlarina ulagilamadi. Antipsikotik kullanan hastalarin
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klorpromazin esdeger dozlar1 (Taylor et al., 2022) ve benzodiazepin kullanan hastalarin

lorazepam esdeger dozlar1 (T. W. Park, 2025) hesaplandi.

Calismanin kontrol grubuna ait verilerin elde edilmesi i¢cin Ocak 2024-Mayis 2025
tarihleri arasinda bas agrisi, bas donmesi, ellerde titreme yakinmalariyla ndroloji poliklinigine
bagvuran ve EEG tetkiki yapilmig 506 kisinin kaydina ulasildi. Bu kisilerin anamnez bilgileri,
kullandig: ilaglar, laboratuvar ve goriintiileme tetkikleri, hastane bilgi sistemindeki ge¢cmis
psikiyati bagvurulari, uzman klinik ndrofizyolog tarafindan degerlendirilmis EEG
aktivitelerinin sonuglar1 detayli olarak incelendi. Geg¢miste psikiyatri bagvurusu ve/veya
psikotrop ila¢ kullanimi, alkol madde kullanimi olan, degerlendiren ndroloji hekimi tarafindan
psikiyatri konsiiltasyonu ya da bagvurusunda bulunulmasi istenen, konsiiltasyon sonucunda
psikiyatrik hastalik tanis1 alan 162 kisi, klinik olarak epilepsi tanisi olan, siipheli epileptiform
aktivite saptanan, anti-epileptik ila¢ kullanan 121 kisi, anamnezlerinde kafa travmasi,
intrakranial kanama, multipl skleroz, beyin i¢inde yer kaplayan lezyon 6ykiisii bulunan ya da
Diffiizyon MRI, Kranial BT, Kranial MRI goriintiileme tetkiklerinde patolojik bulgu saptanan
46 kisi, multisistem tutulumuyla giden dahili hastalik tanisi ve kanser Oykiisii olan 7 kisi, uyku
deprivasyonlu EEG kaydi alinmis olan 8 kisi, anamnez ve/veya ila¢ kullanim bilgisine
ulagilamadigi i¢in yeterli giivenilirlikte veri elde edilemeyen 32 kisi dislandi. Kalan 130
hastanin saglik bakanligi E-nabiz sistemi ve/veya sosyal giivenlik kurumu Medula recete
sistemi lizerinden psikiyatri bagvurular1 ve psikotrop kullanimlar1 degerlendirildi. Psikotrop ilag
recetesi, raporu ya da psikiyatri bagvurusu bulunan 38 kisi ¢calismaya dahil edilmedi. Hastane
kayitlar1 iizerinden EEG datasina ulasilamayan kisilerin ve EEG kayitlarinin 6n islemlemesi
sonrasinda 1 dakikadan daha kisa siireli EEG kaydi elde edilen kisilerin ¢ikarilmasiyla
toplamda 51 saglikli kontrol ¢alismaya dahil edildi.

51 saglikli kontroliin yas ve cinsiyet verileri kaydedildi. Medeni durum, ¢ocuk sayist,

egitim seviyesi, ¢alisma durumu verilerine bilgilerin yetersizligi nedeniyle ulagilamadi.

Sekil 2°de 6rneklemin elde edilmesi diyagramla gosterilmektedir.
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Sekil 2: Hasta ve kontrol 6rneklemlerinin olusturulmasi akis diyagrami (Panel A: saglikli, Panel
B: hasta)

Tanmimlama (Identification)
Hastane Y6netim Bilgi Sistemi taramasi
(ICD-10 F20-F29)

Ocak 2015 — Mays 2025

Belirlenen kayitlar
n=128

Tarama (Screening)
Hasta dosyalarinin incelenmesi
ruhsal durum muayenesi,
DSM-5 tam bilgileri, klinik takip,
laboratuvar ve goriintiileme tetkikleri)

Uygunluk (Eligibility)
Dislanan kayzitlar (n = 61)

« Eslik eden néropatoloji (n =29)
« Uzunl takipte duygudurum bozuklugu tanist (n = 14)
+ Komorbid mental retardasyon (n = 8)
* Madde kullanimina bagh psikoz (n = 6)
* EEG kaydi da néroleptik malign sendrom (n = 2)
« ilagla suisidal girisim dykiisii (n = 1)
« Elektrokonvulsif terapi dykiisii (n = 1)

Dahil Edilenler (Included)
EEG verilerine ulagilan hasta say1st
n=67
(Klinik nérofizyolog degerlendir
ileptiform aktivite dr)

p

10115y

On islemleme sonras: dislananlar
EEG siiresi 1 dakikadan kisa
n=14

Analize dahil edilen hasta sayis1
n=53
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3.4.2 EEG verilerinin islemlenmesi

Uluslararas1 10-20 sistemine gore yerlestirilmis 19 elektrottan (Fpl, Fp2, F3, F4, F7,
F8, Fz, C3, C4, Cz, P3, P4, Pz, T3, T4, T5, T6, O1, O2) ve Al ve A2 referans elektrotlarindan
dinlenim durumu EEG kayitlart alinmigtir. Norofizyoloji laboratuvarinda rutin EEG ¢ekimi
sirasinda goz kapali ¢ekim yapilmakta olup bu durumdan kisa siireli sapmalara yol agan goz
acma, hiperventilasyon ve fotik stimiilasyon eylemleri EEG reviewer uygulamasi kullanilarak
uyaranin 30 sn Oncesi ve 30 sn sonrasinmi igerecek sekilde EEG kaydindan c¢ikarilmistir.
Hastalarin uykuya dalma, uyuklama gibi elektrofizyolojik belirtiler gosterdigi boliimler de EEG
segmentlerinden ¢ikartilmistir. En az 5 dakika siireli ham EEG kaydi elde edilmistir.

EEG kayitlarinin filtrelenmesi ve artefakt temizigi BrainVision Analyzer yazilimi
(BrainVision Analyzer, Siiriim 2.2.2, Brain Products GmbH) kullanilarak gergeklestirilmistir.
Ornekleme hiz1 kayit cihazi kaynakli 200 Hz olarak diizenlenmis olup kayitlarin 1 ile 70 Hz
arasinda bant filtrelemesi ve 50 Hz hat giiriiltiisii i¢in ¢entik filtrelemesi yapilmistir. Minimum
amplitiid -70 mikrovolt, maksimum amplitiid +70 mikrovolt olarak ayarlanmigtir. Datanin 2
saniyelik esit segmentlere ayrilmasi saglanmistir. Analiz programi tarafindan tespit edilen ve
gorsel inceleme sonucunda saptanan teknik ve kas artefaktlar ile goz hareketi artefaktlar
veriden temizlenmistir. Analiz hattina girmek tizere her bir kayittan en az 60 saniyelik

artefaktsiz veri segmenti sec¢ilmistir.

EEG sinyallerinin frekans 6zelliklerinin analizleri igin MATLAB R2024b (MathWorks,
Natick, MA, USA) iizerinden calisan EEGLAB v2022.0 ve DARBELIAI programlari
kullanilmistir. Spektral gili¢ yogunluklar1 hesaplanmadan once 1-32 Hz frekans aralig:
belirlenmis olup bant frekanslar1 delta 1-4 Hz, teta 4-8 Hz, alfa 8-13 Hz ve beta 13-32 Hz olarak
ayarlanmigtir. Her bir kayit i¢in hizli Fourier doniisiimii (Fast Fourier Transformation-FFT)
kullanilarak mutlak gili¢ degerleri ve goreli gli¢ degerleri hesaplanmigtir. Bu hesaplamalar
sonucunda bir elektrota ait total frekans giicti, 4 bantin mutlak giicii ve 4 bantin goreli giicii
olmak iizere 9 6zellik elde edilmistir. Bu sayede her bir EEG kayit i¢in toplamda 171 6zellik

iiretilmistir.

Elektrotlardan elde edilen ozelliklerin beyin bodlgelerine yansimalarini anlayabilmek
adma ilgili beyin bolgesini temsil eden elektrotlardan ortalamalarin alinmasiyla manuel olarak
frontal (Fpl, Fp2, F3, F4, F7, F8, Fz), sag frontal (Fp2, F4, F8), sol frontal (Fpl, F3, F7),
temporal (T3, T4, TS, T6), sag temporal (T4, T6), sol temporal (T3, T5), santral (C3, C4, Cz),
parietal (P3, P4, Pz) ve oksipital (O1, O2) bolgelere ait mutlak ve goreli giicler hesaplanmistir.
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Ayrica sag hemisfere ait (Fp2, F4, F8, T4, T6, C4, P4, O2) ve sol hemisfere ait (Fpl, F3, F7,
T3, TS5, C3, P3, O1) mutlak alfa gii¢lerinin ortalamasi alinip beyin yar1 kiirelerine ait alfa
giiclerinin degerlendirilmesi amaglanmistir. Hemisferik gili¢lerin birbirine oranlanmasi (sag
hemisfer mutlak alfa giicii / sol hemisfer mutlak alfa giicti x 100) ile alfa asimetri indeksi elde

edilmisgtir.

FFT analizlerinden elde edilen elektrotlara ait mutlak ve goreli bant giicleri, bolgesel
olarak hesaplanmig mutlak ve goreli bant gii¢leri, hemisferik alfa bant giicleri ve alfa asimetri

indeksi dahil olmak iizere toplamda 246 6zellik makine 6grenim siirecine dahil edilmistir.

3.4.3 Makine 6grenimi ile iliskili analizler

Calismamizda ozellik se¢imi ve siniflandirma islemleri Python programlama dili
kullanilarak scikit-learn (sklearn) kiitiiphanesi ile gergeklestirilmistir. Makine Ogrenmesi
algoritmasinin baslangicinda agirliklarin  atanmasi1 ve egitim/test verisinin ayrilmasi
asamalarinda stokastik (rastgele) siire¢ler kullanilmistir. Stokastik siirecler "Seed" (Cekirdek)
ad1 verilen bir baslangi¢ sayisi ile yonetilmistir. Analizin tek bir seed degeri (tek bir rastgele
dagilim) ile yapilmas: durumunda elde edilen yiiksek basarmin modelin giiciinden mi, yoksa
verinin sans eseri "kolay" dagilmasindan mi kaynaklandigi ayirt edilememesi nedeniyle
onuglarin giivenilirligini (reliability) ve kararliligini (robustness) kanitlamak amaciyla 30 farkli
Rastgele Baslangi¢ (Random Seed) degeri kullanilarak deneysel ¢alisma tekrar edilmistir. Her
bir "Seed" degeri ile, veriyi farkli bir permiitasyonla karistirarak egitim ve test kiimelerini
yeniden olusturulmasi saglanmistir. Model, 30 kez sifirdan egitilmis ve test edilmistir. Bu
yaklagimla, ¢alismamizin tek bir hasta dagilimina bagimli kalmasi engellenmis ve sonuglarin

istatistiksel olarak anlamli olmasini saglamstir.
Veri Standardizasyonu (Z-Skor Doniigiimii):

Biyolojik sinyallerden tiiretilen Ozniteliklerin (gii¢, frekans, asimetri vb.) sayisal
biiyiikliikleri birbirinden farklidir. Biiyiik sayisal degere sahip 6zniteliklerin, modelin 6grenme
siirecini domine etmesini engellemek i¢in Standart Olgekleme (Standard Scaler) uygulanmustir.
Her bir veri noktasi (x), grubun ortalamasindan (p) ¢ikartilip standart sapmasina (o) boliinerek

normalize edilmistir:

Bu iglemle tiim degiskenler, ortalamasi O ve varyansi 1 olan standart bir uzaya taginarak

algoritmalarin esit sartlarda 6grenmesi saglanmistir.
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Seyrek Oznitelik Secimi ve Biyobelirte¢ Tespiti (LASSO):

Her bir hasta ve saglikli kontrol i¢in dahil edilen 246 6zelligin modelin gereksiz veriyi
ogrenerek ezberlemesine (overfitting) yol agmasinin engellenmesi i¢in ¢alismamizda tani ile
iligkili olmayan kanallar1 elemek ve en kritik biyobelirte¢leri (biomarkers) segcmek i¢in gomiilii
(embedded) 6zellik segcme yontemlerden biri olan LASSO (Least Mutlak Shrinkage and
Selection Operator) lojistik regresyon kullanilmigtir. LASSO ile klasik regresyon analizinden
farkli olarak, modelin hata fonksiyonuna bir "L1 Ceza Terimi" eklenmesi ile L1 katsayilar
stfira dogru itimis ve model yalnizca bilgi tasiyan 6zellikleri se¢ilmis olup gereksiz 6znitelikleri

elimine edilmistir. LASSO formiilasyonu asagida verildigi haliyle hesaplanmaistir:

N p
minimize,, | — Z(yi log(y,) + (1 —yy) log(1 —¥,)) + 7\2|W1|
i=1 =1

Burada:

e N: ornek (katilimcr) sayisi

o p: EEG 0zellik sayi1s1

e y;: gercek sinif etiketi

e ¥;: model tarafindan tahmin edilen olasilik

o w;: her EEG 0zelligine ait katsay1

e J: ceza katsayisi (sklearn’de C = 1/A iligkisi vardir; C kiigiildiikge ceza artar)

Her yinelemede kullanilan LASSO modeli Penalty: L1, Solver: liblinear ile
caligtirllmistir. L1 cezasi, katsayilarin mutlak degerine dayali bir regularizasyon yontemi
oldugundan gereksiz degiskenlerin katsayilarini sifira indirerek 6zelligi modelden tamamen
cikarabilmistir. Model karmasikligini kontrol eden C parametresi bu ¢alismada C = 1 olarak
belirlenmistir. Her bir analiz yinelemesinde model, farkli bir random_state (seed) degeri ile
calistirtlmis ve boylece farkli baslangi¢ kosullari altinda 6zellik se¢cim davraniginin tutarlilig
degerlendirilmistir. Her ¢alistirma sonunda katsayisi sifirdan biiyiik olan EEG o6zellikleri
“secilmis 0zellik” olarak kabul edilmis, katsayisi sifir olan degiskenler ise modelden tamamen

cikarilmistir. Bu siire¢ sonucunda her seed degerinde farkli bir 6zellik alt kiimesi elde edilmis
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ve bu alt kiimelerin tekrar sikliklar1 daha sonra klinik olarak anlamli bir yorum yapilmasini

saglamak amaciyla kaydedilmistir.

Siiflandirma Mimarisi Cok Katmanh Algilayic1 (MLP):

Calismamizda EEG verilerinin siniflandirilmasinda kullanilan makine 6grenmesi
yaklasim, scikit-learn kiitliphanesinin MLPClassifier sinifi temel alinarak yapilandirilmigtir.
Multi-Layer Perceptron (MLP), dogrusal olmayan karar sinirlarin1 modelleyebilme kapasitesi
nedeniyle biyomedikal sinyal isleme ve klinik tan1 modellerinde siklikla tercih edilen bir yapay
sinir ag1 mimarisidir. Se¢ilen 0zniteliklerin, hasta ve saglikli gruplar olarak siniflandirilmasi
islemi i¢in insan beynindeki néronlarin ¢alisma prensibinden esinlenilen yapay sinir ag1 modeli
Cok Katmanli Algilayict (Multilayer Perceptron, MLP) kullanilmistir. Bu ¢alismada MLP,
scikit-learn kiitliphanesi araciligiyla uygulanmis olup agin giris katmani boyutu sabit olarak
tanimlanmamis, LASSO tarafindan segilen 6zellik sayisina gore dinamik olarak belirlenmistir.
Buna karsilik agin gizli katman yapis1 (50 ve 50 néron) sabit tutulmustur. Bu dinamik yapr ile
modelin yalnizca bilgi tasiyan Ozellikleri kullanmasina imka&n taniyarakak asir1 uyumu
azaltmas1 ve farkli baslangi¢ kosullarinda modelin uyum saglama yetenegini arttirmasi

amaglanmastir.

Bu c¢alismada MLP modelinin optimizasyon siireci, O0grenme oraninin 0.001,
diizenlilestirme katsayisinin (alpha) 0.001 ve maksimum iterasyon sayisinin 500 olarak
tanimlandig1 bir yapilandirma ile gergeklestirilmistir. Bu parametreler, modelin hem kararli bir
sekilde yakinsamasii saglamak hem de asir1 uyum riskini azaltmak amaciyla literatiirde

Onerilen degerlere uygun olarak se¢ilmistir.

Analiz siireci, verinin %80'1 egitim, %20'si test seti olacak sekilde rastgele boliinerek
baglatilmis ve bu islem 30 farkli rastgele baslangic (seed) degeri ile tekrarlanmistir. Her tekrarda
model sifirdan egitilmis ve hi¢ gdrmedigi test verisi lizerinde sinanmigtir. Sonuglar, bu 30
tekrarin ortalamasi ve standart sapmasit (Mean + Std) olarak raporlanmigtir. Bu ydntem,
sonuglarin tek bir veri dagilimima bagl kalmadan genellenebilir oldugunu kanitlamak i¢in

kullantlmistir.

3.5 Verilerin Istatistiksel Analizi
Calismada elde edilen bulgularin istatistiksel analizleri i¢in Statistical Package for the
Social Sciences (SPSS, version 30.0) yazilimi kullanilmigtir. Verilerin degerlendirilmesinde

tanimlayict istatistiksel yontemlerden (frekans, yiizde, ortalama ve standart sapma)
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yararlanilmigtir. Kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda Ki-kare testi uygulanmistir. Hasta
ve kontrol gruplar1 arasindaki spektral giic farkliliklarini degerlendirmek amaciyla once
Levene’s testi uygulanmis, normal dagilim varsayimini karsilayan veriler i¢in Independent
Samples T-Test, normal dagilim varsayiminmi karsilamayan veriler i¢in ise Mann—Whitney U
testi kullanilmistir. Ayni katilimcilardan elde edilen iki bagimli 6l¢limiin karsilastiriimasinda
Paired Samples T-Test uygulanarak grup i¢i degisimler degerlendirilmistir. Niceliksel veriler
arasindaki iliskiyi incelemek i¢in Spearman korelasyon analizi tercih edilmistir. Gruplar arasi
karsilagtirmalarda yasin olasi etkisini kontrol etmek amaciyla tek degiskenli kovaryans analizi
(ANCOVA) uygulanmistir. Birden fazla bagimli degiskenin birlikte degerlendirildigi
analizlerde MANCOVA kullanilmistir. Sonuglar %95°lik giiven araliginda, p<0.05 anlamlilik,

p<0.01 ileri anlamlilik, p< 0.001 yiiksek derecede ileri anlamlilik olarak degerlendirilmistir.
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4. BULGULAR
4.1. Katiimcilarin Tammlayicr Ozellikleri

4.1.1 Sosyodemografik ozellikler

Caligmaya toplamda 104 katilimc1 dahil edildi. Katilimcilarin %51°ini (n=53) psikotik
bozukluk tanili hastalar %49 unu (n=51) kontrol grubu olusturmaktaydi. Psikotik bozukluk
grubunun yas ortalamasi 34,75+12,22; kontrol grubunun ise 33,89+12,53 olarak bulundu.
Katilimeilarin yaslar arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi (p=0,696). Psikotik
bozukluk grubunun %64’tinii (n=34) erkek hastalar, %36’sin1 (n=19) kadin hastalar
olusturmaktayken kontrol grubunda %51 (n=25) erkek, %49 (n=26) kadin katilimci
bulunmaktayd:. Istatiksel olarak gruplar arasinda cinsiyet agisindan anlamli farklilik

saptanmadi (p=0,11).

Medeni durum agisindan bakildiginda psikotik bozukluk grubunun %54,7’si bekar,
%37,7’s1 evli, %7,5°1 bosanmisti. Ortalama ¢ocuk sayilar1 0,96+1,41 olarak bulundu. Egitim
seviyeleri degerlendirildiginde %26,9’unun ilkokul mezunu, %19,2’sinin ortaokul mezunu,
%28,8’inin lise mezunu ve %?25’inin tiniversite mezunu oldugu goriildii. Hastalarin ¢aligma
durumu degerlendirildiginde %81’inin halihazirda herhangi bir iste ¢alismadigi, %10’unun

aktif olarak bir iste calistig1 tespit edildi.

Gruplara iliskin sosyodemografik verilerin dagilimi Tabloe 1°de gosterilmektedir.

4.1.2 Klinik ozellikler

Psikotik bozukluk grubunun ortalama hastalik siiresi 7,17+7,65 olarak hesaplandi
(Tablo 1). Klinik degerlendirme o&lgeklerinden alinan ortalama puanlar incelendiginde
hastalarin Pozitif Semptomlar1 Degerlendirme Olgegi'nden (SAPS) 21,42+14,16 puan; Negatif
Semptomlar1 Degerlendirme Olgegi’nden (SANS) 40,55+21,87 puan ve Kisa Psikiyatrik
Degerlendirme Olgegi’nden (BPRS) 27,57 £ 10,93 puan aldiklar1 gériildii (Tablo 2).
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Tablo 1: Psikotik bozukluk tanili hastalarin ve saglikli grubun sosyodemografik ve klinik
verilerinin karsilastirilmasi (Ort £ SS)

Saglikli (n=51) Psikotik Bozukluk (n=53) v t p
Yag (median) 34,75+12,2 (34) 33,89+12,53 (33) 1,292 0,696
Cinsiyet (n) Erkek: 25 (%51) Erkek: 34 (%64) 2,42 0,119
Kadin: 26 (%49) Kadin: 19 (%36)
Bekar: 29 (%54,7)
Medeni durum (n) Evli: 20 (%37,7)

Bosanmis: 4 (%7,5)

Cocuk sayist 0,96+1,41 (0)
(median)

Ilkokul: 14 (%26,9)
Egitim Seviyesi (n) Ortaokul: 10 (%19,2)

Lise: 15 (%28,8)

Universite: 13 (%25)

Calisma durumu Calismryor: 43 (%81)
(n) Calisiyor: 10 (%19)
Hastalik siiresi 7,17£7,65 (4)
(median)

Not: Mann-WhitneyU ve Ki-kare testi uygulanmustir. SS: standart sapma Median: ortanca, ¥*: ki kare, p < 0,05

anlamli kabul edilmistir.

Tablo 2: Psikotik bozukluk tanili hastalarin klinik siddet 6l¢ek skorlarinin incelenmesi

Psikotik Bozukluk (n =47)

Ort £ SS (median)

SAPS 21,42 + 14,16 (19)
SANS 40,55 + 21,87 (41)
BPRS 27,57+ 10,93 (27)

Not: SS: standart sapma Median: ortanca SAPS: Pozitif Semptomlar1 Degerlendirme Olgegi SANS: Negatif
Semptomlari Degerlendirme Olgegi BPRS: Kisa Psikiyatrik Degerlendirme Olgegi
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EEG ¢ekimi esnasinda psikotik bozukluk grubunun kullandig1 ilaglar incelendiginde
%098,1’inde antipsikotik, %34’iinde antidepresan ve %?26,4’linde benzodiazepin grubu ilag
kullanim1 oldugu bulundu. Hastalarin en sik kullandigi antipsikotikleri olanzapin (%39,9),
ketiapin (%26,4) ve aripiprazol (%26,4) olusturmaktaydi (Tablo 3). Hastalarin %46,2’si
antipsikotik monoterapi olarak kullanmaktayken; %50°’si ikili antipsikotik ve %3,8’1 ise ti¢lii
antipsikotik  kullanmaktaydi. Kullanilan antipsikotiklerin klorpromazin esdeger doz

ortalamalar1 360+£266 olarak hesaplandi.

