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ÖZET 

İlk Atak Psikoz ve Prodrom Psikoz olan Adolesanlarda Nötrofil/Lenfosit Oranı , 

Monosit/Lenfosit Oranı ve CRP’nin Psikopatolojiyle İlişkisi 

Dr. Ecem İnce 

Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi Çocuk ve Ergen Ruh Sağlığı ve Hastalıkları AD 

E-posta:  

Tez Danışmanı: Doç.Dr.Sevay Alşen Güney 

Amaç : Şizofreni spektrum bozuklukları genellikle ergenlik ya da genç erişkinlik döneminde 

ortaya çıkan psikotik bulguların yanı sıra bilişsel işlevler ve sosyal ilişkilerde ciddi 

bozulmalarla seyreden nörogelişimsel psikiyatrik bozukluklardır. Şizofreninin  bağışıklık 

hipotezi giderek artan bir ilgi görmektedir. Lökositlerin iltihaplanma gibi stresli durumlara 

verdiği fizyolojik yanıt, nötrofil sayısının artmasına ve lenfosit sayısının azalmasına neden 

olduğundan ve Nötrofil/lenfosit oranı(NLO) kolaylıkla hesaplanabildiğinden, son zamanlarda 

sıklıkla inflamasyon göstergesi olarak kullanılmaktadır. Bu çalışmada Dokuz Eylül 

Üniversitesi Hastanesi Çocuk ve Ergen Ruh Sağlığı ve Hastalıkları ve Erişkin Ruh Sağlığı ve 

Hastalıkları birimlerinden takipli 12-23 yaş arasındaki ilk atak psikozu ve prodrom psikozu olan 

olgularda ucuz ve tekrarlanabilir bir test olan hemogram tetkikiyle bakılan NLO, MLO ve 

CRP’nin bir klinik inflamasyon belirteci olarak psikozu olan adolesanlarda kullanılabilirliğinin 

test edilmesi, semptom şiddeti ile klinik inflamasyon arasındaki korelasyonun gösterilmesi 

amaçlanmaktadır. 

Gereç ve Yöntem: Bu çalışma Dokuz Eylül Üniversitesi  Hastanesi Çocuk ve Ergen Ruh 

Sağlığı ve Hastalıkları ve Erişkin Ruh Sağlığı ve Hastalıkları birimlerine başvurmuş 12-23 yaş 

arasındaki ilk atak psikozu olan olgular ve prodrom psikozu olan olgular ile sağlıklı kontrol 

grubu olmak üzere toplam 143 olgudan oluşmaktadır. Hastaların dosyaları geriye dönük olarak 

taranarak çalışma için gerekli verilere ulaşılmıştır. Olguların tanıları, görevli klinisyenler 

tarafından, DSM-IV (2013 öncesi) ve DSM-5 tanı ölçütlerine göre konulmuştur, Prodrom 

psikoz grubunda alınan olguların tanısı ise ERIraos (Early Recognition Inventory; ERIraos-

Türkçe Versiyonu)  ile değerlendirilmiştir. İşlevsellik Çocuklar İçin Genel Değerlendirme 

Ölçeği (The Children’s Global Assessment Scale-CGAS) ile hastalık klinik şiddeti ise Klinik 

Global İzlenim–Şiddet (CGI-S) ve Pozitif ve Negatif Semptom Ölçeği (PANSS) ile 

değerlendirilmiştir. 



 VIII 

 Bulgular: İlk atak psikoz olgularının NLO, PLO ve MLO değeri sağlıklı kontrollere göre 

istatistiksel olarak anlamlı düzeyde düşük bulunmuştur (p=0.027 ;p=0.008 ;p=0.005). İlk atak 

psikoz grubunun nötrofil değeri prodrom psikoz grubundan istatistiksel olarak anlamlı derecede 

düşük bulunmuştur (p=0.025). İlk atak psikoz grubunun CGAS değeri 32 (26-42.75), prodrom 

psikoz grubunun CGAS değeri 67 (59-72), sağlıklı kontrol grubunun CGAS değeri ise 81.5 (78-

85)saptanmıştır. İlk atak psikoz grubunun prodrom ve sağlıklı kontrol gruplarına göre CGAS 

değerindeki düşüklük istatistiksel açıdan anlamlıdır ( p=0.000). CGI-S puanları açısından 

karşılaştırıldığında gruplar arasında anlamlı bir fark saptanmıştır (p=0.000).CGI-S puanları ile 

platelet değeri ve monosit arasında istatistiksel olarak orta düzeyde anlamlı negatif korelasyon 

saptanmıştır (p=0.007; p=0.009). 