Tablo 3: Psikotik bozukluk tanili hastalarin kullandig1 antipsikotik ilaclarin incelenmesi

Psikotik Bozukluk (n=53)

Evet Hayir

AP kullanimi (%) 52 (%98,1) 1

Anmisiilpirid (%) 5(%9.,4) 48
Haloperidol (%) 6 (%11,3) 47
Zuklopentiksol (%) 1 (%1,9) 52
Flupentiksol (%) 1 (%1,9) 52
Siilpirid (%) 1 (%1,9) 52
Olanzapin (%) 21 (%39,6) 32
Klozapin (%) 1 (%1,9) 52
Ketiapin (%) 14 (%26,4) 39
Risperidon (%) 9 (%17) 44
Paliperidon(%) 9 (%17) 44
Aripiprazol (%) 14 (%26,4) 39

Benzodiazepin kullanan 14 hastanin ise lorazepam (n=8), klonazepam (n=4) ve
alprazolam (n=3) etken maddeli ilaglar1 almakta oldugu goriildii (Tablo 4). Kullanilan
benzodiazepinlerin lorazepam esdeger doz ortalamalari ise 0,90+2,11 olarak bulundu.
Antidepresan kullanan hastalar arasinda en sik sertralin (n=7) ve essitalopram (n=3) etken

maddeli ilaglarin kullanilmakta oldugu goriildii (Tablo 5).
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Tablo 4: Psikotik bozukluk tanili
incelenmesi

hastalarin kullandig1 benzodiazepin grubu ilaglarin

Psikotik Bozukluk Grubu (n=53)

Evet Hayir
BZD kullanimi1 (%) 14 (%26,4) 39 (%73,6)
Lorazepam 8 (%57,1) 45
Klonazepam 4 (%28,5) 49
Alprazolam 3 (%21,4) 50

Not: Benzodiazepin kullanan hastalar arasinda etken maddelerin yiizdelik dagilimlar1 sunulmustur

Tablo 5: Psikotik bozukluk tanili hastalarin kullandig1 antidepresan ilaglarin incelenmesi

Psikotik Bozukluk (n=53)

Evet Hayir
AD kullanimi (%) 18 (%34) 35 (%66)
Essitalopram 3 (%16,6) 50
Sitalopram 2 (%11,1) 51
Sertralin 7 (%38,8) 46
Paroksetin 1 (%5,5) 52
Fluoksetin 1 (%5,5) 52
Bupropion 1 (%5,5) 52
Anafranil 1 (%5,5) 52
Mirtazapin 1 (%5,5) 52)
Venlafaksin 2 (%11,1) 51

Not: Antidepresan kullanan hastalar arasinda etken maddelerin yiizdelik dagilimlart sunulmustur
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4.1.3 EEG veri ozellikleri

Katilimeilarin 20 dakikalik EEG verilerinden g6z acik, hiperventilasyon, fotik
stimiilasyon ile ilgili segmentlerin ¢ikarilmasi ve filtreleme, artefakt temizligi islemleri
uygulanmasi neticesinde gii¢ analizleri yapilmak {izere elde edilen EEG uzunlugunun ortalama
stiresi 5,14+2,91 dakika olarak hesaplandi. EEG siireleri karsilastirildiginda gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi (p=0,312).

4.2 Kantitatif EEG Degisiklikleri

4.2.1 Hasta ve kontrol gruplarinda mutlak gii¢ 6zellikleri

EEG kayitlar sirasinda elde edilen 19 elektrot kanalinin dort frekans bandina (delta,
teta, alfa, beta) ait mutlak gii¢ ortalamalar1 hasta ve kontrol gruplari arasinda karsilagtirild.
Delta bandinda Fpl (z = -2,679, p = 0,007), Fp2 (z = -3,183, p = 0,001), Fz (z=-2,832, p =
0,005), F4 (z = -1,882, p = 0,05), F7 (z = -2,188, p = 0,03) ve O2 (z = -2,052, p = 0,04)
elektrotlarinda psikotik bozukluk grubunda anlamli diizeyde artmis mutlak delta giicii saptandi.
Teta band1 giicleri karsilastirildiginda, psikotik bozukluk grubunda C3 (z = -2,403, p = 0,02),
C4 (z=-2,312,p=0,02), Fpl (z=-2,104, p=0,03), Fp2 (z=-2,195, p=0,03), Fz (z=-2,195,
p=0,03),01(z=-1,941,p=0,05) ve O2 (z=-1,967, p = 0,05) elektrotlarinda kontrol grubuna

kiyasla artmis teta giicii bulundu.

Elektrot bazli karsilastirma analizlerinde alfa ve beta giicleri agisindan hasta ve kontrol
grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik belirlenmedi. Yalnizca C3 ve C4
elektrotlarinda istatistiksel anlamlilik sinirinda hasta grubunda kontrollere kiyasla beta giicii
artist tespit edildi (p=0,06 ve p=0,07). Elektrotlara iliskin mutlak gii¢ degerlerinin grup

karsilastirma sonuglar1 topografik harita seklinde Sekil 3’de sunulmustur.

Psikotik bozukluk grubu ile kontrol grubunun frontal, temporal, santral, parietal ve
oksipital bolgeleri kapsayan toplam beyin aktivitesine ait total mutlak giic (uV?) ortalamalari

karsilagtirildiginda, gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmadi.

Bolgesel gii¢ analizlerinde, psikotik bozukluk grubunda kontrol grubuna kiyasla frontal
bolgenin tamaminda ve sag ile sol frontal alt bolgelerde anlamli diizeyde artmis mutlak delta

giicli saptandi. (Tablo 6).
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Tablo 6: Psikotik bozukluk grubu ve saglikli grup arasinda mutlak delta bant giicii
frekanslarinin bolgesel olarak karsilastirilmasi

Saglikli (n=51) Psikotik Bozukluk (n=53)

Ort + SS(median) Ort + SS(median) 4 p
FRONTAL 14,70 = 7,25 (12,50) 18,49 + 8,60 (18,75) -2,994 0,003*
SAG FRONTAL 15,79 + 7,89 (13,49) 20,01 + 9,66 (19,22) -3,059 0,002*
SOL FRONTAL 15,91 £7,70 (12,91) 19,79 +£9,34 (19,22) -2,546 0,011*
TEMPORAL 12,00 £ 6,84 (10,30) 11,89 +5,30 (10,86) -0,374 0,708
SAG TEMPORAL 12,22 +£7,35 (11,18) 12,18 + 5,41 (10,76) -0,510 0,610
SOL TEMPORAL 11,78 + 6,93 (10,56) 11,60 £ 5,59 (9,63) -0,432 0,665
SANTRAL 4,07 +4,17 (2,83) 4,10 +4,07 (2,92) -0,679 0,497
PARIETAL 8,44 £ 5,39 (7,05) 8,82 £5,64 (7,83) -0,679 0,497
OKSIPITAL 15,24 £9,75 (12,81) 17,87 + 9,93 (15,59) -1,830 0,067

Not: Mann-Whitney U uygulanmistir. SS: standart sapma Median: ortanca *p < 0,05 anlamli kabul edilmistir,

Teta bandina ait bolgesel mutlak gii¢ analizlerinde, psikotik bozukluk grubunda kontrol

grubuna kiyasla frontal, sag ve sol frontal, santral ve oksipital bolgelerde anlamli diizeyde

artmis mutlak teta giicii saptandi (Tablo 7).

Alfa bandina iliskin bolgesel karsilagtirma analizlerinde ise hasta ve kontrol gruplari

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmadi (Tablo 8).
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Tablo 7: Psikotik bozukluk grubu ve saglikli grup arasinda mutlak teta bant giicii
frekanslarinin bolgesel olarak karsilastirilmasi

Saglikli (n=51) Psikotik Bozukluk (n=53)

Ort + SS(median)

Ort = SS(median) z p
FRONTAL 6,03 + 4,55 (4,86) 7,91 + 6,13 (6,06) 2,052 0,04%
SAG FRONTAL 6,42 £5,19 (5,21) 8,19 + 6,62 (6,10) -1,967  0,049%
SOL FRONTAL 6,31 + 4,44 (5,16) 8,26 + 6,76 (6,04) -1,902  0,057*
TEMPORAL 7,84 + 5,81 (6,59) 9,49 +7,90 (6,71) 0,816 0,414
SAG TEMPORAL 7,93 + 5,74 (6,42) 9,33 + 8.03 (6,50) -0,751 0,453
SOL TEMPORAL 7,74 £ 6,05 (6,33) 9,65 +7.95 (6,80) -1,050 0,294
SANTRAL 1,59+ 1,13 (1,37) 2,43 +£2.40 (1,76) 2,143 0,032%
PARIETAL 4,56 + 5,87 (3,39) 6,28 +6,03 (3,82) -1,791 0,073
OKSIPITAL 11,32 49,89 (9,53) 15,19 + 12,48 (10,26) -1,960  0,050%

Not: Mann-Whitney U uygulanmistir, SS: standart sapma Median: ortanca * p < 0.05 anlaml kabul edilmistir.

Tablo 8: Psikotik bozukluk grubu ve saglikli grup arasinda mutlak alfa bant giicii
frekanslarinin bolgesel olarak karsilastirilmasi

Saglikli (n=51) Psikotik Bozukluk
(n=53)
Ort = SS(median) Ort = SS(median) z p
FRONTAL 10,70 £ 11,10 (5,62) 8,97 + 7,65 (6,36) -0,094 0,925
SAG FRONTAL 11,26 + 11,64 (5,58) 9,31 + 7,86 (6,57) -0,042 0,966
SOL FRONTAL 11,54 + 11,93 (6,31) 9,41 + 7,87 (6,68) -0,120 0,904
TEMPORAL 22,94 +£22,70 (12,31) 18 + 13,64 (14,27) -0,003 0,997
SAG TEMPORAL 24,60 + 24,22 (14,27) 17,83 +£ 13,56 (14) -0,465 0,642
SOL TEMPORAL 21,29 21,77 (10,14) 18,18 + 14,34 (2,29) -0,400 0,689
SANTRAL 3,64 £ 4,16 (1,99) 2,82 +1,97 (2,30) -0,426 0,670
PARIETAL 15,74 + 17,06 (6,84) 14,14 12,90 (11,04) -0,699 0,485
OKSIPITAL 50,55 + 50,67 (32,65) 46,90 + 38,85 (33,80) -0,543 0,587

Not: Mann-Whitney U uygulanmistir. SS: standart sapma Median: ortanca * p < 0,05 anlaml kabul
edilmistir.
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Beta bandna iligkin bolgesel karsilastirma analizlerinde ise hasta ve kontrol gruplari

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmadi (Tablo 9).

Tablo 9: Psikotik bozukluk grubu ve saglikli grup arasinda mutlak beta bant giicii frekanslariin
bolgesel olarak karsilagtirilmasi

Saglikli (n=51) Psikotik Bozukluk
(n=53)
Ort = SS(median) Ort = SS(median) z p
FRONTAL 9,28 +9,38 (5,96) 6,79 + 5,62 (5,03) -1,531 0,126
SAG FRONTAL 5,93 +3,73 (4,93) 6,18 + 4,63 (5,18) -0,062 0,951
SOL FRONTAL 5,73 +3,27 (4,69) 6,12 4,76 (5) -0,127 0,899
TEMPORAL 7,50 5,53 (5,47) 6,90 + 3,88 (5,82) -0,224 0,822
SAG TEMPORAL 7,57 + 5,40 (5,99) 6,69+ 3,73 (5,60) -0,042 0,966
SOL TEMPORAL 7,42 £ 6 (5,25) 7,10 + 4,18 (5,90) -0,640 0,522
SANTRAL 4,45+ 13,26 (1,30) 3,00 + 4,63 (1,59) -1,193 0,233
PARIETAL 32,22 + 65,98 (4,49) 17,94 +41,68(4,24)  -0,458 0,647
OKSIPITAL 10,73 + 12,02 (7,07) 10,41 + 6,63 (8,62) -1,323 0,186

Not: Mann-Whitney U uygulanmistir, *p < 0,05 anlamli kabul edilmistir.

Sag ve sol hemisferler arasindaki alfa giigleri incelendiginde, mutlak gii¢ ortalamalari
acisindan gruplar arasinda anlamli bir farklilik saptanmadi. Bununla birlikte, alfa asimetri
indeksleri (sag hemisfer mutlak alfa / sol hemisfer mutlak alfa x 100) psikotik bozukluk
grubunda anlamli diizeyde azalmis olarak bulundu (Tablo 10). Grup ici karsilastirmalarda,
kontrol grubunda sag hemisferdeki mutlak alfa giicli ortalamasinin sol hemisferden anlamli
olarak daha yiiksek oldugu belirlendi. Psikotik bozukluk grubunda ise sag ve sol hemisfer
arasinda mutlak alfa giic ortalamalar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli  bir

farklilik saptanmadi (Tablo 11).
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Tablo 10: Psikotik bozukluk grubu ve saglikli grup arasinda sag-sol hemisferlerin alfa bant
giiclerinin ve alfa asimetri indekslerinin karsilastirilmasi

Saglikli (n=51) Psikotik Bozukluk
(n=53)
Ort + SS(median) Ort + SS(median) t P

SAG 19,9 £ 18,9 (11,8) 16,5+ 12,4 (15,4) 1,077 0,284
HEMISFER

SOL 18,4 + 18,0 (9,88) 16 £12,3 (12,9) 0,784 0,435
HEMISFER

ALFA 111 £ 20,03 (108) 104 + 15,2 (101) 2,019 0,046*
ASIMETRI

INDEKSI

Not: Independent Sample T-Testi uygulanmustir. SS: standart sapma Median: ortanca * p < 0,05 anlamli
kabul edilmistir.

Tablo 11: Psikotik bozukluk grubu ve saglikli kontrol grubunda grup ici sag ve sol hemisfer
ortalama alfa bant giiclerinin karsilagtirilmasi

SAG HEMISFER SOL HEMISFER
t p

Ort + SS(median) Ort + SS(median)
Saghkl 19,9+ 18,9 (11,8) 18,4 + 18,0 (9,88) 2,712 0,009*
(n=51)
Psikotik 16,5+ 12,4 (15,4) 16 +£12,3 (12,9) 1,226 0,226
Bozukluk
(n=53)

Not: Paired Sample T-Testi uygulanmistir, SS: standart sapma Median: ortanca * p < 0,05
anlaml kabul edilmistir.

4.2.2 Hasta ve kontrol gruplarinda goreli gii¢ 6zellikleri

Elektrotlara ait delta, teta, alfa, beta bantlarinin goreli gili¢ analizlerinin ortalamalar1
hasta ve kontrol grubu arasinda karsilastirildi. Goreli delta giiciine bakildiginda Fp1 (t=-2,435,
p = 0,02) , Fp2 (t= -2,701, p= 0,008) elektrotlarinda psikotik bozukluk grubunda kontrollere

kiyasla anlamli olarak artmis goreli delta giicli saptand.

Goreli teta giicleri karsilastirildiginda, psikotik bozukluk grubunda kontrol grubuna
kiyasla C3 (t=-2,604, p=0,01), C4 (t=-2,557, p=0,01), Cz (t=-2,840, p=0,003), Fz (t=-2,499,
p=0,01), T4 (t=-2,013, p= 0,05) elektrotlarinda artmis goreli teta giicli saptandi.

Goreli alfa giigleri karsilagtirildiginda, psikotik bozukluk grubunda kontrol grubuna
kiyasla Fpl (t= 2,120, p= 0,03) elektrotunda azalmis goreli alfa giicii saptandi. Elektrotlara
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iliskin goreli gli¢ degerlerinin grup karsilastirma sonuglari topografik harita seklinde Sekil 4’de

sunulmustur.

Goreli beta giicleri karsilagtirildiginda, psikotik bozukluk grubunda kontrollere kiyasla
C3 (t=-2,069, p = 0,04) ve C4 (t =-2,071, p = 0,04) elektrotlarinda artmis goreli beta giici;
Fp2 (t = 2,185, p = 0,03) ve Fz (t = 2,128, p = 0,04) elektrotlarinda ise sagliklilara kiyasla

hastalarda azalmis goreli beta giicii tespit edildi.

Bolgesel analizler, ilgili elektrotlarin temsil ettigi bolgelerin goreli giic ortalamalari
alinarak gruplar arasinda karsilastirma yapilmasi yoluyla gerceklestirildi. Bu analizlerde goreli
delta, goreli alfa ve goreli beta giicleri agisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
saptanmadi. Buna karsin goreli teta giiclinliin sag temporal, santral ve parietal bolgelerde
psikotik bozukluk grubunda kontrol grubuna kiyasla anlamli diizeyde artmis oldugu belirlendi
(Tablo 12).

Tablo 12: Psikotik bozukluk grubu ve saghikli grup arasinda goreli teta bant giicii
frekanslarinin bolgesel olarak karsilastirilmasi

Saglikli (n=51) Psikotik Bozukluk
(n=53)
Ort = SS(median) Ort = SS(median) t p
FRONTAL 0,16 + 0,05 (0,15) 0,18 £ 0,06 (0,16) -1,646 0,103
SAG FRONTAL 0,17 + 0,05 (0,16) 0,18 £0,07 (0,16) -1,230 0,222
SOL FRONTAL 0,17 + 0,05 (0,16) 0,18 £0,07 (0,16) -1,296 0,198
TEMPORAL 0,17+ 0,06 (0,16) 0,20 £ 0,08 (0,17) -1,871 0,064
SAG TEMPORAL 0,17+ 0,06 (0,17) 0,20 + 0,08 (0,18) -2,008 0,047*
SOL TEMPORAL 0,18 £ 0,06 (0,17) 0,20 + 0,08 (0,18) -1,707 0,091
SANTRAL 0,16 £ 0,06 (0,15) 0,19 £ 0,07 (0,18) -2,917 0,004+
PARIETAL 0,14+ 0,07 (0,13) 0,16 £ 0,07 (0,15) -2,001 0,048+
OKSIPITAL 0,15+ 0,08 (0,13) 0,17 £ 0,08 (0,17) -1,258 0.211

Not: Independent Sample T-Testi uygulanmustir, SS: standart sapma Median: ortanca * p < 0,05 anlaml kabul

edilmistir.

58



Sekil 3: Hasta ve kontrollerin mutlak bant gii¢lerinin topografik harita ile karsilagtiritlmasi
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Not: Topografik harita Python 3.14.2 yazilim1 kullanilarak hasta ve kontrol gruplara ait 19 elektrotun mutlak bant
giiclerinin Mann-Whitney U testi ile karsilagtirilmasi neticesinde elde edilen z skorlar1 ve p degerleri [-log10(p)]
ile olusturulmustur. (p<0,05 y1ldiz simgesi ile gdsterilmistir.)
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Sekil 4: Hasta ve kontrollerin goreli bant gii¢lerinin topografik harita ile karsilastirilmast
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Not: Topografik harita Python 3.14.2 yazilim1 kullanilarak hasta ve kontrol gruplara ait 19 elektrotun mutlak bant
giiclerinin Independent Sample T-testi ile karsilastirilmasi neticesinde elde edilen t skorlar1 ve p degerleri
[log10(p)] ile olusturulmustur. (p<0,05 yildiz simgesi ile gosterilmistir.)
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4.3. Korelasyon analizleri

4.3.1 Gruplarin yas, klinik ozellikler ve mutlak gii¢ degerleri arasindaki iliskileri

Caligmamizda hasta grubunda yas, hastalik siiresi, antipsikotik klorpromazin esdeger
dozu, benzodiazepin lorazepam esdeger dozu, SANS, SAPS ve BPRS klinik 6l¢ek puanlar ile
kantitatif EEG’den elde edilen bolgesel mutlak bant giicleri arasindaki iliskileri degerlendirmek
icin korelasyon analizleri yapildi. Kontrol grubunda ise yas ile kantitatif EEG’den elde edilen
bolgesel mutlak bant giicleri arasindaki iliskiler degerlendirildi.

Hasta grubunda EEG degisiklikleri iizerinde yasin etkileri incelendiginde frontal
bolgede mutlak delta giicii ile yas arasinda negatif yonde anlamli bir iligki, mutlak beta giicii ile
ise pozitif yonde anlaml bir iligki saptandi. Frontal bolge sag ve sol frontal olarak ayri ayri
degerlendirildiginde ise yas ile sol frontal mutlak delta (r=-0,36) ve sag frontal mutlak delta (r=
-0,29) giicleri arasinda negatif yonde anlamli iliskilerin devam ettigi goriildii. Buna karsin
mutlak beta giiciindeki pozitif iliskinin frontal bdlge sag ve sol frontal alt bolgeler olarak
incelendiginde anlamhiligin1 yitirdigi tespit edildi. Frontal bolgeye ait alfa ve teta mutlak bant

giicleri ile yas arasinda ise istatistiksel olarak anlamli bir iliski belirlenmedi.

Hasta grubunda santral bolgede yas ile mutlak beta giicli arasinda pozitif yonde anlaml
bir iligski oldugu belirlendi. Bu bolgeye ait diger frekans bantlarinda (delta, teta, alfa) yas ile

mutlak giic degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmadi.

Oksipital bolgede ise yas ile mutlak delta giicii arasinda negatif yonde anlamli bir iligki
bulundu. Teta, alfa ve beta bant giicleri ile yas arasindaki iligkiler oksipital bolgede anlamlilik

gostermedi.

Temporal ve parietal bolgeler degerlendirildiginde dort frekansin bandinin mutlak

giicleri ile yas ile istatistiksek olarak anlamli herhangi bir iliski saptanmadi.

Kontrol grubunda ise frontal, temporal, santral, parietal ve oksipital bolgelerin
tamaminda ve tiim frekans bantlarinda yas ile mutlak bant giicleri arasinda istatistiksel olarak

anlaml1 bir iligki belirlenmedi.

Yas ile SAPS, SANS ve BPRS klinik 6l¢ek puanlari ile antipsikotik ve benzodiazepin

esdeger dozlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanmadi.

Hastalik stiresi ile klinik 6zellikler ve mutlak giic degisiklilkleri arasindaki iligkiler
incelendiginde; SAPS, SANS, BPRS klinik 6l¢cek puanlari, antipsikotik ve benzodiazepin

esdeger dozlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmadig: goriildii. Hastalik
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stiresinin frontal, santral, parietal, oksipital ve temporal bdlgelerdeki mutlak bant giicleri ile

anlamli bir iligkisi saptanmadi.

Hastalarin kullanmakta oldugu ilaglarla sosyodemografik, klinik ve EEG parametreleri

arasindaki iliskiler incelendi.

Antipsikotik esdeger dozu ile frontal, temporal, santral, parietal ve oksipital bdlgelerin
tamaminda herhangi bir frekans bandindaki mutlak giic degerleri arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir iligki tespit edilmedi.

Antipsikotik esdeger dozlar1 ile SANS ve BPRS klinik 6l¢ek puanlar: iarasinda pozitif
yonde istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulundu. SAPS 6l¢ek puani ile antipsikotik esdeger

dozlar1 arasinda istatistiksel anlamli bir iliski saptanmadi.

Benzodiazepin esdeger dozu ile klinik 6zellikler (SANS, SAPS, BPRS o6l¢ekleri ve
hastalik siiresi) ve bolgesel mutlak bant giigleri arasinda herhangi bir bant diizeyinde

istatistiksel olarak anlaml bir iliski saptanmadi.

Klinik 6l¢ek puanlarindan SANS ve SAPS ile bolgesel mutlak bant giigleri arasinda
herhangi bir kortikal bdlgede ya da alt frekans bandinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki

saptanmadi.

BPRS o6lgek puani ile oksipital bolgede mutlak delta giicii arasinda pozitif yonde
anlaml1 bir iligki oldugu belirlendi. BPRS puanu ile oksipital alan dis1 kortikal bolgelerde ya da

delta giicii diginda diger alt frekans bantlarinda anlamli iliski saptanmadi.

BPRS ol¢ek puanlarinin SAPS ve SANS 6lcek puanlar ile istatistiksel olarak pozitif

yonde anlamli bir iliski gosterdigi saptandi.

Psikotik bozukluk grubunda klinik ve demografik 6zelliklerin bolgesel mutlak bant
giicleri ile iligkileri sekil 5°de; kontrol grubunda yas ve bolgesel mutlak bant gligleri arasindaki
iligkiler sekil 6’da gosterilmistir. Psikotik bozukluk grubuna ve kontrol grubuna ait bolgesel
mutlak bant giiclerinin birbirleri arasinda olan korelasyon seviyeleri de de 1s1 haritas1 araciligi

ile gosterilmektedir.