Sonuç: Çalışmamızda ilk atak psikoz tanısı ile prodrom psikoz ve sağlıklı kontroller arasında 

immünolojik süreçler ve değerler arasında farklılıklar olduğunu ortaya koymuştur. Literatürde 

erişkin örneklemli şizofreni hastalarında immüniteyi araştıran çalışmalar mevcut olsa da, 

adolesan grupta ve pordrom psikoz grubunda yapılan araştırma sayısı oldukça kısıtlıdır. 

Çalışmamızın sonuçlarına göre ilk atak psikoz tablosu ortaya çıkan olgularda sağlıklı 

kontrollere göre immünitede baskılanma gözlenmektedir. Bu bulgu bizlere adolesan grupta bu 

hematolojik parametrelerin hastalık tablosunun değerlendirilmesinde kullanılabileceğini 

gösterir. Çalışmamızda hastalık şiddeti ile negatif korelasyonda olan parametreler bulunmuştur. 

Bu parametreler hastalık şiddetini takip etmekte ve tedavi yanıtını izlemekte kullanılabilir. 

Anahtar Kelimeler : İlk Atak Psikoz ; Şizofreni ; Prodrom Psikoz ; Nötrofil Lenfosit Oranı; 

Platelet Lenfosit Oranı; Monosit Lenfosit Oranı ; CRP; Adolesan 
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ABSTRACT 

The Relationship of Neutrophil/Lymphocyte Ratio, Monocyte/Lymphocyte Ratio, and 

CRP with Psychopathology in Adolescents with First Attack Psychosis and Prodrome 

Psychosis 

Dr. Ecem İnce 

Dokuz Eylul University Faculty of Medicine, Department of Child and Adolescent Psychiatry 
E-mail:  

Supervisor: Doç. Dr. Sevay Alşen Güney 
 

Objective: Schizophrenia spectrum disorders are neurodevelopmental psychiatric disorders 

with severe impairments in cognitive functions and social relationships, as well as psychotic 

symptoms that usually appear during adolescence or young adulthood. There is increasing 

interest in the immune hypothesis of schizophrenia. Since the physiological response of 

leukocytes to stressful situations such as inflammation causes an increase in the number of 

neutrophils and a decrease in the number of lymphocytes, and the Neutrophil/Lymphocyte ratio 

(NLR) can be easily calculated, it has been frequently used as an indicator of inflammation 

recently. In this study, NLR, MLR and CRP, which is an inexpensive and reproducible test, 

were determined as clinical inflammation markers in patients with first episode psychosis and 

prodrome psychosis ,between the ages of 12-23, followed by Dokuz Eylul University Hospital 

Child and Adolescent Psychiatry and Adult Psychiatry Units. It is aimed to test its usability in 

adolescents with psychosis and to show the correlation between symptom severity and clinical 

inflammation.  

Matherial and Methods : This study consists of a total of 143 cases, including the cases with 

first episode  psychosis ,prodrome psychosis and the healthy control group,between the ages of 

12-23, who applied to the Child and Adolescent Psychiatry and Adult Psychiatry Units of 

Dokuz Eylul University Hospital. The necessary data for the study were obtained by 

retrospectively scanning the files of the patients.The diagnoses of the cases were made by the 

assigned clinicians according to the DSM-IV (pre-2013) and DSM-5 diagnostic criteria, and 

the diagnosis of the cases in the prodrome psychosis group was assesed with ERIraos (Early 

Recognition Inventory; ERIraos-Turkish Version). Functioning was evaluated with The 

Children's Global Assessment Scale (CGAS) and the clinical severity of the disease was 
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evaluated with the Clinical Global Impression - Severity (CGI-S) and Positive and Negative 

Symptom Scale (PANSS). 

Results : NLR, PLR and MLR values of first episode psychosis cases were statistically 

significantly lower than healthy controls (p=0.027 ;p=0.008 ;p=0.005).The neutrophil value of 

the first episode psychosis group was statistically significantly lower than the prodrome 

psychosis group (p=0.025). The CGAS value of the first episode psychosis group was 32 (26-

42.75), the CGAS value of the prodrome psychosis group was 67 (59-72), and the CGAS value 

of the healthy control group was 81.5 (78-85). The lower CGAS value of the first episode 

psychosis group compared to the prodrome and healthy control groups was statistically 

significant (p=0.000).When the CGI-S scores were compared, a significant difference was 

found between the groups (p=0.000).A statistically moderately significant negative correlation 

was found between CGI-S scores, platelet value and monocytes (p=0.007; p=0.009). 

Conclusion: Our study revealed that there are differences in immunological processes and 

values between the first episode psychosis and prodrome psychosis and healthy controls. 

Although there are studies investigating immunity in schizophrenia patients with adult samples 

in the literature, the number of studies conducted in the adolescents and the prodrome psychosis 

is quite limited. According to the results of our study, immune suppression is observed in cases 

with first episode psychosis compared to healthy controls. This finding shows us that these 

hematological parameters can be used in the evaluation of the disease in the adolescent group. 

In our study, parameters that were negatively correlated with disease severity were found.These 

parameters can be used to monitor disease severity and monitor treatment response. 

Keywords: First Episode Psychosis; Schizophrenia; ProdromePsychosis; Neutrophil/ 

Lymphocyte Ratio ; Platelet/Lymphocyte Ratio; Monosit/Lymphocyte Ratio; CRP; 

Adolescent;UHR  
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1.GİRİŞ ve AMAÇ 

    Şizofreni spektrum bozuklukları genellikle ergenlik ya da genç erişkinlik döneminde ortaya 

çıkan psikotik bulguların yanı sıra bilişsel işlevler ve sosyal ilişkilerde ciddi bozulmalarla 

seyreden nörogelişimsel psikiyatrik bozukluklardır(1).Genel popülasyonda yaşam boyu 

şizofreni prevalansı %0.3 ile %0.7 arasında değişmektedir(2) .Tüm psikozların yaklaşık %10-

15 i 18 yaşından önce ortaya çıkan erken başlangıçlı psikozlar (EBP) iken %1-3 ise 13 yaşından 

önce başlayan çok erken başlangıçlı psikozlardır(ÇEBP)(3,4). 

    Gençlerde ve erişkinlerde şizofreni ; prodromal, akut, iyileşme ve rezidüel olmak üzere 

toplam 4 fazdan oluşmaktadır(5).Bireyler genellikle pozitif semptomların yoğun olduğu akut 

evrede tanı alırlar. Akut fazdan sonra olgularda devam eden ısrarcı işlevsel bozulmalar, rezidüel 

bozulmuş düşünceler ve negatif belirtiler görülür. Erken başlangıçlı ve çok erken başlangıçlı 

psikoz tanılı gençlerde işlevsellikte kronik biçimde bir bozulma gözlenir (6,7). EBP ve ÇEBP 

nadir görülmelerine rağmen 10-14 yaş arası erkeklerde ve 15-19 yaş arası kızlarda yaşam yılına 

uyarlanmış yeti kaybına (DALY) yol açan ilk 10 hastalığın arasında yer almaktadır(8). Bu 

nedenle işlevselliği yaşam boyu ciddi derecede etkileyen psikotik bozukluklardaki prodromal 

evre, hastalığın ortaya çıkmasının engellenmesi, geciktirilmesi ya da hastalığın şiddetinin 

hafifletilmesi açısından oldukça önemlidir(9). 

   Prodrom; tanı kriterlerini karşılamadan önce, kişinin önceki yaşantı ve davranışlarından 

sapma olduğu dönemdir. Terminolojinin tam anlamıyla prodrom her zaman bir hastalığın 

öncüsüdür ve tam olarak tanı kriterlerini karşılayan öncül belirtileri gösterir. Ruhsal 

hastalıklarda, prodrom kavramı son 10 yılda önem kazanmış ve halen birçok prospektif izlem 

çalışmasının yapıldığı bir alandır(10).Ruhsal bozuklukları gösteren bireylerdeki prodromal 

bulgular retrospektif saptanabilmekte, ancak aynı semptom kümelerini gösteren bireylerin 

prospektif izlemlerinde tanı alma oranları düşük kalabilmektedir(11).Bu nedenle prospektif 

izlemlerde prodrom kavramı yerine yüksek risk kavramı kullanılır.  

    İlk psikotik atak öncesinde genellikle bireylerin %80 ile 90'ı hastalığın öncüsü sayılan eşik 

altı pozitif ve negatif semptomlar ve işlevsellikte düşüş ile karakterize olan, süresi değişken 

prodromal bir dönem yaşarlar(12–14). Her 4 şizofreni hastasından 3’ünün tanı almadan önce 

en az 1 yıl süren bir prodromal dönem yaşadığı bilinmektedir (15,16). Psikoza yüksek risk 

yaklaşımı büyük ölçüde şiddet ve süre yönünden eşik altı olan psikotik bulgulara dayanır. Çok 

yüksek risk kriterleri, zayıf psikoz sendromu (attenuated psychotic symptom, APS), kısa süreli 

aralıklı psikotik bozukluk (brief limited intermittan psychotic symptom, BLİPS) ve genetik risk 
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ile işlevsellikte azalma (genetic risk and functional decline, GRFD) kriterlerinden en az birinin 

varlığıyla karakterizedir. Psikozlar için klinik yüksek risk durumlarının psikotik atağa dönüşüm 

oranları 6 ay ile 3 yıl içerisinde %10 ile 40 arasında değişmektedir (17). 