62



Jmizod :SdVS ‘nzop 1939pse wedozero] uidozeipozuoq :qqzg nzop 1a3opse wizewoxdiopy ynoyisdiuy AV 1S9Ins YIieisey SH

00'T—
SL0—
05'0—
S0 -
000 -
G20~
0s0 00
w00
00
SL0 vo0
o
910
900
00T

uruySII {epuIsese L9[1039p dng

10

£10

L00

Lzo

Yo

Lro

900

wo

o

SZ0

€00

610

€00

S00

800

€33po

+870

+[E0

1Z4Y)

(4]

00

L0

wo

e32qd

w00

800

600

STO

00

€00

T0 |=8E0 SZO

ejled

Lzo

w00

900

¥10

810

810

0

610

<
o
-
Q
|

salaEElé

*ZE0

*SEQ

+670

900

STO

S00

wo

oo

L0

0

- e119pd

*ZE0 +=LEQ

*870

W00 110
¥10 81O
00 910
800 €00
800 Z00
€10 800
970 =9€0

190D

-

*620

ejjed

900

voo

o

0

00

- e1PD

00

€00

0o

00

€10

10070 > ssx ‘100 >

- B3|9pD

A =B8E0 =980

LZ0 =L20 #T0 E 920 00  =ZEO
B . B . o IR -
o <xo I

1o

L00

4y

o

00

e13qL

o

o

€10

S00

¥0'0-

w00

€20

L00

L00

910

Lro

600

600

00

¥zo

900

610

00

00

€00

900

¥zo

600

€10

€00

[l

[

STO

Lzo

€00

¥00

LT

€10

€00

w00

*6Z20

an

00

€10

8T 0

600

€00

IsejleH 1| uoAsejaioy uewleads ngnio elsey

- epy

9z0

00

aor

00

610

d 45 50°0> d 4 ‘mMStwueMIAn 1)$9] UOASE[AI0Y UBWLIBIAS

- ]
=3 g ¢ 8
[ n wn wn o O wn
| | ' ' l | '
¢0 00 %00 100 0O ITO 910
€10 L00 [LZO ¢TI0 LTO 900

SZ0 €00 610 €00 SO0 800
+I€E0 tZ0 4 00 0O ZZO

700 800 600 SIO0O T00 €00

700 900 #I0 B8TIOC 81O 10O

900 STO S00 200 ZI0 L0C

7200 +t10 00 800 80C ET0

110 810 910 €00 200 800
I Zto 900 #20 110 10

800 €00 00 €00 Z00 OO

(v g 910 110 00 (4 1o

10 #I0C €10 SO0 00O 200

L00 LO0O- 9T0 (LTO 600 600

tZ0 900 610 00 T00 €00

tZ0 600 €10 €00 200 2O

€00 ¥00 LIO €TI0 €00 200
o 00 €10 810 600

¥00 €10 100 IO 00

9Z0 #00 600 Z00 LOO

+£0 0o

970 00

00 *CE0 LT0
600 820 L00 STIO I 2o €10
700 | #£0 920 sCE0 0 . 910
L00 200 00 LTO0 €10 910 0T
«FE0C 70 870 8Z0 TI0 T00 «PEQ

1JON
1JON
4
i
900 - B3390
zz o - BJeo
10 - B30
«8E 0 - B}9PO
szo - e1aqd
610 - Bjjed
10 - el
9z 0 - el|apd
=9£0 - 19D
100 - Bj|ed
€10 - B191D
00 - B)=9pD
£20 - BlaqlL
00 - ejeL
900 - BI21L
STO - B)3pL
+620 - ©32q4
00 - ejjed
610 - B13
+PED - BYI2pd
- Sddg
8Z0 - SdVS
8Z0 - SNVS
110 - d3az8
100 - @3dv
+PE0 - SH

(1) 1sowuRdROUT
fepnw Le[UERq SUBNSL DFH [OWd) [9593]Qq ST LIDIYI[[9ZQ IUIY oA SeA ununqnis ynpnzoq yNoyisd :g MMdS

63



e o 9 2 2
§ & &§ & &
GL0—
0S'0—

=870 +670 H
EE
S0 -

000 -
G20 -

0s0

SL0

00T

ejled

<
m
-
Q

E

(1) 1sowuRRouT UTULSII IepuIseIe LID[IZp dn3

[eudisyo :0 ‘erenred :q ‘[enues :) qeiodwo) i ‘[eIuoy : :ION

10070 > 9 sss T0°0 > d 4s ‘S0°0> d 4 “mMSTUR[NSAN 1)$9) UOASE[OIOY UBLLIBIAS

8 Q Q = 3 o] - 2
6 § © g & g & §F & 5§ T & &
§ & § & § & & & &§ & &F§ & & B
1 1 | 1 1 1 |

E v00 - Bl2qo

voo - ejjeo

910 - B1310

¥Z0 - B3P0

PED E { jZ4) { 1Z0 - elaqd

. =9E0 v00 - ejjed

E e E i E Tl muwu&

. EE [

E =170 +PE0 ST0 - Blaqd
+E€0 E 0 E *870 (90 € E +PE0 E +=L¥0 600 - ej|ed
EE SRR - - EOER S

820 E 0 { 810 £0 0 | +9€0 1o - eyspd
EE +£€0 1 0 { +E€0 . o - eleqL

) ) ato - ejjeL

2820 E ~b80 710 - B3Rl

9z0 - eI™pL

wIF0 | 2820 { { { 0 - e3ag4

E . : e
st EH e E e E 0 . ; U P
EEE e E 0 : , Espd

ST0 1 o 1o { 1 1 10 1 1 1 0 Sen

ISelLeH IS| UOASE|210y UewWIRadS NQNIS |043UCY

Yepnuwi Lie[jueq Sueydyy HHH [Wwd} [9SA3[0q [ SeA ununqni3 [0JU0Y 9 [PAS

64



4.3.2 Gruplarin yas, klinik ozellikler ve goreli gii¢ degerleri arasindaki iliskileri

Psikotik bozukluk grubunda yas ile bolgesel goreli giic degerleri arasindaki iliskiler
incelendiginde frontal, temporal, santral ve parietal bolgelerde goreli beta giicii ile pozitif yonde
anlamli bir iliski saptandi. Oksipital bolgede beta giicii ile yas arasinda anlamli bir iliski

bulunmada.

Santral bolgede goreli teta giicii ile yas arasinda pozitif yonde bir anlamlilik iligkisi
oldugu gozlemlendi. Diger bolgelerde goreli teta giicii ile yas arasindaki iliskilerin istatistiksel

anlamlilik gostermedigi saptandi.

Delta ve alfa goreli bant giicleri hi¢bir kortikal bolgede yas ile istatistiksel anlamli iligki
gostermemektedir.

Hastalik siiresinin santral bolgeye ait goreli alfa giicii ile negatif yonde anlamli bir
iligkisi oldugu tespit edildi. Santral bolgede diger alt bantlarda hastalik siiresi ile anlamli iligki
gosterilmedi. Hastalik siiresinin delta, teta ve beta goreli giicleri ile herhangi bir kortikal alanda

istatistiksel olarak anlamlilik gostermedigi bulundu.

Antipsikotik esdeger dozlar1 ve benzodiazepin esdeger dozlari ile bolgesel goreli giig

analizlerinde herhangi bir frekans bandinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmadi.

Klinik dl¢ek puanlar ile elektrofizyolojik iliskiler incelendiginde; SAPS klinik dl¢ek

puani ile bolgesel bant gli¢leri arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki bulunmadi.

SANS klinik 6l¢ek puani ile oksipital ve temporal bolgelerdeki goreli beta giicii arasinda
negatif yonde anlamli bir iligkisinin oldugu saptandi. Oksipital ve temporal bolgeler diginda
diger kortikal alanlarda SANS klinik 6lgek puani ile goreli beta giicii ile anlaml iliski
goriilmedi. Bolgesel delta, teta ve alfa goreli giigleri ile SANS klinik 6l¢ek puani arasinda

istatistiksel olarak anlamli iligki bulunmadi.

BPRS klinik 6l¢ek puani ile oksipital goreli beta giicli arasinda negatif yonde anlaml
bir iligki oldugu goriildii. Oksipital bolge dis1 diger kortikal alanlarda BPRS klinik 6l¢ek puani
ile goreli beta giicii arasinda anlaml iligski goriilmedi. Bolgesel delta, teta ve alfa goreli giicleri

ile BPRS klinik dl¢ek puani arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki bulunmada.
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Sagliklt kontrol grubundaki bolgesel goreli bant giicleri ile yas arasinda iligkiler
degerlendirildi.

Yas ile frontal bolgede goreli teta giicii arasinda negatif yonde; temporal bolgede goreli
delta giicii ile negatif yonde; parietal bolgede ise goreli delta giicii ile negatif, goreli beta giicii

ile pozitif yonlerde istatistiksel olarak anlamli iligkiler saptandi.

Saglikli grupta frontal bolgede goreli delta, alfa ve beta bantlarinda yas ile anlamli iliski
saptanmadi. Temporal bolgede teta, alfa ve beta frekans bantlarinda yas ile anlaml iligki
bulunmadi. Parietal bolgede teta ve alfa frekans bantlarinda yas ile anlaml iligki saptanmadi.
Santral ve oksipital bolgelerde yas ile dort frekans alt bandi goreli giigleri arasinda istatistiksel

olarak anlamli iligki saptanmadi.

Psikotik bozukluk grubunda bolgesel goreli bant giicleri ile klinik ve demografik
ozelliklerin iliskileri sekil 7°de; kontrol grubunda yas ve bolgesel goreli bant giigleri arasindaki
iligkiler sekil 8’de gosterilmistir. Psikotik bozukluk grubuna ve kontrol grubuna ait bolgesel
goreli bant giiclerinin birbirleri arasinda olan korelasyon seviyeleri de de 1s1 haritast araciligi

ile gosterilmektedir.
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4.4 Yas ve ilac¢ dozlarinin grup diizeyinde etkilerin analizi

Hasta ve kontrol gruplarinda yapilan karsilastirma analizlerinde gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamlilik gosteren frontal mutlak delta giicii, frontal mutlak teta giict,
santral mutlak teta giicii, oskipital mutlak teta giicii, sag temporal goreli teta giicii, santral
relatice teta giicli ve parietal goreli teta giicii lizerinde yas, antipsikotik ila¢ dozu ve

benzodiazepin ila¢ dozunun etkileri MANCOVA ile degerlendirildi.

Antipsikotik dozu ve yas ile yapilan MANCOVA analizinde yasin EEG degiskenleri
tizerinde anlamli ¢ok degiskenli bir etkisinin bulundugu goriildi (Pillai’s Trace = 0,141, p =
0,040). Buna karsin, antipsikotik dozunun tek basina (p = 0,946) ya da yas ile etkilesim halinde
(p =0,946) anlaml1 bir multivaryans etkisi saptanmadi. Antipsikotik dozu modele eklendiginde,
grup etkisi cok degiskenli diizeyde anlamlilik sinirinin iizerine ¢iksa (p = 0,105) da bu durumun
antipsikotik kullanimmin EEG iizerinde anlamli bir etkisinden ziyade, antipsikotik dozunun
grup degiskeni ile yiiksek kolineerlik gosterdigi diisiiniildii. Yas etkisinin ise yalnizca santral
goreli teta gilicii tlizerinde anlamli oldugu saptanmistir (p = 0,027). Buna karsin antipsikotik
dozu ve yas ile antipsikotik etkilesimi dahil edilen EEG degiskenlerinde anlamli bir etki

gostermemistir.

Benzodiazepin dozu ve yas ile yapilan analizlerde ise grup degiskeninin EEG
degiskenleri lizerinde anlaml1 bir ¢ok degiskenli etkisi oldugu bulundu. (Pillai’s Trace = 0,154,
p = 0,026). Yas ve benzodiazepin dozu kovaryant olarak modele alindiginda dahi hasta ve
saglikli grubun modele dahil edilen paramatreler diizeyinde EEG profillerinin birbirinden farkli
oldugu goriildii. Yas degiskeninin anlamli ¢ok degiskenli etki gosterdigi goriildii. (Pillai’s Trace
= 0,191, p = 0,005). Benzodiazepin dozunun ise tek basina (p = 0,711) ya da yas ile etkilesim
halinde (p = 0,535) EEG iizerinde anlamli bir etki olusturmadigi goriildii. Univariate
incelemelerde, grup etkisinin 6zellikle frontal mutlak delta giicii (p = 0,034) ve santal goreli
teta giicii (p = 0,022) bantlarinda anlamli oldugu goriildii. Yasin santal goreli teta giicii tizerinde
ek bir etkisi oldugu saptandi (p = 0,022). Benzodiazepin dozu ve yas ile benzodiazepin doz
etkilesiminin ise univarite diizeyde de dahil edilen EEG parametreleri ilizerinde istatistiksel

anlamlilik gostermedigi goriildii.

Yas ile santral goreli teta giicii arasinda pozitif yonde anlamli iligski saptanmasi {izerine
gruplar arasinda santral goreli teta giicli agisindan fark olup olmadigi, yasinolas: etkisi kontrol
edilerek tek degiskenli kovaryans analizi (ANCOVA) ile degerlendirilmistir. Yagin santral
goreli teta lizerinde anlamli bir etkisi bulunurken (p=0,16), grup ana etkisi istatistiksel olarak

anlamli bulunmamistir (p=0,182). Buna karsin, yas kovaryanti sabitlenerek hesaplanan
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diizeltilmis ortalamalar arasindaki karsilagtirmada, hasta grubunun santral bolgede goreli teta
giicliniin saglikli kontrollere kiyasla anlamli derecede yiiksek oldugu saptanmistir

(F(1,100)=8,353, p=0,05, partial 1°=0,077).

4.5 Makine 6grenimi ile gelistirilen simiflandirici sonuglar:

Cok katmanl algilayict (MLP) modeli ile gergeklestirilen siniflandirma analizinde
modelin hasta ve kontrolleri ayirt etme giicii degerlendirildi. Modele dahil edilen 246 6zellikten
LASSO ile 6zellik se¢imi yapildi. Model %80 egitim, %20 test kiimesi olarak 30 tekrarda
caligtirildi. Modelin ayirt etme giicti dogru pozitif (TP), dogru negatif (TN), yanlis pozitif (FP),
yanlis negatif (FN) kiimelerinden hesaplanan dogruluk (accuracy), kesinlik (precision)
duyarlilik (recall), F1 skorlar1 ile Kappa degeri ve ROC analizi sonucunda elde edilen egri

altinda kalan alan (AUC) parametreleri araciligi ile degerlendirildi.

Dogruluk (accuracy), modelde dogru tahmin edilen adrneklerim toplam orneklere
oranini belirtmektedir. Kesinlik (precision/pozitif prediktif deger) modelde dogru pozitif
tahminlerin tim pozitif tahminlere oranini dlgmektedir. Duyarlilik (recall/sensitivite) dogru
pozitif olarak degerlendirilen drneklerin tiim gercek pozitiflere olan oranini ifade etmektedir.
F1 skoru ise kesinlik ve duyarlilik degerlerinin harmonik ortalamasidir. Kappa, modelin yaptig1
siiflandirmanin sansa bagh olarak beklenen performanstan ne kadar daha iyi

oldugunu 6lgmektedir. Formiilasyonlar asagida gosterilmistir:

2 _ TP +TN
Ccuracy = TP ITN +FP + FN
procision — T
recision = TP T FP
Recall = P
A= TPIFN
Precision - Recall
F1 skoru = 2

" Precision + Recall
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MLP’nin 30 farkli rastgele baslangi¢ (seed) degerleriyle yeniden egitilmesi ve test
edilmesi neticesinde elde edilen en iyi Oznitelik kiimesi incelendiginde modelin dogruluk
orani %90,48, kesinlik degeri %91,67, duyarliligi %90,91, F1-skoru %90,45, kappa degeri
0,81 ve ROC-AUC degeri 0,98 olarak elde edildi. ROC egrisi sekil 9°da gosterilmistir.

Modelin test seti iizerinde gerceklestirdigi siiflandirma sonuglart incelendiginde,
kontrol grubuna ait 10 katilimcinin tamaminin dogru bigimde kontrol olarak siniflandirildig:
goriildii. Hasta grubuna ait 11 katilimcinin ise 9’unun dogru sekilde hasta olarak
simiflandirildigl, 2 katilimcimin ise hatali olarak kontrol grubuna atandigi tespit edildi.

Konfilizyon matriksi sekil 10°da gosterilmistir.

Permiitasyon temelli 6zellik 6nem analizi sonucunda, simiflandirma dogrulugundaki
degisime en fazla katkida bulunan EEG parametrelerinin santral goreli beta (C3, C4), temporal
goreli delta (TS) ve teta (T6, C3) bantlarina ait 6zellikler oldugu goriilmiistiir. Ayrica alfa
asimetrisi, temporal mutlak beta ve frontal mutlak teta parametreleri de 6nem siralamasinda tist
siralarda yer almistir. Ozellik dnem degerleri, 100 tekrar boyunca hesaplanmis ve her bir

parametre i¢in varyans degerleri birlikte raporlanmistir. (Sekil 11)

Sekil 12°de MLP modeli i¢in hesaplanan permiitasyon temelli 6zellik 6nem siralamasi
gosterilmektedir. EEG parametreleri, permiitasyon sonrasinda model dogrulugunda meydana
gelen ortalama degisime gore siralanmustir. Pozitif degerler, ilgili parametrenin permiitasyonu
sonras1 dogrulukta azalma oldugunu; negatif degerler ise dogrulukta artis goézlendigini

gostermektedir.

LASSO modeli tarafindan segilen tiim 6zelliklerin kullanildigi baslangi¢ modelinde 38
ozellik yer alirken, diisiik 6nem diizeyine sahip 6zelliklerin ¢ikarilmasiyla olusturulan optimize
edilmis modelde 6zellik sayis1 24’e disiiriilmiistiir (6zellikler Ek-1’de sunulmustur). Buna
karsin her iki modelde de dogruluk ve F1 skoru degerlerinin ayni kaldig1 (Accuracy=0,90;
F1=0,90) goriilmistiir (Ek-2de gosterilmistir). Bu durum, optimize edilmis 6zellik setinin
model performansini koruyarak daha yalin ve hesaplama agisindan verimli bir yap1 sundugunu

gostermektedir.

LASSO regresyon analizi sonucunda, bazi EEG parametrelerinin hasta ve kontrol
gruplariyla zit yonlerde iligkili oldugu goriilmistiir. Pozitif katsayiya sahip parametreler hasta
grubuyla iliskili bulunurken, negatif katsayiya sahip parametreler kontrol grubuyla iligkili
olarak belirlenmistir. En yiiksek mutlak katsay1 degerlerine sahip parametreler, modelde ayirt

edici katki saglayan degiskenler olarak one ¢ikmistir. Bu analiz, siniflandirmaya katki sunan
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EEG parametrelerinin yalnizca 6nem sirasini degil, ayn1 zamanda hasta ve kontrol gruplariyla
olan yonsel iligkilerini de ortaya koymaktadir (Sekil 13) (Ek-3 ve Ek-4’de katsayilar, mutlak

degerler ve ortalama katkilar sunulmustur).

Rastgele baslangi¢ degerinden elde edilen farkli 6znitelik kombinasyonunu igeren 30
adet metrigin performans ortalamasi hesaplandiginda dogruluk 0,836+0,046, kesinlik 0,85+
0,04, duyarlilik, 0,83+0,04, F1skoru 0,83 + 0,05, kappa 0,67+0,09 ve AUC degeri 0,87+0,05

olarak hesaplandi (Ek-5’de 30 baslang1 tohumunaa ait 6zel degerler verilmistir).

Ozniteliklere bakildiginda 30 rastgele baslangic degerinde en c¢ok tekrarlanan
Ozniteliklerin F3 mutlak alfa giicii (29/30), alfa asimetri indeksi (29/30), T5 goreli deta giicii
(29/30), Fp2 goreli beta giicii (29/30) ve T4 mutlak beta giicii (27/30) oldugu goriildi. 19
Ozniteligin 30 baslangicta 20 defadan fazla kez tekrarlandig1 goriildii (Ek-6’da 6zelliklerin

modellerde tekrarlama frekanslari sunulmustur).

Sekil 9: Modele ait ROC egrisi ve AUC degeri
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Sekil 10: Modelin siniflandirma potansiyeline ait konflizyon matriksi

Gergek Simf
kontrol

hasta

kontrol hasta
Tahmin Edilen Simif

Sekil 11: Siniflandirma modeline 6zelliklerin katkisi

Feature Importance Stability (100 Repeats)
(Box width indicates variance/uncertainty)
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Sekil 12: Siiflandirma modeli 6zellik 6nem siralamasi

Feature Importance Ranking (MLP Model)
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Sekil 13: Siiflandirma modelinde 6zelliklerin etki yonii
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5. TARTISMA

Caligmamizda makine 6grenim yontemleri kullanilarak kantitatif EEG’den elde edilen
mutlak giic ve goreli giic parametrelerinin psikotik bozukluk tanili bireyleri saglikli
kontrollerden ayirt etme potansiyeli degerlendirilmistir. Elde edilen en gii¢lii performansa sahip
model hasta ve sagliklilar1 %90,48 dogruluk, %91.67 kesinlik, %90.91 duyarlilik ile ytiksek
dogruluk diizeyinde siniflanmistir. Ayrica farkli baslangic tohumlariyla olusturulan 30 ayri
modelin ortalama sonuglar1 incelendiginde, yontemimizin %83 dogruluk, %85 duyarlilik ve
%83 kesinlik ile tutarl1 ve istikrarli bir performans sergiledigi goriilmiistiir. Bulgularimiz klinik
olarak heterojen yapist ve diger psikiyatrik bozukluklarla belirgin semptom Ortiismeleri
nedeniyle tanisal glicliikler igceren psikotik bozukluklarin degerlendirilmesine, kantitatif EEG
temelli makine 6grenimi yaklasimlarinin nesnel ve destekleyici bir katki saglayabilecegini

gostermektedir.

Gergeklestirilen bolgesel analizlerde, hastalarda frontal bolgede mutlak delta giiciinde
artig; frontal, santral ve oksipital bolgelerde mutlak teta giiciinde artig; santral, sag temporal ve
parietal bolgelerde goreli teta giiclinde artis ile sol prefrontal bolgede goreli alfa giiciinde
anlamli azalma saptanmistir. Yavas dalga aktivitesindeki artig ve alfa aktivitesindeki azalmaya
isaret eden bu bulgular; hipofrontalite, talomokortikal dongiilerde bozulma, frontal ag
disfonksiyonu gibi patofizyolojik siire¢lerin ndrofizyolojik yansimalarmma dair bilgi
sunmaktadir.

5.1 Katihmecilarin sosyodemografik, klinik 6zelliklerinin ve EEG kayit yontemlerinin
degerlerlendirilmesi

Calismamizda hastalar ve saglik kontrollerin yaglar1 arasinda istatistiksel olarak anlaml
farklilik saptanmadi. Noronlar arasindaki aktivitenin habercisi olan néronal ossilasyonlarin
yasamin erken evrelerinde ndrogelisimsel etmenlerden ilerleyen yillarda ise yaslanma ile iligkili
noron kayb1 ve sinaptik etkilesimlerin bozulmasi gibi stireclerden etkilenebilecegi
diistiniilmektedir. Dustman ve arkadaslarinin yaslart 4-90 arasinda degisen saglikli erkek
katilimcilardan elde edilen EEG kayitlarini inceledigi calismada, yavas ve hizli frekans
bantlarinda yasa bagl iki belirgin oriintii tanimlanmistir. Goreli delta ve teta genliginin 4-8 yas
araligindaki katilimcilarda en yiiksek oldugu daha sonra yasla birlikte yaklasik dogrusal bir
bicimde azaldig1 buna karsin beta bantlarindaki goreli genligin 4-8 yas grubunda en diisiik
oldugu yas ilerledikce siirekli bir artig gosterdigi saptanmistir (Dustman et al., 1999). Daha

giincel bir caligmada saglikli yaglanmanin yavas frekans araligindaki (0,5-6,5 Hz) dinlenim hali
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aktivitesinde belirgin ve dogrusal bir azalma ile seyrettigi desteklenmistir (Vlahou et al., 2014).
Literatiir genel olarak fizyolojik yaslanma stirecinin EEG aktivitesinde genel bir yavaslamaya,
beta giiclinde artisa, alt alfa (8-10,5 Hz) genli§inde azalmaya ve tepe alfa frekansinda
yavaglamaya yol ac¢tigim1 oldugunu gdostermektedir (Rossini et al., 2007). Yasin EEG
osilasyonlar1 ilizerindeki bu iyi belgelenmis etkileri géz Oniine alindiginda ¢aligmamizda iki
grup arasinda anlamli bir yas farkinin bulunmamasi, elde edilen bulgularin yasa bagh
degiskenlikten etkilenme olasiligin1 azaltmakta ve yasin karistirici bir faktor olarak rol oynama

potansiyelini sinirlamaktadir.