     Şizofreninin  bağışıklık hipotezi giderek artan bir ilgi görmektedir(18).Grip ve diğer 

virüslere doğum öncesi maruziyet, şizofreninin çevresel nörogelişimsel tetikleyicileri olarak 

kabul edilmiştir ve çocukluk ve ergenlik dönemindeki enfeksiyonlar, ilk atak psikozu  veya 

nüksü ortaya çıkarabilir(19,20). Genetik yatkınlığı olan bireylerde hastaneye yatışa yol açan 

enfeksiyonların ardından şizofreni riskinin arttığı ve en yüksek risk arttırıcı faktörün bakteriyel 

enfeksiyonlar olduğu gösterilmiştir (20).Bunun nedeninin beyni etkileyen inflamatuar yanıtlar 

olabileceği düşünülmektedir (21). Son dönemde, enflamasyon ve biyobelirteçleri arasındaki 

ilişki üzerine birçok çalışma yapılmıştır. Lökositlerin iltihaplanma gibi stresli durumlara verdiği 

fizyolojik yanıt, nötrofil sayısının artmasına ve lenfosit sayısının azalmasına neden olduğundan, 

ve Nötrofil/lenfosit oranı kolaylıkla hesaplabildiğinden, son zamanlarda sıklıkla inflamasyon 

göstergesi olarak kullanılmaktadır (22). Enflamasyonu belirlemek için nötrofil/lenfosit oranının 

(NLO) yanı sıra, trombosit/lenfosit oranı (PLO) ve monosit/lenfosit oranı (MLO) da kullanılır. 

Sıklıkla kullanılan bir inflamasyon göstergesi olan CRP düzeyinin beyaz kan hücresi sayısı ve 

NLO oranı ile yüksek korelasyona sahip olduğu bulunmuştur(22). Son yıllarda psikiyatrik 

çalışmalarda bu değerlerin kullanımı artmıştır. Nötrofil sayısı ve NLO değerleri kontrole göre 

daha yüksek bulunurken, şizofreni hastalarında lenfosit sayısı daha düşük bulunmuştur (23,24). 

NLO değerleri de ilk atak psikozlu hastalarda daha yüksek bulunmuştur(25). 

Hipotezler:  

1. İlk atak psikoz grubunda NLO , MLO ve CRP değerleri sağlıklı kontrollere göre 

yüksektir. 

2. Prodrom psikoz grubunda NLO ,MLO ve CRP değerleri sağlıklı kontrollere göre 

yüksektir. 

3. İlk atak psikoz grubunda NLO ,MLO ve CRP değerleri prodrom psikoz grubuna 

göre yüksektir. 

4. NLO ,MLO ve CRP değerleri semptom şiddeti ile koreledir. 
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2.GENEL BİLGİLER  

2.1. Psikotik  Bozukluklar ve İlk Atak Psikoz  

   2.1.1. Tanımlama   

     Psikoz esas olarak işlevsellikte düşüş ile seyreden doğası, kötü prognozu ve azalmış 

remisyon oranının yanı sıra intihar ve depresif semptomlar gibi davranışsal hastalıklarla ilişkisi 

nedeniyle global olarak önemli araştırmalara konu olmuş ve mesleki ilgi görmüştür (26–28). 

Psikoz genellikle genç erişkinlikte teşhis edilir; ancak ilk olarak ergenlik döneminde ve bazen 

de çocuklukta psikoz benzeri deneyimler olarak ortaya çıkabilir (29). Özellikle başlangıç 

döneminde yanlış tanı oldukça yaygındır(30–32). Varsanıları olan çocukların çoğu şizofreni 

kriterlerini karşılamaz ve birçoğunun psikotik bir hastalığı yoktur (33,34). Çocuklardaki 

gelişimsel gecikmeler ve değişken duygudurum vb belirtilerin varlığı yanlış tanı konulmasına 

neden olabilir (35). Aşırı aktif hayal dünyası ve canlı fanteziler de dahil olmak üzere normal 

çocukluk çağı deneyimleri, psikoz olarak yanlış yorumlanabilir. Biçimsel düşünce 

bozukluğunu, konuşma ve dil işlevini bozan gelişimsel bozukluklardan ayırt etmek zor olabilir 

(36). 

         Çocuk ve ergenlerde görülen psikotik bozuklukların kliniği çocukluk başlangıçlı şizofreni 

spektrumunu kapsayan şizofreniform bozukluk, şizoaffektif bozukluk ve  şizotipal bozukluk 

tanıları ile sınırlı değildir. Çocukluk çağında  bipolar bozukluk ve majör depresif bozuluk 

tanılarında da psikotik özellikler görülebilmektedir. Çocuk ve ergen dönemindeki psikotik 

bozuklukların tipik tablosu çocukluk çağı şizofrenisidir (37). 

     Şizofreni, semptomların heterojen bir kombinasyonunu içeren karmaşık bir sendromdur. 

Karakteristik, ancak hiçbir şekilde münhasır olmayan şizofreni semptomları 'pozitif, 'negatif' 

ve 'bilişsel' kategorilere ayrılabilir. Pozitif belirtiler, sanrılar, halüsinasyonlar ve düzensiz 

konuşma ve davranışlardan oluşan 'gerçekle temasın kaybı' olan tekrarlayan psikoz gibi 

normalde mevcut olmayan davranış ve düşüncelerdir. Amotivasyonel sendrom, sosyal geri 

çekilme, afektte düzleşme, anhedoni ve azalan enerjiyi içeren negatif semptomlarla 

karakterizedir. Son olarak, bilişsel belirtiler, geniş bir bilişsel işlev bozuklukları dizisi olarak 

ifade edilir (38). 

      Şizofreni 18 yaşından önce başladığında erken başlangıçlı şizofreni (EBŞ) ; 13 yaşından 

önce başladığı durumlarda ise çok erken başlangıçlı şizofreni (ÇEBŞ) olarak tanımlanmaktadır 

(39). 
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 Şizofreni DSM 5 tanı ölçütleri şu şekildedir (39). 

 

      A. Aşağıdaki belirtilerden ikisinden (ya da daha çoğundan) her biri, bir aylık (ya da 

başarıyla tedavi edilmişse daha kısa) bir sürenin önemli bir kesiminde bulunur. Bu belirtilerden 

en az birinin (1), (2) ya da (3) olması gerekir.  

     1. Hezeyanlar  

     2. Halüsinasyonlar  

     3. Dezorganize konuşma  

     4. İleri derecede dezorganize davranış ya da katatoni davranışı  

     5. Negatif belirtiler (duygusal katılımda azalma ya da avolüsyon) 

 

     B. Bu bozukluğun başlangıcından beri geçen zamanın önemli bir bölümünde, iş, kişilerarası 

ilişkiler ya da öz bakım gibi, bir ya da birden çok ana alanda işlevsellik düzeyi, bu bozukluğun 

başlangıcından önce erişilen düzeyin belirgin olarak altındadır (ya da çocukluk ya da ergenlikte 

başlamışsa, kişilerarası, okulda ya da işle ilgili işlevsellik, erişilmesi beklenen düzeye 

erişemez). 

     C. Bu bozukluğun süregiden bulguları en az altı ay süreyle kalıcı olur. Bu altı aylık evre, A 

tanı ölçütünü karşılayan, en az bir aylık (ya da başarıyla tedavi edilmişse daha kısa süreli) 

belirtileri (açık evre belirtilerini) kapsamalıdır ve prodromal ve artakalan rezidüel belirti 

evrelerini kapsayabilir. Bu bozukluk, prodromal ya da rezidüel evreleri sırasında, sadece negatif 

belirtilerle ya da A tanı ölçütünde sıralanan iki ya da daha çok belirtinin eşik altı biçimleriyle 

(örn. Acayip inançlar, olağandışı algısal yaşantılar) kendini gösterebilir. 

    D. Şizoaffektif bozukluk ya da psikoz özellikleri gösteren depresyon ya da bipolar bozukluk 

dışlanır, çünkü ya 1) aktif evre belirtileriyle eşzamanlı olarak majör depresyon ya da mani 

dönemleri ortaya çıkmamıştır ya da 2) aktif evre belirtileri sırasında duygudurum dönemleri 

ortaya çıkmışsa bile, bunlar hastalığın aktif ve rezidüel dönemlerinin toplam süresinin az bir 

bölümünde bulunmuştur.  

     E. Bu bozukluk, bir maddenin (ör. kötüye kullanılabilen bir madde, bir ilaç) fizyolojik 

etkilerine ya da genel tıbbi bir duruma bağlanamaz.  

     F. Otizm spektrumu kapsamında bir bozukluk ya da çocuklukta başlayan bir iletişim 

bozukluğu öyküsü varsa, şizofreni tanısı konabilmesi için gerekli diğer belirtilerin yanısıra 

belirgin sanrılar ya da varsanılar da en az bir aylık (başarıyla tedavi edilmişse daha kısa) bir 

süreyle varsa, ayrıca şizofreni tanısı da konur. 
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Tablo 1. DSM-5’te Psikozu Kriter Olarak İçeren Tanılar 

Şizofreni 

Şizofreniform Bozukluk 

Şizoaffektif Bozukluk 

Sanrısal Bozukluk 

Kısa Psikotik Bozukluk  

Genel Tıbbi Duruma Bağlı Psikotik Bozukluk  

Maddeye Bağlı Psikotik Bozukluk 

 

     2.1.2. Epidemiyoloji  

       Genel popülasyonda yaşam boyu şizofreni prevalansı %0.3 ile %0.7 arasında 

değişmektedir (2). Türkiye’de yapılan kesitsel epidemiyolojik araştırmalarda saptanan şizofreni 

yaygınlığı ise %0.89’dur (40). Psikotik belirtilerin görüldüğü tüm psikiyatrik bozukluklar ele 

alındığında yaşam boyu yaygınlık %2.5 ile % 3.5 arasında olmaktadır (41,42).  