Cinsiyet degiskeni incelendiginde de yas ile benzer sekilde, gruplar arasinda istatistiksel
anlamli bir fark saptanmamustir. Literatiirde ise cinsiyetler arasinda ¢esitli ndronal ossilasyon
farkliliklar1 bildirilmistir. Ornegin Jausovec ve Jausovec (2010), dinlenim hali EEG
kayitlarinda kadinlarin erkeklere kiyasla beta ve gama bantlarinda daha yiiksek gii¢ diizeylerine
sahip oldugunu; ayrica parieto-oksipital bolgelerde alfa band: giiciiniin kadinlarda daha belirgin
oldugunu gostermistir (Jausovec & Jausovec, 2010). Cave ve Barry (2021) ise kadinlarda
kiiresel delta aktivitesinin daha yliksek oldugunu, teta bandinda orta hat aktivitesinin arttigini,
alfa ve beta bantlarinda ise parietal ve orta hat bolgelerinde daha yiiksek gii¢ Oriintiileri
sergilendigini bildirmistir (Cave & Barry, 2021). Olayla iliskili potansiyelleri degerlendiren bir
baska ¢aligmada da kadinlarin frontal, santral ve parietal bolgelerde erkeklere kiyasla daha
yiiksek teta yanitlar1 gosterdigi belirtilmistir (Yener et al., 2024) Bu literatiir bulgular1 dikkate
alindiginda, ¢aligmamizda hastalarin ve kontrollerin cinsiyet dagilimlarinin benzer olmasi,
hormonal, fizyolojik ve anatomik mekanizmalar araciligiyla EEG osilasyonlarini etkileyebilen
cinsiyet farkliliklarinin analiz sonuglar iizerinde karistirict bir etki olusturma potansiyelini

azaltmis ve bu degiskenin olasi etkisinin nétralize edilmesini saglamistir.g

Psikotik bozukluk grubunun medeni durum o&zellikleri incelendiginde hastalarin
%354,7’sinin bekar, %37,7’sinin evli, %7,5’inin bosanmis oldugu saptanmistir. Hasta grubunda
ortalama cocuk sayisi 0,96+1,41 olarak bulunmustur. Tirkiye’de Yildiz ve arkadaslar
tarafindan gerceklestirilen ¢ok merkezli kesitsel ¢alismada sizofreni hastalarinin %67,6’sinin
bekar, %38,9’unun bosanmis/ayri, %18,9’unun evli ve %4,6’smin  dul oldugu
bildirilmistir(Yildiz et al., 2010). Isve¢’de yapilan bir ¢alismada ise sizofreni hastalarinin
%62,6’smin bekar, %21,3 bogsanmis/ayri, %16,2’sinin evli oldugu gosterilmistir(Olsson et al.,
2016). Bunlara karsilik Cin’de yapilan bir ¢alismada hastalarin %59,12’sinin evli, %6,85’inin
bosanmis %33,66’sinin hi¢ evlenmemis oldugu bildirilmistir. (Li et al., 2015). Ureme ve

dogurganlik agisindan bakildiginda Jablensky tarafindan yiiriitiilen bir ¢alismada sizofreni tanili
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hem erkek hem de kadin hastalarda dogurganligin genel popiilasyona kiyasla belirgin derecede
daha diisiik oldugunu ve bu farkin erkeklerde daha belirgin seyrettigi gosterilmistir (Jablensky
& Kalaydjieva, 2003). Calismamizda hasta grubunun medeni durum dagilimi1 ve ortalama
cocuk sayisina iliskin bulgular, Tirkiye ve Bati toplumuna ait 6rneklemlerden elde edilen
veriler ile genel olarak uyumludur. Bununla birlikte, Asya ve Dogu toplumlarindan bildirilen
caligmalarda gorece daha yiiksek evlilik oranlalarinin saptanmasi, kiiltiiren normlar, aile
yapilar1 ve toplumsal beklentiler gibi sosyokiiltiirel dinamiklerin bu farklarda belirleyici
olabilecegini diisiindiirmektedir. Bu bulgularimiz psikotik bozukluklarda sosyal ve kisilerarasi
islevsellikte bozulmanin temel gostergelerinden biri olan evlilik durumunun hasta grubunda
belirgin bicimde olumsuz etkilendigini ve hastaligin sosyal islevsellik iizerindeki yiikiinii

yansittigini ortaya koymaktadir.

Calismamizda psikotik bozukluk grubunun egitim seviyeleri degerlendirildiginde
%26,9’unun ilkokul, %19,2’sinin ortaokul, %28,8’inin lise ve %25’inin iiniversite mezunu
oldugu goriilmiistiir. Tiirkiye’de toplum ruh sagligi merkezlerinde (TRSM) takip edilen
sizofreni hastalariyla yiiriitiilen bir ¢alismada hastalarin %34 {iniin ilkokul, %17’sinin ortaokul,
%44, 7’sinin lise, %4,3’liniin ise liniversite mezunu oldugu bildirilmistir(Coker et al., 2021).
Baska bir TRSM tabanli caligmasinda ise hastalarin %7,6’sinin egitimsiz, %64.5’inin
ilkdgretim, %21,6’sin1in lise, %6.3 {iniin {iniversite mezunu oldugu rapor edilmistir (Durmaz &
Akkisi Kumsar, 2020). Egitim diizeyi ile sizofreni arasindaki iligkiyi inceleyen bir meta-
analizde 16 yasina gelindiginde ilerleyen donemde sizofreni gelistiren bireylerin,
gelistirmeyenlere kiyasla genel akademik basarilar1 ve matematik basarilarinin daha diisiik
oldugu; ayrica sizofreni tanisi alan bireylerin yliksekdgretime girme olasiliginin daha diisiik
oldugu gosterilmistir (Dickson et al., 2020). Calismamizda ise hasta grubunun yarisindan
fazlasinin lise ve lizeri egitim diizeyine sahip oldugu dikkat ¢ekmektedir. Giincel literatiirle
karsilagtirildiginda bu durumun popiilasyon bazli farkliliklardan kaynaklanabilecegi
diistintilmekle birlikte 6rneklemimizin daha se¢ilmis ve gdrece izole bir hasta grubunu temsil
etmesiyle de iliskili olabilir. Ayrica TRSM 6rneklemlerinin gérece daha kronik seyirli ve daha
agir islev kaybi olan hastalardan olusma ihtimali de g6z Oniinde bulundurulmalidir.
Orneklemimizin bir {iniversite hastanesine basvuran, agirlikli olarak kentsel bdlgede yasayan
bireylerden olugmast; kirsal kesimin sinirli temsili ve egitim olanaklarina erisimin kentte gorece
daha kolay olmasi ¢alismamizda saptanan yiiksek egitim diizeyinin olas1 agiklayicilart arasinda

yer alabilecegi diisiiniilebilir.
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Psikotik bozukluk grubunun ¢aligma durumlari incelendiginde katilimeilarin %81 inin
halihazirda herhangi bir iste ¢calismadigi, %10’unun ise aktif olarak istihdam edilmis oldugu
saptanmigtir. Ruhsal bozukluklarin diinya genelinde ¢alisma ¢agindaki bireyler arasinda en
yaygin engellilik nedenlerinden oldugu bilinmektedir. Ulusal kayitlarin kullanildig1 toplum
temelli bir caligmada, sizofreni tanisi alan bireylerin ilk psikoz tanisindan ii¢ yil Once
%?24’iiniin istthdamda oldugu ancak ilk tan1 dénemine yaklasildiginda istihdam oranlarimin
belirgin bigimde azaldig1 gosterilmistir. Tanidan bes yil sonra ise istihdam oranlar1 sizofreni
tanili bireylerde %10’a diistiigii bildirilmistir (Holm et al., 2021). Tiirkiye’de Yildiz ve
arkadaslar1 tarafindan yiiriitiilen ¢ok merkezli kesitsel arastirmada sizofreni tanili bireylerde
igsizlik orani %56 olarak raporlanmistir (Yildiz et al., 2010). Ayn1 grubun ¢ok merkezli bagka
bir ¢aligmasinda ise sizofreni tanili bireylerin hastalik Oncesi istihdam siiresinin hastalik
sonrasina kiyasla daha uzun oldugu; hastalarin yalnizca %3’{liniin beklenen g¢aligma siiresini
tamamladig1 ve %21’inin engellilik nedeniyle emekli oldugu saptanmistir. Son bir y1l i¢inde
caligma yasaminda yer alan hastalarin oran1 %14, gériisme sirasindaki istthdam orani ise %11
olarak bildirilmistir(Y1ildiz et al., 2019). Calismamizda saptanan yliksek igsizlik orani
literatiirde bildirilen verilerle genel olarak uyum gostermektedir. Bu durum negatif belirtiler,
bilissel islev bozukluklari, sosyal islevsellikte yetersizlik, antipsikotik tedavilere bagli yan
etkiler, damgalanma ve sosyal destek sistemlerinin eksikligi gibi ¢ok sayida etmenle iliskili
olabilir. Gerek calismamizda gerekse giincel literatiirde bu faktorlerin istthdam {izerindeki
nedensel etkilerini ayrintili bigimde ortaya koymaya olanak saglayacak yeterli verinin

bulunmadig: dikkate alinmalidar.

Psikotik bozukluk grubunun ortalama hastalik siiresi 7,17+7,65 olarak hesaplanmustir.
Hastalik siiresinin klinik 6zellikler {izerindeki etkilerini inceleyen bir ¢alismada sizofreni tanili
hastalarda hastalik siiresi uzadikca negatif ve depresif belirti dlgeklerinde anlamli artislar
gozlenirken ayni1 zamanda hastalarin hastaliga dair i¢gorii diizeylerinin ve tedavi uyumlariin
arttigl  bildirilmistir(Aykut., 2017). Hastalik stiresinin islevsellik {izerine etkilerini
degerlendiren bir caligsmada ise daha uzun hastalik siiresinin giinliik yasam ve ¢alisma becerileri
iizerinde olumsuz etkileri oldugu gosterilmistir (Brasso et al., 2025) Bu bulgular dogrultusunda,
orneklemimizde saptanan yiiksek issizlik oranlari ve medeni durum o6zelliklerinin hastalik
stiresinin ortalamasinin gorece yliksek olmasi baglaminda da degerlendirilmesi miimkiindiir.
Ote yandan, uzunlamasina ¢aligmalar sizofreninin klinik seyrinin homojen olmadigini ortaya

koymaktadir. 10 yillik bir takip calismasinda sizofreni hastalarinda pozitif belirtilerin zaman
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icinde genel olarak azalma ve stabilizasyon Oriintiisii sergiledigi, negatif belirtilerin on yillik

stire¢ boyunca genellikle daha az degiskenlik gosterdigi bildirilmistir (Austin et al., 2015).

Klinik degerlendirme 6l¢eklerinden alinan ortalama puanlar incelendiginde hastalarin
Pozitif Semptomlar1 Degerlendirme Olgegi’nden (SAPS) 21,42+14,16 puan, Negatif
Semptomlar1 Degerlendirme Olgegi’nden (SANS) 40,55+21,87 puan ve Kisa Psikiyatrik
Degerlendirme Olgegi’nden (BPRS) 27,7+10,93 puan aldiklari saptanmistir. Grubun klinik
olgekleri incelendiginde negatif semptomlar1 degerlendirme 6l¢eginden alinan puanlarin diger
klinik 6l¢eklere kiyasla daha ytiksek oldugu goriilmektedir. Literatiirde hastalik siiresi uzadikca
negatif belirti 6l¢eklerinden anlamli olarak daha yiiksek puanlar alindigin1 gosteren ¢aligmalar
da mevcuttur (Becarevic et al., 2022). Calismamizda hastalik siiresi ile klinik siddet 6l¢ekleri
arasinda istatistiksel anlamli iligki bulunmamistir. Bununla birlikte calismamizda hastalik siiresi
ile klinik siddet 6l¢ekleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanmamistir. Mevcut
literatiirde de hastalik siiresi ile hastalik siddeti arasinda tutarli ve dogrusal bir iliskinin
gosterilemedigi goriilmektedir. Sizofreninin remisyon ve relapslarla seyreden, klinik goriiniimii
bireyler arasinda belirgin farkliliklar gosterebilen kronik bir hastalik oldugu ve seyrinin heniiz
tam olarak aydinlatilamamis ¢ok sayida bireysel, ¢evresel ve tedaviye iliskin faktdrden
etkilendigi goz oniinde bulunduruldugunda, hastalik siiresinin klinik siddeti ya da islevsellik

kaybin1 tek basina yansitan yeterli bir 6lgiit olmadig: diistintilmektedir.

Hastalarin EEG c¢ekimi sirasinda antipsikotik, antidepresan ve benzodiazepin grubu
ilaclar kullandig1 goriilmiistiir. EEG ¢ekimi esnasinda kullanilan ilaglar detayli incelendiginde
hastalarin  %98,1’inde antipsikotik kullanimi oldugu goriilmiistiir. Antipsikotik kullanan
hastalarin %46,2’sinin antipsikotik monoterapi, %50’sinin ikili antipsikotik, %3,8’inin ii¢lii
antipsikotik tedavisi aldig1 goriilmiistiir. Kullanilan antipsikotiklerin klorpromazin esdeger doz

ortalamalar1 360 + 266 mg olarak hesaplanmistir.

CATIE (Clinical Antipsychotic Trials of Intervention Effectiveness) calismasinda,
sizofreni tedavisinde psikotrop ilag kullanimina iliskin baslangi¢ verileri incelendiginde 1380
katilimcinin  %82’sinin  psikotrop ila¢ kullanmakta oldugu ve bu grubun %6’sinda iki
antipsikotik (biri birinci kusak ve biri ikinci kusak) kullanimi oldugu bildirilmistir (Chakos et
al., 2006). Bir sistematik derlemede, antipsikotik polifarmasi prevalansinda zamana ve iilkeye
gore degiskenlik gosteren egilimler oldug ve medyan antipsikotik polifarmasi oraninin %19,6
oldugu rapor edilmistir (Gallego et al., 2012). Antipsikotik polifarmasi Kuzey Amerika (%16)
ve Okyanusya’da (%16,4) en diistik diizeydeyken, Avrupa’da (%23) ve Asya’da (%32) daha
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yaygin olarak bildirilmektedir; bununla birlikte yakin tarihli bir anket ¢alismasi Asya i¢in

%42,6’ya varan oranlar raporlamistir (Ldhteenvuo & Tiihonen, 2021).

Bir kohort ¢aligmasinda 2016 yil1 itibariyle antipsikotik kullaniminin nokta prevalansi
Finlandiya’da %78,9, Isve¢’de %77,5 olarak bulunmustur. Aymi ¢alismada antipsikotik
polifarmasi oranlar1 Finlandiya’da %32,6, Isvec’de ise %29,2 olarak bildirilmistir. Her iki
ilkede de en sik kullanilan antipsikotik oral olanzapin (%22,7 ve %?20,9) olup,
bunu klozapin (%22 ve %14,8) izlemistir. Ketiapin Finlandiya’da {i¢iincii, aripiprazol ise
Isvec’te iigiincii en sik kullanilan antipsikotik olarak rapor edilmistir (Taipale et al., 2021).
Tiirkiye’de Yazict ve arkadaslar tarafindan yiiriitiilen, ayaktan izlenen sizofreni hastalarini
kapsayan bir ¢alismada hastalarin %29.3’lide antipsikotik monoterapi, %70.7’sinde
antipsikotik polifarmasi (%44,4 ikili, %24,4 igcli, %1,4 dortli, %0,7 besli kombinasyon)
kullanimi  bildirilmigtir. Ortalama klorpromazin esdeger dozu 684,08+442,18 olarak
hesaplanmis olup en en sik kullanilan antipsikotiklerin ketiapin, klozapin ve aripiprazol oldugu
bulunmustur (Yazici et al., 2017). Giincel klinik kilavuzlarda antipsikotik monoterapisi
onerilmekle  birlikte, c¢aligmamizda  Orneklemin gercek  yasam  klinik  pratigini
yansitan bi¢cimde yiiksek oranlarda antipsikotik polifarmasisi kullandig1
goriilmiistiir. Caligmamizda en sik kullanilan antipsikotikler olanzapin, ketiapin ve aripiprazol
olup, bu bulgu literatiirde bildirilen receteleme Oriintiileriyle biiyiikk 6lciide
uyumludur. Klozapin kullanim oranlarinin literatiirde bildirilen popiilasyon temelli oranlardan
farklilik gostermesi ¢calismamizin bir EEG ¢alismasi olarak tasarlanmis olmasi ve dolayisiyla
agir, tedaviye direngli olgular1 temsil eden bir popiilasyon 6rneklemi sunmamasi ile iligkili
olabilir. Bu nedenle ¢alismamizdaki antipsikotik kullanim Oriintiilerinin popiilasyon temelli

prevalans verilerini tamamiyle yansitmayabilecegi goz oniinde bulundurulmalidir.

Caligmamizda hastalarin %34’iinde antipsikotik tedaviye ek olarak antidepresan
kullanim1 bulundugu ve antidepresan kullanan hastalar arasinda en sik regete edilen ilaclarin
essitalopram ve sertralin oldugu saptanmistir. Sizofreni tanili bireylerde antidepresanlar
ozellikle negatif ve depresif belirtiler basta olmak iizere ¢esitli eslik eden semptomlarin tedavisi
amactyla klinik pratikte yaygin olarak kullanilmaktadir. Onceki calismalarda, sizofrenide
antidepresan kullanim prevalansinin %15 ile %38 arasinda degistigi bildirilmis olmakla
birlikte, bu oranlarin bolgesel farkliliklarae, 6rneklem ozelliklerine, prevalansin Olciilme
yontemlerine bagli olarak dnemli 6l¢iide degiskenlik gosterebildigi vurgulanmistir (Karagianis

et al., 2009; Puranen et al., 2020; Stroup et al., 2019) Amerika Birlesik Devletleri’nde sizofreni

hastalarinda kullanilan psikotrop ilaglara iliskin varyasyonlarmi degerlendiren bir ¢aligmada
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antidepresan kullanim orani %57.98 olarak raporlanmistir (Bareis et al., 2022). Finlandiya’da
Puranen ve arkadaslari tarafindan yiiriitiillen ve 61,889 sizofreni hastasini igeren genis 6lgekli
bir kohort ¢aligmasinda ise hastalarin %49,3’{inde antidepresan kullanimi saptanmis; en sik
kullanilan antidepresanlarin sitalopram (%21), mirtazapin (%12,6), sertralin (%8,3), fluoksetin
(%7,3) ve essitalopram (%6,8) oldugu bildirilmistir (Puranen et al., 2023). Calismamizda
orneklem biiyiikligli gorece smirli olmakla birlikte psikotik bozukluklarda antipsikotik
tedaviye ek olarak antidepresan kullanim oranlarinin popiilasyon temelli ve genis 6rneklemli
caligmalarda bildirilen oranlarla genel olarak uyumlu oldugu goriilmektedir. Antidepresan
kullanimmin &zellikle negatif belirtilerle iliskili olabilecegi ©ne siiriilmekle birlikte,
calisgmamizda antidepresan kullanimi ile klinik belirti 6lgek puanlari arasinda anlamli bir iligki
gosterilememistir. Eslik eden antidepresan kullanim oranlarmin sebeplerini aydinlatabilmek
adma depresif ve anksiyete belirtilerinin daha ayrintili ve 6zgiil klinik dlgekler aracilifiyla

degerlendirilmesine duyulan gereksinime isaret etmektedir.

Psikotik bozukluk grubunun %26,4’tinde lorazepam, alprazolam ve klonazepam olmak
iizeer benzodiazepin grubu ila¢ kullanimi saptanmistir.. Kullanilan benzodiazepinlerin
lorazepam esdegeri doz ortalamalar1 ise 0,90+2,11 olarak hesaplanmistir. Benzodiazepinler
psikotik belirtilerle tetiklenen ajitasyon ve agresyon durumlarinda, ilag yan etkilerinin
yonetiminde, katatoni tablolarmin tedavisinde, anksiyete belirtilerinde ve eslik eden uyku
bozukluklarinda siklikla antipsikotiklere ek tedavi olarak kullanilmaktadir. CATIE
caligmasinda baslangigta ilag¢ kullanim verileri bulunan 1,380 hastanin %22’sinde anksiyolitik
kullanim1 oldugu bildirilmistir (Chakos et al., 2006). Kayitlarin retrospektif olarak
incelenmesine dayanan bir calismada ise sizofreni tanisi alan 18,953 kisinin %18,3’{ine
antipsikotik ila¢ olmaksizin benzodiazepin regete edildigi, %9,2’sine ise antipsikotiklerle
birlikte benzodiazepin regete edildigi raporlanmistir (Fontanella et al., 2016). Caligmamizda
benzodizepin kullanim oraninin literatlirde bildirilen oranlara kiyasla kismen daha ytiksek
oldugu goriilmiistiir. Bu bulgu 6rneklem biiyilikliglimiiziin ve 6zelliklerinin genel popiilasyonu
tam olarak yansitmayabilecegini diisiindiirmektedir. Bununla birlikte, c¢aligmamizdaki
katilimcilarin 6nemli bir kisminin hastanede yatarak tedavi goren hastalardan olugmasi da bu
durumu agiklayabilir. Yatan hastalarin, ayaktan izlenen hastalara kiyasla klinik ag¢idan daha agir
tablolar sergileyebilecegi ve ozellikle ajitasyon ile agresyonun eslik ettigi klinik durumlarda
benzodiazepin kullanim gereksiniminin artabilecegi géz 6niinde bulunduruldugunda, saptanan
gorece yiiksek benzodiazepin kullanim oraninin klinik tablonun agirlig ile iligkili olabilecegi

degerlendirilmektedir.
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Caligmamizda katilimeilarin 6n islemleme ve artefakt temizlegi yapildiktan sonra elde
edilen EEG kayit siirelerinin ortalamasi 5,14+2,91 dakika olarak hesaplanmistir. EEG siireleri
karsilastirildiginda hastalarla kontroller arasinda anlamli farklilik saptanmamistir. Kantitatif
EEG’nin gegerlilik ve giivenilirligini inceleyen bir yayinda qEEG’nin yalnizca 40 saniyelik
artefaktsiz epoklarla bile 0,90’1n iizerinde bir giivenirlik gosterdigi ve gilinler ile haftalar
boyunca yiiksek test—tekrar test glivenirligi ile stabil kaldig1 bildirilmistir . Uluslararast QEEG
Sertifikasyon Kurulu kantitatif elektroensefalografi uygulamalarma yonelik asgari teknik
gerekliliklerin bildirildigi raporunda; qEEG analizi i¢in segilen artefaktsiz “temiz” EEG kayit
stiresisinin en az 1 dakika olmasi gerektigi, ideal olarak ise 2 -5 dakika arasinda bulunmasinin
onerildigi belirtilmistir (Collura et al., 2025). Bu baglamda ¢alismamizda katilimcilardan elde
edilen artefakt temizligi yapildiktan sonra elde edilen temiz EEG veri setlerinin siirelerinin
giivenilir ve gecgerli qEEG analizleri i¢in yeterli uzunlukta yeterli uzunlukta oldugu

goriilmektedir.

5.2 Mutlak gii¢ degisikliklerinin degerlendirilmesi
Calismamizda kantitatif EEG analizlerinden elde edilen veriler elektrot diizeyinde ve
bolgesel diizeyde hesaplanan mutlak ve goreli bant gli¢leri temel alinarak dort ayri analitik

eksende karsilastirilmistir.