    Epidemiyolojik çalışmalar, ergenlik döneminin yetişkinliğe göre psikoz için daha 

savunmasız bir dönem olduğunu ileri sürmüştür (43).  2013 yılında çocuk ve erişkinlerin bir 

arada değerlendirildiği bir metaanalizde psikotik yaşantı deneyim insidansının %2.5, 

prevelansının %7.5 olduğu ve psikotik yaşantı deneyimleyen vakaların yaklaşık %20’sinde 

psikotik yaşantılarının devam ettiği, %7.4’ünün psikotik bozukluk geliştirdiği bulunmuştur 

(43). Çocuk ve ergenlerde yaygınlığın değerlendirildiği geniş çaplı çalışmalar çok fazla 

bulunmamaktadır. 2012 yılında yapılan bir metaanalizde çocuk örneğinin (9-12 yaş) %17'si ve 

ergen örneğinin (13-18 yaş) %7.5'i  psikotik belirtiler bildirmiştir(44).Tüm psikozların yaklaşık 

%10-15’i 18 yaşından önce ortaya çıkan erken başlangıçlı psikozlar (EBP) iken %1-3 ise 13 

yaşından önce başlayan çok erken başlangıçlı psikozlardır(ÇEBP) (3,4). 

     Ergenlik öncesi olgularda erkek ve kız cinsiyet oranları 1.5-2.5:1 olarak bildirilirken ; 

ergenlikten itibaren kız ve erkek cinsiyetteki olguların oranları eşitlenmektedir (45–47). 

  2.1.3 Etiyoloji  

     Şizofreni ve diğer psikotik bozuklukların  patofizyolojisi hala tam olarak  belirlenememiştir 

(48). Risk etkenleri genetik, çevresel, demografik özellikler ve nöroanatomik faktörler şeklinde 

farklı kategorilere dağılmıştır. Bu etkenlerin farklı alanlara dağılması olasılıkla şizofreninin 
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yaşamın farklı dönemlerinde genetik ve çevresel etkileşimin bir sonucu olarak ortaya çıktığını 

ve multifaktöriyel bir gelişimsel model ile açıklanabildiğini vurgular (5). 

      2.1.3.1 Biyolojik Faktörler  

      Anne karnında fetüsün oluşumundan itibaren biyolojik faktörlerin etkisinden söz edilebilir. 

Fetüsün oluşumundan önce başlayan ve doğum sonrasını da kapsayan bu süreçte risk etkenleri 

nöronların oluşumunu, nöronların göçünü, sinaps oluşumunu, sinaptik budanmayı ve 

miyelinizasyonu etkilemektedir (49). Şizofrenide kalıtım oranları %80’i bulabilmektedir ve 

şizofreni psikiyatrik hastalıklar arasında bipolar bozukluk ve otizm spektrum bozukluğu ile 

birlikte en yüksek kalıtım oranına sahip hastalıktır (50). Birinci derece akrabalarda psikotik 

bozukluk bulunması en önemli risk faktörüdür. Birinci derece akrabalarda psikotik bozukluk 

dışındaki herhangi bir psikiyatrik hastalık bulunması da şizofreni riskini 2-3 kat arttırmaktadır 

(51). İkiz çalışmaları bozukluğun kalıtımının genetik olduğunu göstermenin dışında 

kalıtılabilirlik oranlarının da saptanması açısından oldukça büyük öneme sahiptir. 2017 yılında 

Danimarka’da 31 bin ikiz verisi ile yapılan monozigot ve dizigot ikizlerde konkordans oranları 

%33 ve % 7 olarak bulunmuş ve kalıtılabilirlik %79 olarak bildirilmiştir (52). Baba yaşının 

30’un üzerinde olmasının özellikle erkek cinsiyetteki çocukta şizofreni riskini 1.5 kat arttırdığı 

bulunmuştur (53). 2021 yılında yapılan bir çalışmada ise baba yaşındaki her 5 yıllık artışın 

şizofreni teşhisi konma ihtimalini arttırdığı saptanmıştır (54). 

     Epigenetik değişikliklerin etiyolojide yer aldığını savunan araştırmacılar çevresel faktörlerin 

olası aday genler ve genomik bölgelerle ilişkisi ile hastalığın tetiklendiğini kabul etmektedir 

(55). EBŞ ve özellikle ÇEBŞ olgularında kopya sayısı değişikliklerine (CNV) sahip olma 

riskinin yüksek olduğu ve bu genlerin nöroregulin ve glutamat yolaklarını içeren hücre 

sinyalinizasyonunda ve nörogelişimsel süreçlerde aşırı düzeyde bozulmaya yol açarak etkili 

olduğu gösterilmiştir (56,57). 2014 yılında tamamlanan geniş çaplı bir çalışma olan Psikiyatri 

Genetik Konsorsiyumunun (PGC) yaptığı analizlere ait çalışmalarda şizofreniyle anlamlı 

ilişkisi olan özgün gen lokusları  saptanmıştır. Bilinen 22q11.2 delesyonunun yanı sıra 1q21.1, 

15q11.2 ve 15q.13.3 delesyonları gibi yeni lokuslar da bildirilmiştir (58). Kortikal, talamik ve 

serebellar gelişim ile ilgili olan GAD1 geni , 6p24-22’de yer alan dysbindin geni , nöroregulin 

geni, DISC1 ve 13q34 bölgesi (DAOA/G30) EBŞ’de özellikle ÇEBŞ’de etkisi gösterilen 

genlerdir (59,60). Yine 2014 yılında Psikiyatri Genomik Konsorsiyumunun yaptığı tekli 

nükleotid polimorfizmlerini (SNP) kapsamlı şekilde ortaya koyan analizlerde hali hazırda 

tedavi hedefinde olan genler (DRD2 ,GRM3) ve gluatamterjik iletimde görevli genlerin 
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(GRIN2A , SRR , CLCN3 ve GRIA1) yanısıra nöronal kalsiyum iletimi (CACNA1, CACNB2, 

RIMS1) ve genel sinaptik iletimde (CTN4 ,PAK6) rol alan yeni aday mekanizmalar 

bulunmuştur (61). 

      Şizofreni ile genetik ilişkilerin keşfindeki son artıştan önce, çok sayıda çalışmada  dopamin, 

glutamat ve γaminobütirik asit (GABA) nörotransmitterleri patojenetik faktörler olarak rol 

oynamıştır. Şizofreni hastalarının beyinlerinde doku ve hücresel düzeyde azalmış GABA 

nöronal aktivitesi ile ilişkili moleküler belirteçler bulunmuştur (62). Kortikal aktivitede önemli 

rol alan parvalbümin eksprese eden prefrontal GABAerjik nöronların hipofonksiyonuna vurgu 

yapılmaktadır. Çünkü bu hücrelerin anormal olarak kabul edilen gama frekansı salınımları 

kortikal aktivite profillerini oluşturmak için çok önemlidir ve bu durum şizofreni ve beyin 

bağlantısındaki bazı anormalliklerin altında yatıyor olabilir (63).Yine özellikle parvaalbümin 

içeren GABAerjik nöronlardaki NMDA glutamat reseptör işlevlerinde bozulma olduğuna dair 

kanıtlar artmaktadır (64). 

2.1.3.2 Çevresel Faktörler 

    Fetal yaşamda ve doğumda aşırı komplikasyon yaşayan bireylerin şizofreni geliştirme riski 

artmaktadır (38). 2002 yılında yapılan bir metaanaliz, gebelik komplikasyonları, anormal fetal 

büyüme ve doğum komplikasyonları ile şizofreni arasındaki ilişkileri göstermiştir (65). 

Şizofreni ile ilişkisi bildirilen doğumsal komplikasyonların ortak özellikleri hipoksi riskini 

arttırmalarıdır (66). Kış sonu ve ilkbaharda doğanlar şizofreni hastaları arasında %7-10'luk bir 

artış ile temsil edilmektedir (38). 

    Çoğu çalışma, anne hamileliği sırasındaki enfeksiyonlara ve bu enfeksiyonların fetüsü nasıl 

etkileyebileceğine ve çocukta gelecekteki şizofreni gelişimine nasıl katkıda bulunabileceğine 

odaklanmıştır (67). Son yıllarda yapılan çalışmalarda annenin gebelikte geçirdiği 

enfeksiyonların çocukta şizofreni riskini arttırdığı saptanmıştır (68,69). 2020 yılında yapılan 

prenatal ve perinatal risk faktörlerini araştıran bir metaanalizde Herpes simpleks (HSV) tip 2 

ve toksoplazma dahil enfektif ajanlara maruz kalma ve anne enfeksiyonlarının tümü önemli risk 