Caligmamizda hasta grubunda frontal bolgelerde mutlak delta ve teta giiciinde artis,
santral ve oksipital bolgelerde ise mutlak teta giicii artist dikkat ¢ekmektedir. Dinlenim
durumundan elde edilen EEG kayitlarinin kantitatif frekans bant analizinde delta (1-4 Hz) ve
teta (4-8 Hz) bantlarindaki giic artisi, genellikle genellesmis kortikal yavaglamanin bir
gostergesi olarak degerlendirilmektedir. Sizofrenide kantitatif EEG degisiklikleri uzun yillardir
arastirtlmakta olup bu yavas dalga artis1 literatiirde sik bildirilen bulgulardan biridir. Erken
donem caligmalarindan biri olan Sponheim ve arkadaglarinin (1994) 102 sizofreni hastasi ve
102 saglikl1 kontrolii karsilastirdigi calismasinda, sizofreni hastalarinin santral bolgelerde (C3,
C4, Cz) artmus delta ve teta aktivitesi ile azalmig alfa aktivitesi gosterdigini bildirilmistir.
(Sponheim et al., 1994). Bu bulgular, sizofrenide yavas dalga aktivitesinin 6zellikle santral
kortikal alanlarda belirginlesebilecegini  diisiindliirmektedir. Knott ve arkadaslarinin
caligmasinda ise sizofreni hastalarinda mutlak delta giiciiniin bilateral prefrontal (Fpl, Fp2),
frontal (F3, F4), anterior temporal (F7, F8) bolgelerde ve sol orta temporal (T3) bolgede saglikli
kontrollere kiyasla daha yiiksek oldugu; teta giiciiniin ise tiim skalp boyunca artis gosterdigi
bildirilmigtir. Ayn1 ¢aligmada alfa ve beta bant giiclerinde anlamli farklilik saptanmamakla

birlikte hastalarda alfa frekansinda belirgin bir yavaslama oldugu vurgulanmistir (Knott et al.,
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2001). Begi¢ ve arkadaglarinin (2011) calismasinda Fpl, Fp2, F3, F4, F7, F8, T4, P3, P4, Ol
ve O2 bolgelerinde delta giiclinlin artmis oldugu; teta giiciiniin ise F4, F7, F§, P4 ve O2
bolgelerinde saglikli bireylere kiyasla anlamli derecede yiiksek oldugu gosterilmistir. Ayni
caligmada alfa aktivitesinin giicili, sizofreni hastalarinda Fpl, Fp2, F3, F4, F7, T3 ve T4
bolgelerinde azalmis; beta aktivitesinin giicli ise Fpl, Fp2, F3, F4 ve O2 bolgelerinde artmis
olarak bildirilmistir (Begi¢ et al., 2011). Kim ve arkadaslarinin ilag-naif sizofreni hastalarinda
gerceklestirdigi calismada, sizofreni grubunda saglikli kontrollere kiyasla Fpl, Fp2, C3, C4,
Ol, 02, T5, T6 ve Cz elektrotlarinda mutlak delta giiclinlin anlamli derecede daha yiiksek
oldugu bildirilmistir. Ayn1 ¢aligmada, sizofreni hastalarinin O1, O2 ve T6 elektrotlarinda mutlak
teta giiclinlin kontrol grubuna gore arttig1; buna karsilik F4, C4, P3, P4, F8 ve Pz elektrotlarinda
alfa-2 bant giiciiniin anlamli diizeyde daha diisiik oldugu gosterilmistir (Kim et al., 2015).

Spektral EEG anormalliklerin sizofreni tanisindaki degerini inceleyen 53 calismay1
kapsayan bir derlemede yavas dalga aktivitesinin sizofreni popiilasyonlarinda saglikli
kontrollere kiyasla anlaml1 derecede daha sik goriildiigii belirtilmistir (Boutros et al., 2011). Bu
yavas dalga anormalliginin, 6zellikle delta bandinda olmak {izere, biiylik 6l¢iide frontal lob
bolgelerine lokalize oldugu; daha az sayida calismada ise spektral EEG anormalliklerinin
beynin posterior bolgelerinde yogunlastiginin bildirildigi aktarilmistir (Boutros et al., 2011).
Psikiyatrik hastaliklarda EEG frekans bantlarini inceleyen bir derlemede sizofrenide gozler
kapali durumda kontrollerle karsilastirildiginda, mutlak delta ve teta bant giiclinde tutarli ve
giivenilir artislar ve mutlak alfa bant giiclinde azalmalar goriilmiistir ve bu farklarin
biiylikliigiiniin diger bozukluklar i¢in raporlanan farklardan daha yiiksek oldugu belirtilmistir

(Newson & Thiagarajan, 2019).

Caligmamizin bulgulari, sizofrenide dinlenim halinde yavas dalga aktivitesinde artig
oldugunu bildiren &nceki ¢alismalarla biiyiik dlgiide uyumludur. Ozellikle frontal bdlgelerde
saptanan mutlak delta ve teta giiclindeki artis, literatiirde siklikla raporlanan frontal agirlikli

kortikal yavaglama oriintiisiinii desteklemektedir.

Frontal kortikal yavaslamanin antipsikotik kullanimina ikincil olabilecegi ydniinde
goriisler bulunmakla birlikte, bu hipotezi desteklemeyen 6nemli kanitlar da mevcuttur. Kemali
ve arkadaslarinin ¢alismasinda ilag-naif hastalarda kontrollere kiyasla delta aktivite artisi
saptanmis; haloperidol uygulamasi sonrasinda delta aktivitesinde artisin aksine azalma
gorzlemlenmistir. Benzer bi¢cimde ila¢ naif hastalarda yapilan ¢alismalarda (Kim et al., 2015)
ve ilag-naif gruplarin meta-analizlerinde de (Boutros et al., 2011) delta ve teta aktivitesinde artig

raporlanmistir. Calismamizda ¢ok degiskenli analizlerde antipsikotik dozunun tek basina (p =
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0,946) ya da yas ile etkilesim halinde (p = 0,946) anlamli bir multivaryans etkisi
saptanmamuistir. Bu veriler birlikte degerlendirildiginde, ¢calismamizda gozlenen delta ve teta
giicindeki artiglarin  antipsikotik kullanimiyla agiklanamayacagi ve hastaligin temel

norofizyolojik 6zelliklerini yansittig1 sdylenebilir.

Benzodiazepin kullaniminin da EEG bulgulart iizerinde potansiyel etkileri olabilecegi
g6z Onilinde bulundurmalidir. Literatiirde lorazepamin yavas (1-7 Hz) ve hizli (13—-20 Hz; 21—
30 Hz) frekans bantlarinda giicii anlamli derecede artirirken, orta frekans araliginda (8—12 Hz)
giicli azalttig1 bildirilmistir (Link et al., 1991). Hayvan deneylerinde alprazolamin doza bagiml
olarak santral EEG giiciinii (beta aktivitesi dahil) arttirdigi, oksipital EEG delta giiciinii
yiikselttigi ve alfa ile teta giiciinii azalttig1 gosterilmistir (Berro et al., 2021). Diazepamin ise
12-20 Hz araligindaki beta dalga aktivitesinde belirgin bir artis ve alfa dalga aktivitesinde
azalma ile karakterize EEG degisikliklerine yol actig1 bildirilmistir (Pichlmayr & Lips, 1980).
Yaygin anksiyete bozuklugu tanili hastalarda benzodizeapin kullanimin oksipital alfa ve
parietal delta aktivitesinde azalma, buna karsilik posterior frontal ve parietal beta aktivitesinde
artigla iliskili oldugu gosterilmistir (Buchsbaum et al., 1985). Insomnia hastalarinda yapilan bir
calismada benzodiazepin kullanan bireylerde uyku sirasinda delta ve teta aktivitesinin anlamli
derecede daha diisiik oldugu saptanmistir(Bastien et al., 2003). Konvansiyonel kombine
psikiyatrik ila¢ tedavisi altinda bulunan hastalarda yiiriitiilen bir ¢calismada ise delta ve teta
giiciinde artig saptanmis ve degerlendirilen olgularda antipsikotikler, benzodiazepinler ya da
antikonviilzanlardan olusan ila¢ kombinasyonlar1 arasinda ne frekans bantlar1 ya da mutlak gii¢
acisindan anlamli bir fark bulunmadigi bildirilmistir (Wix-Ramos et al., 2014). Literatiirde
benzodiazepinlerin EEG iizerindeki etkilerine iliskin bulgularin heterojen olmasi; ¢alisma
tasarimlarindaki metodolojik farkliliklar, drneklem biiytkliiklerinin sinirli olmasi, hayvan
deneylerinden elde edilen bulgularin insan fizyolojisine genellenmesindeki giicliikler ve EEG
kayit ile analiz yontemlerindeki degiskenlikler ile iligkili olabilir. Ayni zamanda benzodiazepin
tiirleri, doz araliklari, uygulama siireleri, uzun siireli kullanim gibi ¢esitli etkenler de EEG
farkliliklarina yol agabilmektedir. Tiim bunlar birlikte ele alindiginda benzodiazepinlerin EEG
tizerinde etki yonii net olmamakla birlikte calismamizda benzodiazepin dozu ve yas
degiskenleri kullanilarak gergeklestirilen ¢cok degiskenli analizlerde, benzodiazepin dozunun
tek basma (p =,711) ya da yas ile etkilesim halinde (p =,535) EEG dl¢limleri tizerinde anlaml
bir etkisi olmadig1 saptanmigtir. Bu bulgu dogrultusunda, ¢alismamizda gdzlenen delta ve teta
mutlak giictindeki artislarin benzodiazepin kullanimindan bagimsiz olarak degerlendirilmesi

uygun goriinmektedir.
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Orneklemimizin %34’iinde antidepresan kullanimi bulunmasi elde edilen EEG
bulgularinin  antidepresan  kullanimindan etkilenmis olabilme ihtimalini glindeme
getirmektedir. Literatiirde antidepresanlarin EEG tizerindeki etkilerine iligkin sinirli veriler sinir
olup mevcut bulgular biiyiikk Olclide farmako-EEG c¢alismalarina dayanmaktadir. Bu
caligmalarda ozellikle segici serotonin geri alim inhibitorleri (SSRI) olan paroksetin, sertralin
ve fluvoksaminin kantitatif EEG {izerindeki etkileri incelenmistir (Hyun et al., 2011). sizofreni
hastalarinda psikotrop ilaglarin EEG’de meydana getirdigi degisiklikleri inceleyen bir
caligmada antidepresan kullanan hastalarda relatif beta giiclinde artig saptanmis ancak yavas
dalga aktivitesindeki degisiklik gosterilmemistir (Kang et al., 2011). Siepmann ve
arkadaslarinin ¢alismasinda sertralin kullaniminin kantitatif EEG’de ¢oklu doz uygulamasini
takiben yavas beta (beta-1) ve hizli beta (beta-2) bantlarinda mutlak gii¢ artisina yol agtig1, son
dozdan yaklagik 3 saat sonra ise teta giiclinde gegici bir artis gozlendigi bildirilmistir(Siepmann
et al., 2003). McClelland ve Raptopoulos (1984) paroksetin tedavisini takiben EEG’de delta ve
teta aktivitesinde (8 Hz alt1) azalma ve beta aktivitesinde (12 Hz {izeri) artis saptandigini
raporlamistir (McClelland & Raptopoulos, 1984). Merkezi sinir sistemi tiizerinde
ndrotransmitter diizeyinde etki gosteren antidepresanlarin elektrofizyolojik degisiklikler
olusturmasi beklenen bir durum olmakla birlikte, bu etkilerin néronal ag organizasyonu ve
reseptor diizeyinde 6zgiil degisikliklerin bulundugu sizofreni hastalarinda ne 6l¢iide ve hangi
yonde yansidigi yeterince belgelenmemistir. Calismamizda antidepresan kullanan hastalarla
kullanmayanlar karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik yalnizca oksipital
mutlak delta giiclinde saptanmig, antidepresan kullanan hastalarda oksipital delta giiciiniin
antidepresan kullanmayanlara kiyasla anlamli diizeyde daha diisiik oldugu goriilmiistiir. Ilag
dozlar1 bilgisinin olmamasi nedeniyle bu etkinin sagliklilarla olan karsilastirmalara ne 6l¢iide
yansimasinin oldugunun ¢ok degiskenli analizler kapsaminda degerlendirilmesi miimkiin
olmamistir. Bununla birlikte, diger elektrot bolgelerinde ve frekans bantlarinda gozlenen delta
giicii artiglarinin  antidepresan kullanimindan bagimsiz olarak anlamliligini  korumasi,
antidepresanlarin olast delta baskilayic1 etkisine ragmen bulgularin devam ettigini
gostermektedir. Bu durum, ¢alismamizda saptanan yavas dalga aktivitesi artiglarinin esas olarak
ilag etkisinden ziyade sizofreninin norofizyolojik dogasina iliskin ozellikleri yansittigini

diistindiirmektedir.

Frontal bolgede saptanan delta aktivitesinin g6z hareketlerinden kaynaklanan
artefaktlardan etkilenebilecegi diisiiniilmektedir. Bu durumu ele alan bir ¢alismada sizofreni

hastalarinda ilgili delta ve teta bantlarinda daha yiiksek elektrookiilograf (EOG) giicli saptanmis
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olsa dahi artefakt diizeltme iglemleri yapildiktan sonra anlamlilik farklarinin hem sayica arttig1
hem de daha belirgin hale geldigi goriilmustiir (Gasser et al., 1992). Bu bulgu, frontal bolgelerde
g0z hareketlerine bagli artefaktlarin hastalarda yavas dalga aktivitesindeki artis1 agiklamak i¢in
yeterli olmadigini diisiindiirmektedir. Calismamizda EEG kayitlarinin gozler kapali kosullarda
gerceklestirilmis olmast ve On islemleme asamasinda BrainVision Analyzer yaziliminin
gelismis artefakt diizeltme algoritmalarindan yararlanilmasi, g6z hareketlerine bagh

elektrofizyolojik etkilenmelerin etkin bigimde nétralize edildigini gostermektedir.

Calismamizda literatiirde sik¢a bildirilen bulgulardan biri olan mutlak alfa aktivitesinde
baskilanma gosterilememistir. Literatlirde sizofreni hastalarinda delta ve teta bantlarinda gii¢
artis1 en kararli EEG bulgular1 arasinda yer alirken alfa bandina iliskin sonuglarin kismen daha
heterojen oldugu goriilmektedir. Nitekim bazi calismalarda sizofreni hastalar1 ile saglikli
kontrol arasinda alfa giicii saptanmamis (Ranlund et al., 2014), baz1 erken donem ¢aligmalarda

ise alfa aktivitesinde artis bildirilmistir (Salamon, 1965).

Alfa bandindaki bu degiskenligin 6nemli nedenlerinden biri, alfa aktivitesinin alt bantlar
diizeyinde farklilasmasi olabilir. Ilag-naif sizofreni hastalariyla saghkli kontrollerin
karsilastirildig1 bir calismada yavas alfa aktivitesinde artis ve hizli alfa aktivitesinde azalma
saptanmistir (Omori et al., 1995). Benzer alfa aktivitesinin iki alt banda (8—10 Hz ve 10-12 Hz)
ayrilarak degerlendirildigi bir ¢alismada, her iki grupta da alfa tepe frekansinin normal aralikta
oldugu, ancak sizofreni grubunda baskin alfa aktivitesinin bu iki araliktan daha diisiik frekansh
olan bantta yogunlastig1 gosterilmistir(Hughes & Roy John, 1999). Calismamizda alfa bandi
yavas ve hizli alt bilesenler seklinde ayrilmamistir bu nedenle yavas alfadaki olas1 artig hizl
alfadaki olas1 azalma ile maskelenmis olabilecegi diislinlilmektedir. Guenther ve arkadaslari,
agirlikli olarak negatif belirtilerle seyreden Tip II sizofreni hastalarinda saglikli kontrollere
kiyasla daha yiiksek alfa giicii saptarken, pozitif belirtilerin baskin oldugu Tip I hastalarda
benzer bir farklilik gdstermemistir (Guenther et al., 1988). Bu bulgular, alfa bandindaki
degisikliklerin semptom profiline duyarli olabilecegini diisiindiirmektedir. Ote yandan, EEG
spektral ozelliklerinin 6zellikle alfa bandinda yiiksek derecede kalitsal oldugu gosterilmistir.
EEG spektral ozelliklerinin kalitimla iligkili olabilecegi, alfa bandi spektral 6zelliklerinin
monozigotik ikizlerde neredeyse 6zdesken dizigotik ikizlerde bu benzerligin saptanmamas ile
gosterilmistir (Lykken ve ark., 1974). Alfa ve beta bantlar1 etrafinda sekillenen bu heterojenite;
ilacli, ilagsiz ve hi¢ ila¢ almamis sizofreni hastalarmin biiyiik bir 6rnekleminde QEEG
degiskenlerine dayali kiimeleme analiziyle gosterilmis ve bes farkli elektrofizyolojik alt tip

tanimlanmistir (E. R. John et al., 1994). Sonu¢ olarak, kortikal uyarilma ve aktivasyon
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diizeylerine son derece duyarlt olan alfa dalgalarin; dikkat durumu, uyaniklik diizeyi, igsel
biligsel siirecler ve ¢evresel kosullar gibi ¢cok sayida i¢sel ve digsal etkenden etkilenebilecegi
gdéz oOnlinde bulundurulmalidir. Literatiir ayrica, bireysel ozellikler, genetik yatkinlik ve
hastalia 0zgii klinik Oriintiilerin alfa aktivitesini 6nemli o6l¢iide sekillendirebilecegini
gostermektedir. Bu eksende ¢alismamizda alfa giicinde anlamli bir farklilik saptanmamis
olmas1 mevcut literatiirle celismekten ziyade, sizofrenide alfa bandina iliskin bulgularin

dogasina 6zgii heterojenligin bir pargasi olarak goriilebilir.

Calismamizda alfa bant aktivitesi hemisferik asimetri ekseninde ayrica
degerlendirilmistir. Sag hemisfere ait mutlak alfa gii¢c ortalamalarinin sol hemisfere ait mutlak
giic ortalamalarina oranlanmasi sonucunda, hastalarda bu oranin kontrollere kiyasla anlamli
diizeyde daha diisiik oldugu saptanmigtir. Hastalarda bu orandaki diisiikliigiin hemisferler arasi
mutlak alfa giiclerinin birbirine yaklasmasindan kaynaklanabilecegi diistiniilerek grup igi
karsilagtirmalar yapilmigtir. Karsilastirmalar neticesinde ise hastalarda sag ve sol hemisfer
mutlak alfa giigleri arasinda anlamli bir farklilik gézlenmezken, kontrollerde sag hemisfer alfa

giicliniin sol hemisfere kiyasla anlamli olarak daha yiiksek oldugu bulunmustur.

Saglikli bireylerde hemisferik lateralizasyonun varligi cok sayida yapisal ve fonksiyonel
goriintiileme ¢alismasiyla gosterilmistir. Ozellikle bilissel kontrol ve dikkat siiregleriyle iliskili
anterior cingulumda ve dil ile ¢alisma bellegi islevleriyle iliskili superior longitudinal fasikiilde
belirgin sol hemisfer baskinlig1 bildirilmistir (Takao et al., 2013). Benzer sekilde, fonolojik
islemleme ile iligkili sol temporo-parietal aglarda (Beaulieu et al., 2005) ve motor kontrolle
iliskili kortikospinal yollar gibi major kortikal fasikiillerde (Thiebaut de Schotten et al., 2011)
sol yonlii yapisal asimetri saglikli popiilasyonlarda tutarli bir bulgu olarak raporlanmistir. Alfa
bandi osilasyonlarinin kortikal aktivite ile ters orantili oldugu ve esas olarak inhibitor siireglerle
iligkili oldugu bilinmektedir. Bu baglamda, dinlenim halinde alfa giiciiniin daha yiiksek olmasi,
ilgili kortikal alanin goreli olarak daha az aktif veya “idling” durumda oldugunu
diisiindiirmektedir (Klimesch, 2012). Saglikli bireylerde bilissel ve dilsel islevlerin baskin
olarak sol hemisferde temsil edilmesi gz oniinde bulunduruldugunda, dinlenim kosullarinda
dominant olmayan sag hemisferde alfa giiciiniin daha yiliksek bulunmasi fizyolojik ve teorik
olarak beklenen bir durumdur. Caligmamizda sagliklilarda saptanan sag hemisfer lehine alfa

asimetrisi, bu fonksiyonel ¢ergeveyle uyumlu goriinmektedir.

Sizofreni hastalarinda alfa asimetrilerine iligkin bulgular ise literatiirde daha heterojen
bir goriiniim sergilemektedir ve bu ¢alismalar ¢cogunlukla frontal alfa asimetrisi ekseninde

yiiriitiilmiistiir. Dinlenim halinde sizofreni hastalarinda sol frontal kortikal aktivasyonda goreli
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bir yetersizlik oldugu ve bunun kontrollerle karsilagtirildiginda daha yiiksek sol frontal alfa
giicli ile yansidig: bildirilmistir (Jetha et al., 2009). Posterior bolgeler agisindan bakildiginda
ise, baz1 ¢aligmalar sizofreni hastalarinda normal alfa asimetrisinin korunabildigini ya da sag
lateralize alfa aktivitesinin varligini bildirirken, bazi raporlar posterior bolgelerde gorece artmis
sol tarafli alfa giiciine isaret etmektedir (Knott et al., 2000). Ke ve arkadaslarinin fMRI
calismasinda, pozitif belirtilerin baskin oldugu sizofreni hastalarinda fonksiyonel
baglantisalligin artmis sol yonlii asimetri gosterdigi; buna karsilik negatif belirtilerin baskin
oldugu grupta artmis sag yonlii asimetri saptandigi bildirilmistir(Ke et al., 2010). Bu bulgular,
sizofrenide lateralizasyon Oriintiilerinin  semptom  profiline duyarli olabilecegini

diisindiirmektedir.

Caligmamizda hastalarda saglikli bireylerde gozlenen fizyolojik alfa asimetrisinin
kaybolmasi, sizofrenide hemisferik asimetrilerin ve fonksiyonel lateralizasyonun zayifladigina
isaret etmektedir. Bu sonu¢ hem yapisal beyin asimetrisini hem de fonksiyonel baglantisallik
asimetrisini inceleyen ¢aligmalarda bildirilen; sizofreni hastalarinda saglikli kontrollere kiyasla
hemisferik asimetri diizeylerinin genel olarak azaldigi yoniindeki literatiirle uyumludur.
Bununla birlikte, anterior ve posterior bolgelerde lateralizasyon Oriintiilerinin
farklilagabilecegine dair bulgular g6z 6nilinde bulunduruldugunda ¢alismamizda hemisferlerin
biitiinciil  olarak  degerlendirilmesinin  gercek  bolgesel lateralizasyon paternlerini

maskeleyebilecegi de dikkate alinmalidir.

Bu baglamda, sizofrenide bozulmus interhemisferik organizasyonun daha 1iyi
anlasilabilmesi i¢in, EEG bulgularinin fMRI gibi yontemlerle birlikte daha derin ve bolgesel
lokalizasyon diizeyinde ele alinmasi gerekmektedir. Ayrica g¢alismamizda katilimcilarin
dominant kullanilan el bilgilerine ulasilamamis olmasi hemisferik lateralizasyonun bireysel

diizeyde yorumlanmasini sinirlayan bir etmen olarak degerlendirilmelidir.

Calismamizda mutlak beta giicli agisindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
saptanmamustir. Literatiirde istirahat halindeki beta aktivitesi iligkin bulgularin tutarsiz oldugu
dikkat ¢cekmektedir. Bazi calismalarda sizofreni hastalarinda azalmis beta aktivitesi bildirilmis
(Fenton et al., 1980; E. R. John et al., 1994) baz1 calismalarda ise artmis beta aktivitesi
saptanmistir (Gattaz et al., 1992; Merrin & Floyd, 1992; Miyauchi et al., 1990; Takeuchi et al.,
1994; Williamson & Kaye, 1989). Bununla birlikte, hasta ve kontrol gruplar1 arasinda beta giicii
acisindan anlamli bir farklilik bulunmadigini bildiren ¢alismalar da mevcuttur (Hong et al.,

2012; Winterer et al., 2001). m
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Beta giiciinde artis saptanan ¢alismalardan birinde, hizli beta bant giicii ile BPRS nin
“Anksiyete-depresyon” ve “Aktivasyon” alt dlgekleri arasindaki pozitif; “Anerji” alt dlgegi ile
ise negatif korelasyonlar bildirilmistir (Gattaz et al., 1992). Bu bulgu, beta aktivitesinin klinik
semptom profilleriyle iligkili olabilecegini diislindiirmektedir. Nitekim Ray ve Cole beta
giiciiniin delta bandindan farkli olarak daha ¢ok psikofizyolojik siireglerle iliskili oldugunu;
duygusal islemleme sirasinda 6zellikle temporal bolgelerde, biligsel gorevler sirasinda ise
parietal bolgelerde belirginlestigini gostermistir. (Ray & Cole, 1985). Merrin ve Floyd (1991)
tarafindan ylriitilen bir calismada, beta giiciinde artis saptanmis ve bu artisin noroleptik
tedaviye bagli olarak alfa ve teta bantlarindan ziyade beta bandinda ortaya ¢ikan asimetrik
degisikliklerle iliskili oldugu bildirilmistir (Merrin & Floyd, 1991). Baska bir ¢alismada ise
sizofreni hastalarinda tedaviye gec yanit veren grupta saglikli kontrollere kiyasla beta-2 (18.5—
30 Hz) giiciinde artis gdzlendigini; buna karsin erken yanit veren hastalarda benzer bir artisin
bulunmadigini raporlamistir (Merlo et al., 1998b). Bu bulgular, beta aktivitesindeki degisiklerin

klinik alt tipler ve tedavi yanit1 ile iliskili olabilecegini diisiindiirmektedir.

Beta dalgalarmin psikofizyolojik siire¢lerden etkilenebilecegi ve bireyler arasi klinik
goriinimlere duyarli olabilecegi bilinmektedir. Calismamazda mutlak beta giicii ile klinik
Olgekler puanlar1 arasinda anlamli bir korelasyon saptanmamis olmas1 6rneklemimizdeki klinik
varyasyonlarin beta aktivitesi ile iligkisinin sinirli oldugunu diisiindiirmektedir. Ek olarak
antipsikotikler ve benzodiazepinler gibi psikotrop ilaglarin beta bandi {izerindeki etkilerinin
yonii ve biiyiikliikklerinin heterojen olmasi karsit etkilerin grup ortalamalar1 diizeyinde
notralizasyonuna yol agmis olabilir. Beta bandinin alt frekans araliklariin ayri ayri
degerlendirilmemis olmasinin ise alt bant diizeyindeki farkliliklarin gézden kagmasina neden
olabilecegi diisiiniilebilir. Beta dalgalarinin dinlenim halinde yiiksek degiskenlik gdstermesi ve
daha c¢ok gorevle iliskili sensorimotor siireclere duyarli olmasi goéz kapali dinlenim hali
EEG’sinden elde edilen verilerin bu bant1 degerlendirmede siirliliga sebep olabilecegi goz

Onitinde tutulmalidir.

5.3 Goreli gii¢ degisikliklerinin degerlendirilmesi

Mutlak gii¢ belirli bir frekans bandindaki EEG sinyalinin toplam enerji miktarini yani o
frekans bandindaki osilatuvar aktivite diizeyini Olgerken; goreli gii¢ bir frekans bandinin
giicliniin tiim bantlar toplamina oranidir ve o bandin beynin genel spektral dagilimi i¢indeki
agirligimi 6lgmektedir. Goreli gilic global gii¢ artis1 ya da azalisindan bagimsi olarak bant

kompozisyonunu yansitir.
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Caligmamizda hasta ve kontrollerin goreli delta giigleri karsilastirildiginda Fp1l ve Fp2
elektrotlarinda hastalarda artmig goreli delta giicli saptanmistir. Bolgesel analizlerde goreli delta
giiclinde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmamistir. Mutlak delta
giiciinde frontal bolgede daha yaygin artislar gozlenmesine karsin goreli delta giiciindeki
prefrontal elektrotlara sinirli kalmasi spektral dagilim farklar ile iligkili olabilir. Fpl ve Fp2
elektrotlarinda goreli alfa ve beta giiclerinde gozlenen azalma delta aktivitesinin toplam
spektral gii¢ icindeki paymi arttirarak belirginlesmesine yol agmis olabilir. Frontal bolgede
diger elektrotlarda benzer bir paternin saptanmamasi bu durumu agiklayabilir. Global spektral
giicteki artigin delta aktivitesindeki artig1 goreli giic analizlerinde maskeleyebilecegi diisiiniilse
de, toplam spektral giic karsilastirildiginda Fpl elektrotu disindaki elektrotlarda hasta ve
kontrol gruplari arasinda anlamli bir farklilik saptanmamaistir. Bu durum, goéreli delta giiclindeki
siirli farklihigin global giic artisindan ziyade frekans bantlar1 arasindaki spektral yeniden
dagilim ile iliskili olabilecegini diisiindiirmektedir. Nitekim Fp1 elektrodunda hasta grubunda
kontrollere kiyasla artmis toplam spektral giic saptanmis olup bu artisin biiyiik l¢lide delta
bandindaki gii¢ artisindan kaynaklanmasi, s6z konusu elektrot diizeyinde yavas dalga

aktivitesinin spektral olarak baskin hale geldigini gostermektedir.

Goreli teta giicleri karsilastirildiginda, bdlgesel analizlerde sag temporal, santral ve
parietal bolgelerde; elektrot diizeyinde C3, C4, Cz, Fz ve T4 elektrotlarinda hastalarda belirgin
olarak artmig goreli teta aktivitesi saptanmistir. Goreli alfa giicii agisindan degerlendirildiginde,
hastalarda Fpl elektrodunda anlamli diizeyde azalmig alfa giicii izlenirken, Fp2 elektrodunda
alfa giiciinde azalma egilimi (trend diizeyinde) gozlenmistir. Bunlara ek olarak, goreli beta
giiclerinin santral bolgede C3 ve C4 elektrotlarinda hasta grubunda saglikli kontrollere kiyasla

artmis oldugu, Fp2 elektrodunda ise goreli beta giiciiniin azalmig oldugu saptanmuistir.

Bir meta-analizde sizofreni hastalarinda sizofreni hastalarinda gerceklestirilen spektral
EEG analizlerinde c¢aligmalarin biiyiik ¢ogunlugunu mutlak gili¢ 6l¢iimlerine dayandigi
gosterilmistir (Boutros et al., 2011) Buna karsin literatiirde goreli gli¢ analizlerini yontem olarak
kullanan ¢alismalarin sayisinin kisitli oldugu goriilmektedir. Goreli giic analizlerinin yeni bir
yontem olarak kullanildig1 bir ¢alismada, sizofreni hastalarinda posterior bolgede artmis goreli
delta ve teta aktivitesi ile azalmis alfa-1 aktivitesi, oksipito-santral bolgelerde azamis alfa-2
aktivitesi ve oksipital bolgede artmis beta-1 aktivitesi bildirilmistir (Miyauchi et al., 1990). S6z
konusu caligmada goreli giic hesaplamasinin geleneksel kalkiilasyon yontemleriyle yapilmisg
olmasi, FFT gibi modern ve hassas spektral analiz yontemlerinin kullanilmamig olmasi,

kullanilan EEG kayit sistemi farkliliklar1 ve géz hareketine bagl artefaktlara asir1 dnem
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atfedilip artefakt temizleme islemlerinin yogun bir bicimde uygulanmis olmasi; bolgesel
seviyelerde bulgularin ¢calismamizla farklilasmasina yol agmis olabilir. Bir ¢alismada ilk epizod
psikoz hastalarinda frontal ve posterior bolgelerde delta mutlak giiciiniin saglikli kontrollere
kiyasla anlaml diizeyde arttigini1 gosterilmistir. Bu ¢aligmada delta frekans bandindaki bu gii¢
degisikliklerinin, hastalarda olagan tedavinin ardindan 1 yil sonraki semptomatik ve islevsel
iyilesmenin anlaml bir yordayicist oldugu ve posterior bolgede daha yiiksek delta giiciiniin
pozitif belirtilerde iyilesmeyi ongordiigii bildirilmistir. Bu baglamda ¢alismamizda posteriorda
delta artis1 goriilmemis olmasi hastalik evresi ve klinik 6zelliklerin farkli olusu ile

iligkilendirilebilir (Renaldi et al., 2019).

Cao ve arkadaglar1 tarafindan sizofreni hastalarinda yiiriitiilen bir ¢alismada gozler
kapali kosulda, tiim bolgeler ve orta hat elektrotlarinda hastalarda kontrollere kiyasla artmis
goreli teta giicli bulunmustur. Gozler agik kosulda da tiim bélgeler ve orta hat elektrotlarinda
gruplar arasinda goreli teta giicii agisindan benzer yonde anlamli farkliliklar gézlenmis olmakla
birlikte, Bonferroni diizeltmesi sonrasinda yalnizca sag santral bolge, sag posterior bolge ve Pz
elektrodu i¢in anlamlilik korundugu bildirilmistir (Cao et al., 2022). Calismamizda elde edilen
sonuglar, literatiirde bildirilen bu Orilintiiyle biiylik Olciide Ortiismekte olup, goreli teta
giiciindeki artisin santral, temporal ve parietal bolgelerde yogunlastigini gostermektedir.
Ozellikle santral ve parietal bolgelerde saptanan géreli teta artisi, sizofrenide dinlenim hali
osilatuvar aktivitesinde yavas frekans bantlarinin baskinlastigina isaret eden dnceki bulgularla

uyumludur.

[lag-naif ve antipsikotik tedavi alan sizofreni hastalarinin karsilastirildig: bir calsmada,
ila¢ naif hastalarda frontal ve posterior bolgelerde goreli delta giiclinde artis, tiim bolgelerde
yaygin ve belirgin bir teta artigi, Ozellikle frontal bolgelerde belirgin olan yaygin bir alfa
azalmasi1 ve parietal bolgelerde belirgin bir beta azalmasi rapor edilmistir. Ayni ¢aligmada
antipsikotik tedavi alan sizofreni grubunda ise frontal bolgelerde delta artis1 yerine delta
azalmasi gozlendigi, frontal bolgelerde daha da belirginlesen yaygin bir teta artisinin siirdiigi,
alfa aktivitesinin daha normal diizeylere yaklastig1, frontal bolgelere daha fazla yayilan bir beta

azalmasinin izlendigi bildirilmistir (E. R. John et al., 1994).

Bu baglamda ¢calismamizda prefrontal bolgede saptanan goreli alfa azalmasi literatiirde
ilac naif hastalarda bildirilen bulgularla benzer nitelikler gdstermektedir. Antipsikotik tedavi ile
alfa aktivitesinin kismen normallestigi bildirilmis olmasina karsin ¢alismamizda Fpl ve Fp2

elektrotlarinda goreli alfa giiciiniin ila¢ kullanimina ragmen diisiik bulunmasi — yani nétralize
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edilmemis olmasi- sizofreninin elektrofizyolojik etkilenimlerinin izlerini yansitiyor

olabilecegini diistindiirmektedir.

Buna karsin Fp2 ve Fz elektrotlarindaki goreli beta aktivitesinde azalma ile C3 ve C4
elektrotlarinda beta aktivitesi artis bulgularimiz ise hem kendi i¢cinde hem de giincel literatiir
ile karsilastirildiginda celiskili bir oriintii sergilemektedir. Bu nedenle, beta bandindaki bu
degisikliklerin hastaligin 6zgiil elektrofizyolojik 6zelliklerinden ziyade ilag etkileriyle iligkili
olabilecegini sorgulatmaktadir. Nitekim Sannita ve arkadaslari, benzodiazepinlerle iligkili hizli
aktivitenin daha ¢ok sentro-oksipital bolgelerde ortaya ¢iktigini bildirmislerdir (Sannita et al.,
1983). Pockberger ve arkadaslar1 ise 28 giinliik ndroleptik tedavi siiresi boyunca ii¢ hastada
topografik koherans ve gii¢ spektrumlarini degerlendirmis; on dordiincii giinde sag frontal
bolgelerde teta ve beta aktivitesinde de diisiisler gozlemistir (Pockberger et al., 1984). Bu
bulgular ¢alismamizda gozlenen beta bandi alterasyonlarinin dogrudan hastaligin kendi

patofizyolojisine atfedilmesini giiclestirmektedir.

Ozetle, calismanizda prefrontal bolgede goreli delta artisi ile frontal bolgede mutlak
delta artig1; frontal, santral, sag temporal, parietal ve oksipital bolgelerde i¢ ice gegen mutlak
ve goreli teta giiciinde artiglart ile birlikte prefrontal bolgede goreli alfa giiciinde azalma
saptanmigtir. Bu Oriintii, psikotik bozukluklara atfedilebilecek karakteristik elektrofizyolojik
izleri yansitir nitelikte olup hastaligin patofizyolojisi ve altta yatan ndroanatomik degiskenlerle
iligkili olabilecegi diistiniilmektedir. Bahsi gecen elektrofizyolojik degisimlerin hangi

mekanizmalarla ortaya ¢iktig1 uzun siiredir tartisma konusudur.

Talamus ve hipotalamus dahil olmak iizere diensefalik yapilardaki islev
bozukluklarinin, sacli deri EEG’sinde yaygin polimorfik delta dalga aktivitesine yol actigi
bir¢ok caligmada bildirilmistir (Gloor et al., 1977; Hirose et al., 1981; Nakamura et al., 1968)
Ayrica Uglincii ventrikiil alani ile delta frekans bandina ait EEG gii¢ oran1 arasindaki pozitif
korelasyon saptandigini gosteren bulgular (Takeuchi et al., 1994) morfolojik degisiklerin

elektrofizyolojik yansimalar olusturabilecegini diistindiirmektedir.

Istirahat sirasinda 6zellikle frontal bdlgelerde belirginlesen delta aktivitesindeki artisin,
daha once fonksiyonel goriintiileme caligsmalariyla ortaya konan metabolik hipofrontalitenin
elektrofizyolojik bir karsilig1 olabilecegi ileri siiriilmiistiir (J. P. John et al., 2009) Nitekim
frontal lobda azalmis kan akimi, kortikal atrofi ve metabolik aktivitede diisiis gibi bulgularla
karakterize edilen hipofrontalite sizofreninin temel norobiyolojik 6zelliklerinden biri kabul

edilmektedir. Bu cergevede, frontal kortikal metabolizma ile delta aktivitesi arasinda negatif
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korelasyon bulundugunu bildiren c¢alismalar, delta artisinin islevsel bir yavaslamay1
yansitabilecegini  desteklemektedir. Benzer bi¢imde, temporal bolgelerdeki delta
aktivitesindeki artisin da bu bolgelere 6zgii yapisal ve islevsel degisikliklerle iliskili oldugu
bildirilmigtir (Begi¢ et al., 2000). Frontal ve temporal bolgelerde es zamanli EEG ve 18F-
deoksiglukoz pozitron emisyon tomografisi (FDG-PET) kullanilarak yapilan bir ¢alismada,
artmis frontal delta aktivitesi ile frontal lob metabolizmasindaki goreceli azalma arasinda
anlaml1 bir iliski saptanmis olmasi (Guich et al., 1989) calismamizda gozlenen delta artiglarinin

nérometabolik temellerle iligkisini giiclendirmektedir.

Sizofrenide diislik frekansli osilasyonlardaki bu anormalliklerin hiicresel diizeydeki
mekanizmalar1 tam olarak aydinlatilamamis olmakla birlikte bu durumu agiklamak {izere bu
durumu agiklamak {izere “talamokortikal disritmi” (TCD) hipotezi 6ne siiriilmiistiir. Bu modele
gore talamustaki anormal delta ve teta aktivitesi -6zellikle patlayici (burst) atesleme Oriintiileri-
talamokortikal disfonksiyonun temel tetikleyicisi olarak islev gormektedir. Talamik
ndronlardan kaynaklanan bu anormal patlamalar, normal kosullarda GABAerjik internéronlar
tarafindan baskilanirken, sizofrenide GABAerjik inhibisyondaki bozulma nedeniyle yeterince
kontrol edilememektedir. Sonug olarak, talamustan kortekse giden baglantilar agir1 uyarilmakta
ve bu durum kortikal diizeyde delta ve teta bantlarinda belirgin gii¢ artiglar1 ile kendini
gostermektedir (Kim et al., 2015). Calismamizda frontal, santral ve posterior bdlgelerde
saptanan mutlak ve goreli delta—teta artislari, talamokortikal disritmi modelinin 6ngoérdigii bu
elektrofizyolojik oriintiiyle uyumlu goriinmektedir ve sizofrenide yavas dalga aktivitesinin

baskinlagsmasinin olasi hiicresel ve ag diizeyindeki mekanizmalarina 151k tutmaktadir.

Yavas dalga uykusu sirasinda ortaya ¢ikan delta osilasyonlarinin bolgesel serebral kan
akimiyla Olgiilen talamus deaktivasyonu ile iligkili oldugu gosterilmistir. Delta aktivitesinin
kortikal uyarilmanin en diigiik oldugu sirada en belirgin hale geldigi bilinmektedir. Fakat ayni
zamanda psikedelik kullanimi sirasinda, dissosiyatif durumlar ve riiya hallerinde diisiik
frekansli EEG aktivitesinin (delta, teta) bilin¢li deneyimin artigiyla eszamanli ortaya ¢ikabildigi
bildirilmistir. Bu bulgular dogrultusunda, yavas dalga osilasyonlarinin her zaman bilingsizlik
gostergesi olmadigi; baz1 kosullarda yogun ve 6zgiin fenomenolojik deneyimlerle karakterize
biling durumlarinda da etkin olabilecegi ileri siiriilmiistiir (Frohlich et al., 2021). Bu ¢ergevede,
algisal gercekligin bozuldugu ve digsal uyaranlarla icsel yasantilar arasindaki sinirlarin
belirsizlestigi bir psikopatoloji olan sizofrenide, yavas frekansh osilasyonlarin artmis sekilde

gozlenmesi beklenebilir. Ozellikle dinlenim halinde artan delta ve teta aktivitesinin, icsel
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siireglerin baskin hale geldigi ve dis ¢evresel girdilerin yeterince biitiinlestirilemedigi anormal

biling durumlarinin elektrofizyolojik bir yansimasi olabilecegi diisiiniilmektedir.

Sizofreni hastalarinda ndral osilasyonlarla biligsel islevler arasindaki iligkilerin
incelendigi bir ¢aligmada, osilatuvar aktivitedeki genel yavaglamanin gruplar genelinde daha
diistik genel biligsel performansla ve 6zellikle algisal akil yiiriitme becerilerindeki bozulmalarla
anlamli bigimde iligkili oldugu bulunmustur (Sponheim et al., 2025). Uzun siiredir, daha hizl
osilasyonlarin (6rnegin beta ve gamma bantlar1) noral iletisimde daha etkin ve verimli oldugu
one siiriilmektedir. Bu baglamda, osilatuvar hizin beyin sagligina iliskin gostergelerle iligkili
olmasi, yavaglamis osilasyonlarin beyin aglar1 arasindaki bilgi iletimini siirlayarak psikotik
belirtilerin  siddetlenmesine ve algisal ile biligsel islevlerin zayiflamasina katkida

bulunabilecegi goriisiinii desteklemektedir.

Norogoriintilleme alanindaki gelismeler, sizofreninin farkli beyin bolgeleri arasindaki
iletisimdeki aksakliklardan kaynaklanabilecegini One siiren “baglantisizlik hipotezi’ni
desteklemistir. Bu cergevede, fonksiyonel ndrogoriintilleme calismalarinda dikkat, ¢alisma
bellegi ve benlik farkindaligi gibi iist diizey biligsel islevler icin kritik dneme sahip olan
varsayilan mod ag1 (default mode network, DMN) ve fronto-parietal ag (FPN) gibi genis 6lgekli
beyin aglarinda yapisal ve islevsel degisiklikler rapor edilmistir (Kam et al., 2013) Ozellikle
DMN’nin istirahat halindeki anormal aktivasyonu ve gorev sirasinda yeterince
baskilanamamasi,  sizofreninin  temel norobiyolojik  Ozelliklerinden  biri  olarak

degerlendirilmektedir.

EEG ve fMRI yontemlerinin birlikte kullanildigi ¢alismalarda, istirahat halindeki
osilatuvar aktivitenin genis 0l¢ekli beyin aglariyla iliskisi daha ayrintili bigimde incelenmistir.
Bu kapsamda Laufs ve arkadaglari, oksipital bolgelerden elde edilen teta, alfa ve beta bantlarina
ait EEG aktivitesini genel dogrusal model kullanarak eszamanli fMRI sinyalleriyle
iligkilendirmis; beta-2 (17-23 Hz) frekans bandindaki aktivitenin, DMN’yi olusturan beyin
bolgeleriyle anlamli bi¢imde korele oldugunu gostermistir (Laufs, 2008). Spontan EEG’den
elde edilen beta-2 giiciiniin bir regresdr olarak kullanilmasi yoluyla DMN’nin
tanimlanabilmesi, istirahat halinde dahi bu agin dinamik ve siirekli olarak etkin oldugunu
gostermektedir. Buna karsilik, teta bandina iligkin fMRI verilerinde anlamli bir korelasyon
saptanmamis olmasi, diisiik frekansli osilasyonlarin DMN ile iliskili olmaktan ziyade daha

yaygin ve durum-bagimli kortikal siiregleri yansitabilecegini diigiindiirmektedir.
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Caligmamizda saptanan prefrontal bolgede goreli alfa giiciindeki azalma ve yaygin teta
giicii artiglari, DMN’nin istirahat halindeki anormal aktivasyonu ve gorev-pozitif aglarla olan
dengesinin bozulmasiyla iliskili elektrofizyolojik yansimalar olarak degerlendirilebilir.
Ozellikle frontal ve parietal bolgelerde belirginlesen goreli teta artis, literatiirde DMN nin asir1
etkinligi ve yeterince baskilanamamasiyla iligkilendirilen “igsel diisiince baskinligi” ve biligsel
ayrisma gligliikleriyle uyumlu goriinmektedir. Buna ek olarak, prefrontal bdlgede alfa
giiciindeki azalma, DMN ile FPN arasindaki normal inhibitér dengenin bozuldugunu ve
istirahat durumunda bile bilissel aglarin etkin bi¢imde ayristiritlamadigini diistindiirmektedir.
Dolayisiyla c¢aligmamizda gozlenen yavas frekans bantlarinin baskinlagsmast ve alfa
organizasyonundaki bozulma, sizofrenide baglantisizlik hipotezinin 6ngdrdiigli genis 6lgekli ag

disfonksiyonlarinin elektrofizyolojik karsilig1 olarak yorumlanabilir.

5.4 Korelasyonlarin degerlendirilmesi

Calismamizda hastalarda yas ile EEG degiskenleri arasindaki iliskiler incelendiginde,
yas ile frontal ve oksipital bolgelerde mutlak delta giicii arasinda negatif yonde, diisiik diizeyde
korelasyonlar saptanirken; frontal bolgede mutlak beta giicii ile yas arasinda pozitif yonde,
diisik diizeyde anlamli bir iliski oldugu belirlenmistir. Goreli giigler acgisindan
degerlendirildiginde ise yas ile frontal, temporal, santral ve parietal bolgelerde goreli beta giicii
arasinda; ayrica santral bolgede goreli teta giicii ile yas arasinda pozitif yonde anlamli iliskiler

bulunmustur.

Kontrollerde ise yas ile frontal bolgede goreli teta giicii, temporal ve parietal bolgelerde
goreli delta giicli arasinda negatif yonde anlamli iligkiler saptanmis; buna ek olarak parietal
bolgede goreli beta giicli ile yas arasinda pozitif yonde anlamli bir iligski oldugu gézlenmistir.
Bu oriintii, saglikli yaglanma siirecine eslik eden osilatuvar hizlanma ve bantlar arasi yeniden

dagilim ile uyumludur.

Hashemi ve arkadaslari, yetiskinlik boyunca yasa baglh EEG giic degisimlerini
inceledikleri genis d6rneklemli ¢alismalarinda, bant giiciinde genel olarak diisiik frekanslardan
daha yiiksek frekanslara dogru bir kayma ve alfa tepe frekansinda kademeli bir yavaglama
oldugunu bildirmistir (Hashemi et al., 2016). Benzer sekilde, kortikal ritimlerin kaynak
diizeyinde incelendigi ¢alismalarda, fizyolojik yaslanma siirecinde oksipital delta ve posterior
kortikal alfa ritimlerinin genliginde dogrusal ve dogrusal olmayan egilimler dogrultusunda
azalma oldugu gosterilmistir (Babiloni et al., 2016) Bu baglamda, hasta grubunda saptadigimiz

frontal ve oksipital mutlak delta giiciindeki yasa bagli azalma ile frontal mutlak beta giiciiniin
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yasla birlikte artmasi, literatiirde tamimlanan fizyolojik yaslanma oOriintiileriyle kismen

ortiismektedir.

Bununla birlikte yas agisindan gruplar arasinda anlamli fark bulunmamasina ragmen,
hastalarin ve kontrollerin birebir benzer yas etkilesimlerini gostermemesi; sizofreni
hastalarinda hastalik baslangicindan itibaren mevcut olan ve hastalik seyri boyunca
ilerleyebilen beyaz ve gri madde hacmindeki degisikliklerin bu Oriintiiye katkida
bulunabilecegini diisiindiirmektedir. Nitekim onceki ¢aligmalarda, sizofreni hastalarinda beyin
yasinin kronolojik yastan ortalama 2,56 ila 9,00 y1l daha ileri oldugu gosterilmistir (Schnack et
al., 2016). Bu durum, hasta grubunda yas ile EEG degiskenleri arasindaki iligkilerin saglikli

bireylere kiyasla daha belirgin ve yaygin olmasini aciklayabilir.

Goreli gili¢ bulgulart literatiirle birlikte degerlendirildiginde, Gasser ve arkadaslarinin
yasla birlikte hizli bantlarda goreli giiclin arttigini, yavas bantlarda ise azaldigini bildiren
sonuclar1 (Gasser et al., 1988), Cragg ve arkadaslarinin (2011) mutlak giigte, 6zellikle delta ve
teta bantlarinda belirgin olmak {izere genel bir azalma saptayan bulgular1 dikkate degerdir. Ayni
caligmada, goreli gii¢ agisindan posterior bolgelerde delta ve teta giiclinde yasa bagl azalma;
buna karsilik alfa-2 ve beta bantlarinda kafa derisi genelinde artis rapor edilmistir. (Cragg et al.,
2011). Kontrol grubumuzda yasla birlikte frontal, temporal ve parietal bolgelerde goreli delta
ve teta giiciinde azalma ve parietal bolgede goreli beta giiclinde artig saptanmasi, bu normatif
yaslanma Orlintlisiiyle tutarhidir. Hasta grubunda ise frontal, temporal, santral ve parietal
bolgelerde yas ile birlikte goreli beta giiciinde artis gézlenmesi, literatiirde bildirilen fizyolojik
yaslanma egilimleriyle kismen ortlismekle birlikte, bu artisin kontrol grubuna kiyasla daha
genis kortikal alanlar1 kapsamasi dikkat ¢ekicidir. Bu durum, hasta grubunda beta aktivitesinin
antipsikotik ve eslik eden psikotrop ilaglarin etkisiyle artmig olabilecegini diisiindiirmektedir.
Ayrica yaslanmanin beyin tizerindeki etkilerinin simetrik ve homojen bir Oriintii izlemedigi goz
onlinde bulunduruldugunda, bolgesel farkliliklarin bu bulgulara katki saglamis olmasi da
olasidir. Ote yandan, hasta grubunda santral bolgede goreli teta giiciiniin yasla birlikte artmast,
saglikli yaglanma literatiirlinde beklenen oriintiiyle ¢elismektedir. Ancak santral bolgelerin
talamus ile yogun ve cift yonlii baglantilara sahip olmasi dikkate alindiginda, bu bulgu
talamokortikal dongiilerdeki islev bozuklugunun yasla birlikte daha belirgin hale gelmesiyle
iligkili olabilir. Yaslanma siirecinde GABAerjik inhibisyondaki azalma, bu dongiilerdeki
anormal osilatuvar aktiviteyi presipite ederek santral teta giiciiniin slirmesine veya artmasina

katkida bulunabilir. Bu yoniiyle s6z konusu bulgu, sizofrenide yaslanmanin saglikli bireylerden
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farkli bir elektrofizyolojik seyir izledigine isaret eden Onemli bir gosterge olarak

degerlendirilebilir.

Santral bolgede goreli teta giicliniin hastalarda artmis oldugu gozlenmesi ve yas ile
santral goreli teta giicli arasinda saptanan pozitif iliski, s6z konusu farkin yasa bagl olarak
ortaya ¢ikmis olabilecegini diisiindiirmektedir. Bu etkiyi tek degiskenli kovaryans analizi ile
degerlendirilmis ve yas kovaryanti sabitlenerek hesaplanan diizeltilmis ortalamalar arasindaki
karsilagtirmada, hasta grubunun santral bolgede goreli teta giiciiniin saglikli kontrollere kiyasla
anlamli derecede yiiksek oldugu saptanmistir. Bu sonug hastalarda santral goreli teta giiciindeki

artigin yas etkisini baglanamayacagini diistindiirmektedir.

Calismamizda antipsikotik esdeger dozlar1 ve benzodiazepin esdeger dozlar ile EEG
degisiklikleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanmamistir. Bu bulgu,
orneklemde kullanilan psikotrop ila¢ dozlarinin EEG spektral 6zellikleri tizerindeki etkisinin
sinirl olabilecegini diisiindiirmektedir. Bununla birlikte, ilag¢ tiirlerinin heterojenligi, bireyler
aras1 farmakodinamik farkliliklar ve 6rneklem biiytikliigli gibi etmenler, olasi ilag etkilerinin
istatistiksel olarak ortaya konmasini gii¢lestirmis olabilir. Antidepresan esdeger dozlarimin
hesaplanmamis olmasi, antidepresan kullaniminin EEG bulgular iizerindeki olasi etkilerinin
kapsamli olarak degerlendirilmesini sinirlandirmis ve ¢alismanin kisitliliklarindan biri olarak

degerlendirilmistir.

Caligmamizda bolgesel mutlak giic degerleri ile SANS ve SAPS klinik 6l¢ek puanlari
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanmamaistir. BPRS toplam puani ile oksipital
bolgede mutlak delta giicili arasinda pozitif yonde anlamli bir iligki oldugu belirlenmistir. Ayni
zamanda goreli gii¢ dl¢limleri incelendiginde oksipital ve temporal bolgelerde goreli beta giicii
ile SANS klinik 6l¢ek puanlari arasinda negatif yonde anlamli iliskiler ve oksipital goreli beta

giicli ile BPRS toplam puani arasinda da negatif yonde anlamli bir iligki bulunmustur.

Literatiirde, negatif ve pozitif sizofreni alt tiplerinin frontal delta ve teta aktivitesi
acisindan ayristigl, negatif semptom baskin grubun daha belirgin yavas dalga aktivitesi
gosterdigi; buna karsilik beta-2 aktivitesinin her iki alt tipte de frontal, santral ve temporal
bolgelerde artis gosterdigi ve alt gruplar arasinda ayirt edici olmadig: bildirilmistir (Begi¢ et
al., 2000) Belirti kiimeleri ile belirli kortikal alanlardaki islev bozukluklar1 arasindaki iliskiye
dair ¢ok sayida ¢alisma bulunmakla birlikte, bu bozukluklarin ¢ogunlukla fronto-temporal
bolgelerde lokalize oldugu goriilmektedir (Gross et al., 2006). Bununla uyumlu olarak, bir

calismada hizli bant giicii ile BPRS’ nin “anksiyete—depresyon” ve “aktivasyon” alt 6l¢ekleri
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arasinda pozitif; “anerji” alt Olcegi ile ise negatif korelasyonlar bildirilmistir (Gattaz et al.,
1992). Calismamizda oksipital goreli beta giicli ile BPRS toplam puanlar1 arasindaki negatif
yonli iliskinin, BPRS i¢inde yer alan negatif belirti ile iligkili alt 6l¢eklerdeki ayrigsma
tizerinden degerlendirilmesi miimkiin goriinmektedir. BPRS toplam puanlar1 ile oksipital
mutlak delta giicii arasindaki pozitif iliski de bu baglamda degerlendirilebilir. Ciinkii klinik
Olcekler ile EEG olgiimleri arasinda belirli bir iligki Oriintiisiiniin varligi dikkat ¢ekmektedir.
Oksipital bolgede yavas dalga aktivitesindeki artis ile hizli dalga aktivitesindeki azalmanin,
SANS ve BPRS klinik 6l¢ek puanlart ile iligkili oldugu goriilmektedir.

Bu bulgular, 6zellikle posterior ve temporal kortikal bdlgelerde delta ve beta bandi
aktivitesinin negatif semptom siddeti ve genel psikopatoloji diizeyi ile iliskili olabilecegine
isaret etmektedir. Oksipital korteks temel olarak gorsel bilgi isleme, duyusal entegrasyon ve
kortikal uyarilmislik (arousal) siiregleriyle iligkilidir. Calismamizda oksipital bolgede goreli
beta giicliniin hem SANS hem de BPRS puanlari ile negatsf yonde iligkili bulunmasi, posterior
kortikal aktivasyon diizeylerindeki azalmanin klinik belirti siddeti ile iliskili olabilecegini
diistindiirmektedir. Goreli beta giiciindeki azalma ile klinik belirtilerin artmasi arasindaki bu
negatif yonlii iliski, kortikal aktivasyon ve bilissel stireclerdeki bozulmalarin 6zellikle negatif
semptomatoloji ile iligkili olabilecegine isaret etmektedir. Bulgularimiz, klinik siddetin
oncelikle frontal alanlarla iligkilendirildigi literatiirden ayrigmakta ve klinik belirtiler ile
posterior—temporal kortikal bolgeler arasinda 6zgiin bir iliski Oriintiisiinii ortaya koymaktadir.
Ancak elde edilen bulgular direkt nedensel bir iligkiyi gostermemekte olup, goreli giic

Olgtimlerinin genel spektral dagilima duyarli yapisi nedeniyle dikkatli yorumlanmalidir.

Caligmamizda SANS ve BPRS klinik 6lgek puanlart ile antipsikotik esdeger dozlari
arasinda pozitif yonde istatistiksel olarak anlamli bir iligkinin saptanmasi, klinik belirti siddeti
arttikca daha yiiksek dozda antipsikotik kullanimina yonelindigini diistindiirmektedir. Klinik
uygulamada 6zellikle negatif semptomlarin belirgin oldugu, genel psikopatoloji yiikii yliksek
ve tedaviye kismi yanit veren olgularda, semptom kontroliinii saglamak amaciyla antipsikotik
dozlarmin artirllabildigi veya kombine tedavilere bagsvurulabildigi  bilinmektedir.
Orneklemimizde klozapin tedavisinin kullanim sikhiginin gérece diisiik olmasi da gdz éniinde
bulunduruldugunda, tedaviye direng veya yetersiz yanit durumlarinda klozapin yerine tipik ve

atipik diger antipsikotiklerde doz arttirnmina gidilmis olabilecegi diistintilmektedir.

Antipsikotik dozlarinin yalnizca klinik belirti siddetini degil; hastalik siiresi, onceki
tedavi yanitlari, relaps oykiisii ve hospitalizasyon gereksinimi gibi ¢ok sayida klinik degiskenin

etkilesimi sonucunda belirlendigi bilinmektedir. Bu nedenle, saptanan iliskinin nedensel bir
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etkiyi yansitmadigi, ancak klinik siddet ile tedavi stratejileri arasindaki karmasik etkilesimi

yansittig1 goz onilinde bulundurulmalidir.

Hastalik stiresi ile EEG bulgular arasindaki iligkiler degerlendirildiginde, mutlak gii¢
degerleri ile hastalik siiresi arasinda anlamli bir iliski saptanmamais; buna karsin santral bolgede
goreli alfa giicii ile hastalik siiresi arasinda nega yonde anlaml bir iligski bulunmustur. Bu bulgu,

hastalik stiresi uzadikca santral goreli alfa aktivitesinin azaldigin1 gostermektedir.

Alfa osilasyonlarinin kokenine iligkin deneysel bulgular, alfa aktivitesinin talamustaki
pacemaker 6zellikli noronlarin kortikal piramidal hiicrelerin ateslenmesini senkronize etmesi
sonucunda ortaya ¢iktigini diisiindiirmektedir. Andersen ve Andersson’un serebral sogutma
deneyleri, alfa ritminin talamokortikal senkronizasyonla yakindan iligkili olduguna dair gii¢lii
kanitlar sunmustur (Roux et al., 2013). Sizofrenide talamik islev bozuklugunun yaygin olarak
bildirildigi g6z Oniinde bulunduruldugunda, talamokortikal dongiilerdeki bu islevsel
bozulmanin elektrofizyolojik yansimalarinin 6zellikle talamus ile yogun ¢ift yonlii baglantilara
sahip santral elektrotlar diizeyinde belirginlesmesi beklenebilir. Bu baglamda hastalik siiresi
uzadik¢a talamokortikal senkronizasyonun giderek zayiflamasinin santral bolgede goreli alfa
giiciinde azalmaya yol agmus olabilecegi diisiiniilebilir. Ote yandan, literatiirde kronik sizofreni
hastalar ile ilk epizod psikoz hastalarinin karsilastirildigi caligmalarda, kronik hastalarda
benzer alfa oriintiilerinin rapor edildigi ve ve bazi ¢alismalarda kronik hasta gruplarinin saglikli
kontrollerle benzer alfa profilleri sergilediginin bildirildigi goriilmektedir (Ranlund et al.,
2014). Caligmamizda yalnizca santral goreli alfa giiciiniin hastalik siiresiyle iligkili bulunmasi,
literatiirde bildirilen ¢eliskili sonuglarla uyumlu bir heterojenlik sergilemekle birlikte, 6zgiin bir
katki sunmaktadir. Ancak bu bulgunun hastalik siiresine gore ayristirilmis sizofreni alt
gruplarinda karsilastirmali olarak incelenmesi ve daha genis drneklemlerle temellendirilmesi

gerekmektedir.

5.5 Makine 6grenimi ile gelistirilen siniflandirici sonu¢larinin degerlendirilmesi
Calismamizda MLP siniflayicis1 kullanilarak kurulan modeller arasinda en yiiksek
performans: gosteren smiflandirma modeli, hasta ve saglikli bireyleri %90,48 dogruluk,
%91,67 kesinlik ve %90,91 duyarlilik oranlariyla yiliksek bir aywrt edicilik diizeyinde
siiflandirmigtir. Ayrica, farkli baslangi¢ tohumlar1 kullanilarak olusturulan 30 ayr1 modelin
ortalama performanslari incelendiginde, dnerilen yaklasimin %83 dogruluk, %85 duyarlilik ve
%83 kesinlik degerleriyle tutarli ve istikrarli bir siniflandirma performanst sundugu

gOrilmistir.
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Ozellik dnem analizi, santral ve temporal bolgelerden elde edilen beta, teta ve delta
bantlarina ait parametrelerin siniflandirma performansina en yiiksek katkiyr sagladigim
gostermistir. Ozellikle santral goreli beta ve temporal goreli delta/teta dzelliklerinin, farkl
baslangi¢ tohumlar1 boyunca tutarl bicimde yiiksek 6nem degerleri sergilemesi, bu osilatuvar
orlintlilerin psikotik bozukluklarin ayirt edilmesinde kararli ve biyolojik olarak anlamli
belirtecler olabilecegini diislindiirmektedir. Alfa asimetrisine ait parametrelerin de modele
anlaml katki sunmasi, frontal ag dengesizliginin siniflandirmada 6nemli bir rol oynadigini

desteklemektedir.

Karsilagtirmali analizlerde istatistiksel olarak anlamli farklilik géstermeyen bazi EEG
ozelliklerinin, siniflandirma modelleri icerisinde 6zellik 6nem siralamalarinda yiiksek katki
degerleri gostermesi, makine Ogrenimi yontemlerinin klasik istatistiksel iligkilendirme
yaklasimlarindan farkli bir bilgi ¢ikarim mekanizmasina sahip oldugunu diistindiirmektedir.
Klasik istatistiksel yontemler, degiskenler arasindaki dogrusal ve tekil iliskileri bagimsiz olarak
degerlendirirken, makine 6grenimi algoritmalari ¢ok sayida degiskenin eszamanli etkilesimini
dikkate alan, ¢ok boyutlu ve hiyerarsik yapilar kurabilmektedir. Bu sekilde tek basina anlamlilik
diizeyine ulasmayan EEG ozelliklerinin diger 6zelliklerle birlikte ele alindiginda siniflayici

performansina anlaml katkilar saglayabildigi goriilmektedir.

Elde edilen bulgular, makine O6grenimi yoOntemlerinin kurdugu igsel aglar ve
organizasyon seviyeleri araciligiyla, bireysel degiskenlerin 6tesinde Oriintli temelli ayrimlar
yapabildigini ve bu sayede hasta ve saglikli kontrol gruplarinin ayirt edilmesinde ek bilgi
sundugunu gostermektedir. Bu durum, psikotik bozukluklar gibi heterojen ve ¢ok boyutlu
bozukluklarin degerlendirilmesinde, yalnizca grup ortalamalarina dayali istatistiksel
karsilagtirmalarin sinirh kalabilecegine; buna karsin, ¢cok degiskenli ve biitlinciil veri temelli
yaklagimlarin altta yatan norofizyolojik farkliliklar1 daha duyarli bi¢imde yakalayabilecegine

isaret etmektedir.

Bildigimiz kadariyla, bu ¢calisma kantitatif EEG spektral gii¢ analizlerinin ¢ok katmanli
algilayici (multi-layer perceptron, MLP) yontemi kullanilarak psikotik bozukluk tanili bireyler
ile saglikli kontrollerin siniflandirildigr ilk ¢alismadir. Literatiirde, sizofreni hastalariin saglikli
kontrollerden ayriminda ¢esitli makine 6grenimi ve derin 6grenme yontemlerinin kullanildig:
cok sayida calisma bulunmaktadir; ancak bu calismalarin biiyiik bir kisminda farkli 6zellik

cikarim yaklasimlari ve siniflandirma algoritmalar tercih edilmistir.
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Ornegin, 256 kanalli EEG kayitlarindan elde edilen dalgacik (wavelet) temelli
ozelliklerin destek vektor makineleri (SVM) kullanilarak incelendigi bir ¢alismada, 38 sizofreni
hastasi ve 20 saglikli kontrol %78,9 dogruluk, %92,3 duyarlilik, %50 6zgiilliik ve %71,15 AUC
degerleri ile siiflandirilmistir (S. Tikka et al., 2020). Agarwal ve Singhal tarafindan
gerceklestirilen bir diger ¢alismada ise, agik erisimli sizofreni ve saglikli kontrol EEG veri
setlerine hizl1 Fourier doniisiimii (FFT) uygulanmasinin ardindan elde edilen ¢esitli istatistiksel
ozellikler SVM, k-en yakin komsu (kNN), karar agaci (DT) ve boosting tabanli (BT)
siniflandiricilarla birlestirilmis; sirasiyla %95,80 (SVM), %83,76 (kNN), %91,49 (DT) ve
%96,12 (BT) dogruluk degerleri rapor edilmistir (Agarwal & Singhal, 2023). Bununla birlikte,
s0z konusu ¢alismada kullanilan EEG 6zelliklerinin ayrintili bicimde tanimlanmamis olmasi ve
kullanilan veri setlerinden birinin yalnizca 28 katiimcidan olusmasi, bulgularin

genellenebilirligi agisindan sinirlilik olusturmaktadar.

Miras ve arkadaslari ise 20 saglikli kontrol ve 11 sizofreni hastasinda, gii¢ analizlerini
de igeren 17 farkli lineer ve non-lineer kantitatif EEG parametresini birden fazla makine
ogrenimi yontemi kullanarak degerlendirmis; kNN yontemiyle %87, lojistik regresyon (LR) ve
SVM yontemleriyle ise %81 dogruluk elde etmislerdir. Bu ¢alismada 6zellikle F7, FCS5, FCI1,
FC6 ve F8 elektrotlarinda delta band1 aktivitesinde anlamli farklilasmalar saptanmis; FC6 ve
F8 kanallarinin ¢ok sayida olgiitte katilimeilar arasinda en belirgin ayrimi saglayan kanallar
oldugu, bunlar1 FT10 ve T8 elektrotlarinin izledigi bildirilmistir. Elde edilen sonuglar, hasta ve
saglikli bireyler arasindaki beyin aktivitesi farkliliklarmin agirlikli olarak sag hemisferde,
operkular alan ve temporal polii kapsayan sinirli bir bolgede yogunlastigini diisiindlirmiistiir
(Ruiz de Miras et al., 2023). Buna karsilik, ¢alismamizda hasta ve kontrol gruplar1 arasindaki
farklilagmanin daha ¢ok sol hemisfer kaynakli oldugu ve belirgin bir bolgesel yogunlagsma
gostermeksizin, daha yaygin elektriksel aktivite Oriintiileri iizerinden ortaya ¢iktigi
gbzlenmistir. Bu ayrismanin, bahsi gecen ¢alismada ¢ok sayida kantitatif EEG parametresinin
birlikte kullanilmis olmasi ve orneklem biyiikliigiiniin gorece kiiciik olmasiyla iliskili

olabilecegi diisliniilmektedir.

Sizofreni ve bipolar bozukluk tanili bireylerde EEG’ye ait entropi ve goreli giic
ozelliklerinin  kullanildigt ve destek vektor makineleri (SVM) ile siniflandirmanin
gerceklestirildigi bir bagka calismada ise, sizofreni hastalarina ait bilateral frontal, santral ve
sag parietal goreli gii¢c parametrelerinin siniflandirict tarafindan ayirt edici 6zellikler arasinda
secildigi bildirilmistir. Bu 6zelliklerin sizofreni grubunda artmis oldugu ve s6z konusu farklarin

ilag etkileri kontrol edildikten sonra da korundugu gosterilmistir. Ayrica bu c¢aligmada
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siiflandirma modeline duygudurum diizenleyici ve antipsikotik dozlarinin da degisken olarak
dahil edildigi belirtilmistir (Hwang et al., 2025). Calismamizda ise MLP smiflandiricisi
tarafindan segilen Ozelliklerin 6nemli bir boliimiinlin beta bandi aktivitesi ile iligkili oldugu
goriilmiis olmakla birlikte, hasta ve kontrol gruplar arasinda gerceklestirilen geleneksel
karsilagtirmali analizlerde beta bandina iliskin anlamli farkliliklar saptanmamigtir. Bu durum,
ila¢c dozlarinin modele degisken olarak dahil edilmemis olmasinin, 6zellikle antipsikotik
tedaviye bagl beta band1 aktivitesindeki varyasyonlarin siniflandirici tarafindan ayirt edici bir

orilintii olarak yakalanmasina neden olmus olabilecegini diisiindiirmektedir.

Giglii bir 6rneklem biiyiikliigii kullanilarak sizofreni, depresyon ve saglikli kontrollerin
EEG’ye ait spektral gli¢ yogunluklar1 araciligiyla destek vektor makineleri (SVM) kullanilarak
analiz edildigi bir calismada, modelin sizofreni hastalarim1 saglikli kontrollerden %727
dogrulukla ayirt edebildigi gosterilmistir. Ayn1 ¢aligmada, sizofreni modelinin incelenmesi
sonucunda frontal, santral ve sol oksipital beyin bolgelerinde alfa giiciindeki azalmanin,
sizofreni tanisi i¢in en gii¢lii ayirt edici 6zellik oldugu bildirilmistir (Sarisik et al., 2025).
Calismamizda da siniflandirma modeline dahil edilen ve yiiksek etki gosteren sol frontal mutlak
alfa giicii ile alfa asimetrisine iligkin parametrelerin, sizofreni ve saglikli kontrollerin ayriminda
one c¢iktig1 gorilmiistiir. Alfa bandi aktivitesi, kortikal inhibisyon ve talamokortikal
senkronizasyonla yakindan iligkili olup 6zellikle frontal bolgelerde bilissel kontrol, igsel-digsal
bilgi ayrim1 ve iist diizey yiiriitiicii islevlerin diizenlenmesinde kritik bir rol oynamaktadir
(Basar, 2012). Frontal alfa giiciindeki azalma ve hemisferik alfa asimetrisindeki bozulmalar,
sizofrenide siklikla bildirilen prefrontal kortikal disfonksiyonun ve kortikal inhibisyon
mekanizmalarindaki zayiflamanin (Arnsten, 2011) elektrofizyolojik bir yansimasi olarak
degerlendirilebilir. Calismamizda sol frontal mutlak alfa giicii ve alfa asimetrisine ait
parametrelerin siiflandirict tarafindan ayirt edici 6zellikler olarak secilmis olmast -6nceki
caligmalarla uyumlu bi¢imde- sizofrenide frontal kortikal aglarin islevsel organizasyonundaki
bozulmanin istatistiksel yontemlerle gosterilemese dahi makine 6grenimi temelli yaklagimlar

aracilifiyla yakalanabildigini gostermektedir.

Sabeti ve arkadaslari, dinlenme durumunda kaydedilen EEG sinyallerini kullanarak 20
sizofreni hastas1 ve 20 saglikli bireyi siniflandirmak amaciyla AdaBoost ve Dogrusal Ayirici
Analiz (LDA) siniflayicilarini uygulamistir. Caligmada EEG sinyallerinden Shannon entropisi
(ShEn), spektral entropi (SpEn), yaklasik entropi (ApEn), Lempel-Ziv karmasiklig1 (LZC) ve
Higuchi fraktal boyutu (HFD) gibi karmasiklik ve diizensizlik temelli 6zellikler ¢ikarilmis; ayirt
edici bilgi tasiyan kanallarin agirlikli olarak Cz, C3, T3, T4, Fp2, F3, F4, T5 ve O2
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elektrotlarinda yogunlastig1 bildirilmistir (Sabeti et al., 2009) Calismamizda da benzer bigcimde,
modele en yiiksek katkiyr saglayan elektrotlarin frontal, santral ve temporal bolgelerde
yogunlastig1 goriilmiistiir. Bu dagilimin, sizofreni hastalarinda siklikla bildirilen delta ve teta
bantlarindaki artmis yavas dalga aktivitesi ile iligkili olabilecegi diisiiniilmektedir. Bu durum,
farkl 6zellik ¢ikarim yaklagimlari kullanilmis olsa dahi, siniflandirmaya katki saglayan kortikal

bolgelerin literatiirle tutarli bigimde ortiistiigiinii gdstermektedir.

Literatiirle karsilastirildiginda, birgok calismada kullanilan siniflandirma modellerinin
dogruluk ve duyarlilik degerlerinin, calismamizda elde edilen performans 6l¢iitlerine kiyasla
daha diisiik oldugu goriilmektedir. Cok Katmanli Algilayict (MLP), siiflandirma ve kestirim
amacl kullanilabilen denetimli bir yapay sinir ag1 mimarisi olup 6zellikle giiriiltiili ve yiiksek
boyutlu verilerle ¢alismada etkin bir performans sergilemektedir. MLP’ler, geri yayilim
algoritmasi ile egitilmekte; bu siiregte model c¢iktilar1 gercek etiketlerle karsilagtirilarak
hesaplanan hata degeri, ag icerisinde geriye dogru yayilmakta ve baglanti agirliklar1 ayni
adimlarin tekrar tekrar uygulanmasiyla giincellenmektedir (Khaleghi et al., 2015) Bu 6grenme
mekanizmasinin etkisiyle, ¢calismamizda 30 farkli rastgele tohum (seed) seti kullanildiginda
dahi smiflandirma performansinin ortalama olarak %80’in iizerinde korunmasi, modelin
kararlilig1 ve genellenebilirligi acisindan dikkat ¢ekici bir bulgu olarak degerlendirilebilir.
Ayrica, literatiirdeki bir¢ok ¢alismadan farkli olarak hem mutlak hem de goreli bant giiglerinin
birlikte kullanilmasu, ilgili frekans bantlarindaki yerel osilasyonlarin yani sira, spektral dagilim
icindeki goreli degisimlerin de modele yansitilmasina olanak saglamistir. Bu biitlinciil
yaklasimin siniflandirma performansini artiran etkenlerden biri oldugu diisiintilmektedir.
Calismamizda giincel literatiire kiyasla gorece yiiksek orneklem sayisinin, makine 6grenimi
modellerinin daha dengeli ve genellenebilir driintiiler 6grenmesine katki saglamis olabilecegi

g6z onilinde bulundurulmalidir.

KISITLILIKLAR

Caligmamizin baslica kisitliligr psikotik bozukluk grubunda psikotrop ila¢ kullaniminin
bulunmasi ve ilaglara baglhi EEG degisikliklerinin elde edilen bulgularda potansiyel bir
karigtirict  etken olusturma olasiligidir. Her ne kadar antipsikotik ve benzodiazepin
kullanimlarina iliskin etkiler esdeger dozlar iizerinden c¢ok degiskenli analizlerle
degerlendirilmis olsa da antidepresan kullanimi i¢in benzer ayrintili analizlerin yapilamamis

olmas1 bu agidan bir sinirlilik olusturmaktadir. Ayrica, makine 6grenimi algoritmalarina ilag
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kullanimiyla iliskili degiskenlerin dogrudan dahil edilmemis olmasi, bazi bulgularin ilag

etkilerinden bagimsiz olarak ayirt edilmesini gii¢lestirmis olabilir.

Caligmanin retrospektif tasarimu ile iliskili bir diger kisitlilik, saglikli kontrol grubunun
psikiyatrik acidan degerlendirilmesinin yapilandirilmis klinik goriismelerle degil, hastane
kayitlar1 lizerinden bagvuru 6ykiisii ve psikotrop ilag kullanimi dislanarak yapilmis olmasidir.
Bu durum, subklinik veya tant almamis psikiyatrik durumlarin kontrol grubunda gézden kagmis
olabilecegi olasiligini giindeme getirmektedir. Benzer sekilde, psikotik bozukluk grubunda
elektrofizyolojik aktiviteyi etkileyebilecek komorbid psikiyatrik hastaliklarin  varligs,
yapilandirilmig  goriismeler ve ek klinik olgekler aracilifiyla sistematik olarak

degerlendirilmemistir.

EEG verilerinin rutin klinik uygulama kapsaminda hastane kayitlarindan elde edilmis
olmasi, EEG ¢ekimi sirasinda ¢evresel kosullar, uyaniklik diizeyi, dikkat durumu veya olasi
artefaktlara yol agabilecek faktorler hakkinda ayrintili bilgiye erisimi kisitlamaktadir. Bu
durum, elektrofizyolojik bulgular {izerinde kontrol edilemeyen c¢evresel etkilerin

bulunabilecegini diisiindiirmektedir.

Son olarak, psikotik bozukluk grubunda EEG kayitlar1 sirasinda aktif psikotik
belirtilerin varligma iliskin ayrintili klinik bilgilerin mevcut olmamasi, bulgularin semptom

siddeti veya hastalik evresi ile daha ayrintili bicimde iligkilendirilmesini sinirlamistir.
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6. SONUC VE ONERILER

Caligmamizda psikotik bozukluk grubuna ait kantitatif EEG verilerinden elde edilen
spektral gii¢ 6l¢iitlerinin, makine 6grenimi yontemleriyle analiz edilmesi sonucunda, hastalarin
saglikli kontrol grubundan yiiksek dogruluk, duyarlilik ve ozgiillik degerleri ile ayirt
edilebildigi gosterilmistir. Psikotik bozukluk grubunda, prefrontal bolgede goreli delta giiciinde
artis ile frontal ve sag oksipital bolgelerde mutlak delta giiciinde artis saptanmistir. Ek olarak,
frontal, santral, sag temporal, parietal ve oksipital bolgelerde mutlak ve goreli teta giiclinde es

zamanl artiglar izlenmis; prefrontal bolgede ise goreli alfa giiclinde azalma belirlenmistir.

Saglikli kontrol grubunda goézlenen fizyolojik alfa asimetrilerinin, psikotik bozukluk
grubunda belirgin bicimde kayboldugu bulunmustur. Kantitatif analizlerde ayrica yas ile iliskili
olarak yavas dalga aktivitesinde azalma ve hizli dalga aktivitesinde artis egilimi gosterilmistir.
Klinik degiskenlerle yapilan iliskilendirme analizlerinde, SANS ve BPRS 6l¢ek puanlar ile
oksipital ve temporal bolgelerde beta aktivitesinde azalma ve oksipital bdlgede delta
aktivitesinde artig arasinda anlamli iligkiler saptanmig; bu bulgularin 6zellikle negatif

belirtilerle iliskili olabilecegi diigiiniilmiistir.

Tiim bu bulgular birlikte degerlendirildiginde, qEEG’den elde edilen spektral gii¢
temelli nicel Olgiitlerin, uygun makine Ogrenimi yontemleri ile ele alindiginda klasik
istatistiksel analizlerle dogrudan goriiniir hale gelmeyen elektrofizyolojik Oriintiilerin anlamli
diizeye taginmasina olanak saglayabilecegi goriilmektedir. Bu durum, tekil EEG
parametrelerinin Otesinde ¢cok degiskenli ve Oriintii temelli yaklasimlarin beyin islevlerindeki
karmagsik organizasyonu daha duyarli bicimde yansitabilecegine isaret etmektedir. Bu tiir
modellerin psikiyatrik tanisal siireclerde objektif ve nicel bir destekleyici arag olarak kullanilma
potansiyeli bulunmaktadir. Psikoz agisindan yiiksek riskli bireylerde veya prodromal déonemde,

qEEG temelli nicel gostergelerin makine 6grenimi modelleri araciligiyla degerlendirilmesi,
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erken tan1 ve erken miidahale stratejilerinin gelistirilmesine katki saglayabilir. Erken donemde
saptanan bu ndrofizyolojik etkilenmeler hastalik seyrinin daha iyi yonetilmesine ve uzun dénem
prognozun iyilestirilmesine olanak taniyabilir. Sizofreninin diger psikiyatrik bozukluklarla
klinik semptomlar acisindan belirgin Ortiismeler gostermesi, tanisal belirsizliklere ve yanlig
siiflandirmalara yol acabilmektedir. qEEG temelli ve makine 6grenimi destekli yaklagimlar,
bu bozukluklara 6zgii elektrofizyolojik Oriintiilerin ayirt edilmesine katki saglayarak, semptom
temelli degerlendirmelerin smirliliklarini  azaltabilir ve daha 06zgiil tanisal ayrimlarin
yapilmasina olanak taniyabilir. Sonug olarak, gEEG ve makine 6grenimi yontemlerinin birlikte
kullanimi, psikotik bozukluklarin degerlendirilmesinde yalnizca tamisal dogrulugun
artirtlmasini degil, ayn1 zamanda erken tani, prognozun 6ngoriilmesi gibi klinik agilardan kritik

alanlarda da 6nemli bir potansiyel sunmaktadir.
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EKLER:

Ek-1: En ytliksek dogruluk, duyarlilik elde edilen 30. baglangi¢ tohumuna dahil edilen 6zellikler

ve optimizasyon sonrasi kalan 6zellikler

OPTIMIZASYON ONCESI OZELLIK OPTIMIZASYON SONRASI OZELLIK
KUMESI KUMESI
| T3ALL T3ALL
2 C4AALFA C4AALFA
3 F3ATETA F3ATETA
4 F3ABETA F3ABETA
5 F7ADELTA FplAALFA
6 FplAALFA FzABETA
7 FzADELTA TEMPORALABETA
8 FzZATETA OKSIPITALADELTA
9 FzABETA C3RDELTA
10 O1ATETA C3RTETA
11 P4ADELTA C4RBETA
12 T4ADELTA F7RDELTA
13 T4ABETA FplRALFA
14 TEMPORALABETA Fp2RDELTA
15 OKSIPITALADELTA Fp2RBETA
16 C3RDELTA FzRTETA
17 C3RTETA P4RBETA
18 C4RBETA PzRTETA
19 F7RDELTA T4RDELTA
20 F7RBETA T5RDELTA
21 FplRALFA T6RTETA
9 Fp2RDELTA CENTRALRBETA
23 Fp2RBETA PARIETALRDELTA
24 FzZRDELTA aalfaasymetry
25 FzRTETA
26 FzZRBETA
27 OI1RBETA
28 P3RDELTA
29 P4RDELTA
30 P4RBETA
31 PzRTETA
32 T4RDELTA
33 TSRDELTA
34 T6RTETA
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(Ek-1 devami)

35 SOLTEMPORALRBETA
36 CENTRALRBETA

37 PARIETALRDELTA

38 aalfaasymetry

Not: mutlak gii¢ A harfi ile, goreli gii¢ R harfi ile temsil edilmistir. aalfaasymetry: alfa asimetri

indeksi

Ek-2: En yiiksek dogruluk, duyarlilik elde edilen 37. baslangi¢c tohumunun optimizasyon dncesi

ve sonrasi dogruluk ve F1 skorlari

Model Feature_Count Accuracy F1
Original Lasso Set (Tiim) 38 0,904761905 0,904545
Optimized Set (Temizlenmis) 24 0,904761905 0,904545

Not: LASSO tarafindan segilen tiim 6zellikler kullanilarak olusturulan model ile, diisiik katki

sundugu belirlenen oOzelliklerin ¢ikarilmasiyla elde edilen optimize edilmis model’e ait

dogruluk ve F1 skorlari. Feature count: 6zellik sayisi

Ek-3: 37. baslangi¢ tohumunun LASSO regresyon katsayilar1 ve mutlak degerleri ile yon

iligkileri
Feature Lasso_Coefficient| Abs_Coefficient Direction
1 F3ABETA 1,481582974 1,481582974 Class 1 (Patient)
2 Fp2RBETA -1,393862154 1,393862154 Class 0 (Control)
3 T5RDELTA -1,247030336 1,247030336 Class 0 (Control)
4 T3ALL -1,030413271 1,030413271 Class 0 (Control)
5 T4RDELTA 0,701200632 0,701200632 Class 1 (Patient)
6 FzABETA -0,632363489 0,632363489 Class 0 (Control)
7 FplAALFA -0,534864285 0,534864285 Class 0 (Control)
8 FzATETA 0,508073095 0,508073095 Class 1 (Patient)
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(Ek-3 devami)

9 aalfaasymetry -0,456325227 0,456325227 Class 0 (Control)
10 PzRTETA -0,439153139 0,439153139 Class 0 (Control)
11 C3RDELTA -0,367820152 0,367820152 Class 0 (Control)
12 F7RDELTA 0,335908945 0,335908945 Class 1 (Patient)
13 FplRALFA -0,312801239 0,312801239 Class 0 (Control)
14 PARIETALRDELTA -0,285411485 0,285411485 Class 0 (Control)
15 P3RDELTA -0,283688039 0,283688039 Class 0 (Control)
16 PARBETA 0,273681871 0,273681871 Class 1 (Patient)
17 T4ABETA -0,249677797 0,249677797 Class 0 (Control)
18 O1ATETA 0,24929136 0,24929136 Class 1 (Patient)
19 FzRTETA 0,225771003 0,225771003 Class 1 (Patient)
20 PARDELTA -0,221811602 0,221811602 Class 0 (Control)
21 C4ARBETA 0,206854604 0,206854604 Class 1 (Patient)
22 CENTRALRBETA 0,202689639 0,202689639 Class 1 (Patient)
23 C4AALFA -0,196914415 0,196914415 Class 0 (Control)
24 O1RBETA -0,175865286 0,175865286 Class 0 (Control)
25 TEMPORALABETA -0,128104074 0,128104074 Class 0 (Control)
26 OKSIPITALADELTA 0,116402026 0,116402026 Class 1 (Patient)
27 TO6RTETA 0,112861548 0,112861548 Class 1 (Patient)
28 FzRBETA -0,083241099 0,083241099 Class 0 (Control)
29 FzRDELTA 0,08001031 0,08001031 Class 1 (Patient)
30 F7ADELTA 0,075134159 0,075134159 Class 1 (Patient)
31 FzADELTA 0,070221991 0,070221991 Class 1 (Patient)
32 T4ADELTA 0,043480804 0,043480804 Class 1 (Patient)
33 Fp2RDELTA 0,042076795 0,042076795 Class 1 (Patient)
34 F3ATETA 0,027740491 0,027740491 Class 1 (Patient)
35 F7RBETA -0,021700147 0,021700147 Class 0 (Control)
36 PAADELTA -0,014505339 0,014505339 Class 0 (Control)
37 SOLTEMPORALRBETA | -0,013364446 0,013364446 Class 0 (Control)
38 C3RTETA 0,007944751 0,007944751 Class 1 (Patient)
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Ek-3Not: qEEG’den elde edilen ¢ok sayidaki Ozelligin (feature) icinden, hasta (Class
1) ve kontrol (Class 0) gruplarini ayirt etmede en belirleyici olanlar1 segmek amaglanmistir.
LASSO gereksiz/etkisi zayif degiskenlerin katsayilarini 0’a yaklastirir, boylece 6zellik se¢imi
ve smiflandirma ayn1 anda yapilir Bu tabloda: LASSO katsayisi (Lasso_Coefficient) sifir
olmayan 6zellikler: modele katki sunanlar, katsayinin isareti (+/—): hangi sinifa dogru destek
verdigi, katsayinin mutlak degeri (Abs_Coefficient): ayirt edicilik giiclinii gosterir. A: mutlak

R: goreli aalfaasymetry: alfa asimetri indeksi

Ek-4: 37. baslangi¢ tohumuna dahil olan 6zelliklerin model dogruluguna ortalama katkilar

Feature Mean_PMI_Importance Std_Dev
C4RBETA 0,062857143 0,06056424
T5RDELTA 0,052857143 0,060194319
CENTRALRBETA 0,05 0,056494336
T6RTETA 0,049047619 0,032614703
C3RTETA 0,046190476 0,033976783
aalfaasymetry 0,043809524 0,053739947
TEMPORALABETA 0,041904762 0,039429032
F3ATETA 0,028571429 0,044670626
F7RDELTA 0,026190476 0,026406039
T4RDELTA 0,024761905 0,040113218
F3ABETA 0,021904762 0,050583892
FplRALFA 0,020952381 0,029600515
FzRTETA 0,019047619 0,037495276
Fp2RBETA 0,018095238 0,039715542
C3RDELTA 0,015714286 0,038718122
PARIETALRDELTA 0,015714286 0,030901056
FplAALFA 0,014761905 0,0230301
OKSIPITALADELTA 0,014285714 0,034006802
PzRTETA 0,014285714 0,026513164
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(Ek-4 devami)

T3ALL 0,010952381 0,031482637
PARBETA 0,006666667 0,030131985
C4AALFA 0,005714286 0,030327016
FzABETA 0,005238095 0,021183787
Fp2RDELTA 0,002857143 0,02411236

T4ADELTA -0,001904762 0,035583889
P4ADELTA -0,003333333 0,012149858
FzRDELTA -0,003809524 0,012918724
FzZRBETA -0,003809524 0,012918724
OIRBETA -0,004285714 0,013627703
F7RBETA -0,007142857 0,029642618
FzADELTA -0,008571429 0,034588609
FzATETA -0,008571429 0,034588609
T4ABETA -0,011428571 0,029446904
PARDELTA -0,016190476 0,025394841
OIATETA -0,01952381 0,023420634
SOLTEMPORALRBETA -0,025714286 0,025572803
P3RDELTA -0,028095238 0,042642319
F7ADELTA -0,038095238 0,019047619

Not: Burada yer alan Mean_PMI_Importance degeri, permiitasyon temelli 6zellik 6nem
analizi sonucunda her bir EEG 6zelliginin (feature) model performansina ortalama katkisini
gostermektedir. Pozitif degerler ilgili 6zelligin siniflandirma performansini artirdigini, negatif
degerler ise model performansina katkisinin smirli oldugunu ya da giiriiltii niteliginde bilgi
tasidigin1  diisiindiirmektedir. Std_Dev siitunu, Onem degerlerinin tekrarlar arasindaki
degiskenligini yansitmakta olup diigiik standart sapma degerleri ilgili 6zelligin model katkisinin

daha kararli oldugunu gostermektedir. A: mutlak R: goreli aalfaasymetry: alfa asimetri indeksi

131



Ek-5: 30 farkli baslangic tohumunun kendi i¢inde elde edilen dogruluk, kesinlik, duyarlilik
dereceleri, F1 skorlari, Kappa ve AUC degerleri

Seed Accuracy Precision Recall F1 Kappa AUC
37 0,904762 0,916667 0,909091 0,904545 0,810811 0,981818
127 0,904762 0,904545 0,904545 0,904545 0,809091 0,872727
880 0,904762 0,904545 0,904545 0,904545 0,809091 0,918182
593 0,904762 0,923077 0,9 0,902778 0,807339 0,909091
398 0,857143 0,884615 0,863636 0,855835 0,717489 0,836364
66 0,857143 0,859091 0,859091 0,857143 0,714932 0,872727
99 0,857143 0,859091 0,859091 0,857143 0,714932 0,809091
214 0,857143 0,859091 0,859091 0,857143 0,714932 0,863636
447 0,857143 0,859091 0,859091 0,857143 0,714932 0,918182
693 0,857143 0,859091 0,859091 0,857143 0,714932 0,890909
220 0,857143 0,859091 0,859091 0,857143 0,714932 0,845455
1 0,857143 0,861111 0,854545 0,855835 0,712329 0,872727
70 0,857143 0,861111 0,854545 0,855835 0,712329 0,936364
142 0,857143 0,861111 0,854545 0,855835 0,712329 0,863636
701 0,857143 0,861111 0,854545 0,855835 0,712329 0,9
924 0,857143 0,861111 0,854545 0,855835 0,712329 0,963636
363 0,857143 0,892857 0,85 0,851765 0,709677 0,918182
861 0,857143 0,892857 0,85 0,851765 0,709677 0,818182
624 0,809524 0,857143 0,818182 0,805556 0,625 0,8
77 0,809524 0,819444 0,813636 0,809091 0,621622 0,863636
778 0,809524 0,819444 0,813636 0,809091 0,621622 0,809091
533 0,809524 0,809091 0,809091 0,809091 0,618182 0,881818
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(Ek-5 devami)

842 0,809524 0,822115 0,804545 0,805556 0,614679 0,790909
902 0,809524 0,822115 0,804545 0,805556 0,614679 0,927273
889 0,809524 0,866667 0,8 0,798077 0,611111 0,954545
176 0,761905 0,833333 0,772727 0,752941 0,533333 0,827273
177 0,761905 0,833333 0,772727 0,752941 0,533333 0,872727
300 0,761905 0,783654 0,768182 0,759725 0,529148 0,836364
765 0,761905 0,783654 0,768182 0,759725 0,529148 0,827273
30 0,761905 0,763636 0,763636 0,761905 0,524887 0,854545

Not: seed: tohum, accuracy: dogruluk, precision: kesinlik, AUC: egri altinda kalan alan
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Ek-6: Makine 6grenimi analizine dahil edilen EEG o6zelliklerin 30 baslangi¢ tohumunda

goriilen tekrarlanma sikliklari

Feature F Feature F Feature
F3ABETA 29 C3ATETA 11 P4ABETA
aalfaasymetry 29 FRONTALABETA 10 FplABETA
T5RDELTA 29 T3ADELTA 10 SOLTEMPORALADELTA
Fp2RBETA 29 PARBETA 10 FplRTETA
T4ABETA 27 Fp1RBETA 9 F7RTETA
FzABETA 26 FplRALFA 9 Fp2ADELTA
F7RDELTA 25 T4ALL 8 CENTRALADELTA
PzRTETA 24 PzALL 8 T4ADELTA
O1RDELTA 23 C4AALFA 8 P3RALFA
FAADELTA 23 FzRBETA 8 C4ADELTA
C3RTETA 23 OI1RBETA 8 CzRBETA
T3ALL 23 T3AALFA 8 FARALFA
FzADELTA 23 P3RDELTA 7 PzRBETA
O1ATETA 22 C3RBETA 7 O2ADELTA
Fp1RDELTA 21 T6ALL 7 SOLTEMPORALABETA
CENTRALATETA 21 T6RTETA 7 O2AALFA
T4RDELTA 21 TEMPORALABETA 7 F4ALL
C3RDELTA 20 PARDELTA 6 OI1RTETA
P4AADELTA 20 FzRTETA 6 T4AALFA
FplAALFA 19 T4RTETA 6 T6RBETA
Fp2RDELTA 19 PzRDELTA 5 C3ADELTA
C3ABETA 19 PzADELTA 5 F3RALFA
SAGTEMPORALABETA 18 T6RDELTA 5 T3RTETA
C4RBETA 18 CzRTETA 5 CENTRALRTETA
F3RBETA 17 OKSIPITALADELTA 5 PARIETALABETA
PARIETALRDELTA 16 PzATETA 4 FSADELTA
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(Ek-6 devami)

CENTRALRBETA 16 O2RBETA 4 CzADELTA 1
FzZRDELTA 16 OIRALFA 4 T5RBETA 1
OIADELTA 15 T6ADELTA 4 CzRALFA 1
PzAALFA 15 CzATETA 4 P3ADELTA 1
F3ATETA 14 TSADELTA 4 F3RTETA 1
F4RDELTA 14 F7RBETA 4 SOLTEMPORALRBETA 1
CENTRALRDELTA 13 TSRALFA 4 F3ADELTA 1
T6AALFA 13 F8ATETA 4 F7RALFA 1
T5ABETA 13 F8RTETA 4 TEMPORALADELTA 1
FzATETA 12 PARIETALRBETA 4 F7AALFA 1
F7ADELTA 12 C4RDELTA 4 CzABETA 1
FzAALFA 11 F4ARBETA 3 T3RBETA 1

Not: tablo baginda feature: 6zellik F: frekans’tir. R: goreli A: mutlak aalfaasymetry: alfa asimetri

indeksi

135