faktörleri olarak bulunmuştur (70). Yine aynı metaanalizde  maternal stres ve gebelikte yetersiz 

beslenme de önemli risk faktörleri arasında saptanmıştır (70). Anne karnında maruz kalınan 

nikotinin çocukta şizofreniyi arttırdığı birçok çalışma ile gösterilmiştir (71,72). 2020 yılında 

yapılan bir sistematik gözden geçirme çalışmasında doğum öncesinde nikotin dumanına maruz 

kalmanın, şizofreni riskini 29 kat arttırdığı bulunmuştur (73). 
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   Çevresel özellikler ve psikoz arasındaki ilişkileri araştıran araştırmalar, kentsel ortamlara 

maruz kalmanın iki ile üç kat artmış psikoz riski ile ilişkili olduğunu göstermektedir (74). 

Kentsellik (örneğin nüfus yoğunluğu, suç oranlarının yüksekliği), toksinler (hava kirliliği dahil) 

veya artan yoksulluk/yoksunluk dahil olmak üzere hangi belirli çevresel faktörlerin psikoz riski 

ile ilişkili olduğunu az sayıda çalışma incelemiştir (75,76). Çok sayıda kanıt, yoksunluk 

(örneğin; düşük gelir, istihdam, eğitim) dahil olmak üzere sosyo-çevresel sıkıntılara maruz 

kalmanın artan psikoz oranları ile ilişkili olduğunu göstermektedir (74). Danimarka’da yapılan 

bir çalışmada ebeveynin sosyoekonomik durumu, çocuklarda şizofreni riski ile güçlü bir şekilde 

ilişkilendirilmiştir. Düşük sosyoekonomik durumda riskin 8 kata kadar arttığı düşünülmektedir 

(77). 

     Literatür ve metaanalizlerin sistematik incelemeleri, çocukluk çağı travması ile psikotik 

belirtilerin klinik şiddeti arasında açık bir ilişki olduğunu göstermiştir. Artık çocuklukta fiziksel 

istismara, cinsel istismara, duygusal istismara ve ihmale maruz kalmanın psikoz geliştirme 

riskini artırdığına dair önemli kanıtlar bulunmaktadır (78). Psikoz için yüksek riskli olarak kabul 

edilen ergenlerde çocukluk çağı travmasının şiddeti, aynı zamanda daha yüksek intihar ve 

intihar amaçlı olmayan kendine zarar verme oranları, daha kötü klinik sonuçlar ve daha düşük 

işlevsellik ile ilişkili bulunmuştur (79). İlk atak psikozu olanlarda  travmaya maruz kalmanın 

cinsiyetle ilişkisinin araştırıldığı bir çalışmada, kızların, sağlıklı kontrollere kıyasla 

çocukluklarında fiziksel veya cinsel istismara maruz kalma olasılığının iki katı olduğu 

bulunmuş; erkek çocuklar için anlamlı bir fark belirlenmemiştir (78). 

      Çocukluk çağı travması öyküsü olan psikozlu bireylerde madde kullanım prevalansı 

artmıştır (78). İlk atak psikozu olan kişilerde çocukluk çağı travması ve madde kullanımı 

ilişkisinin araştırıldığı bir çalışmada çocukluk çağı cinsel istismarı yaşam boyu artan esrar 

kullanımıyla; hem cinsel hem de fiziksel istismar, yaşam boyu eroin kullanımıyla  ve şiddetli 

fiziksel istismarın ise yaşam boyu kokain kullanımıyla ilişkili olduğu saptanmıştır (80). Madde 

kullanımı ve psikoz ilişkisini inceleyen gözdengeçirme çalışmalarının sistematik metanalizi 

çalışmasında psikotik hastalıkların esrar kullananlarda, kullanmayanlara göre daha sık 

görüldüğü, psikotik hastalık geliştirme riskinin ömür boyu herhangi bir dönemde esrar 

kullanımı söz konusu olduğunda 1.4 ve esrar bağımlılığı olduğu durumlarda 3.4 kat arttırdığı 

ve esrar kullanıcılarının kullanmayanlara göre daha erken yaşta psikoz başlangıç riskine sahip 

olduğu bulunmuştur (81). 
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2.1.3.3. Nöroanatomik Değişiklikler  

     Yapısal manyetik rezonans görüntüleme (sMRI) çalışmaları, psikozun ilk epizodunun 

(FEP) tanımlandığı anda nöroanatomik anormalliklerin zaten mevcut olduğunu sıklıkla 

göstermiştir (82,83).  

      Psikoz için yüksek riskli adolesanların psikoza geçiş sürecinde gri cevher (GC) hacmindeki 

progresif azalma belgelenmiştir; bu, hızlandırılmış bir budama modeliyle tutarlı bir bulgu 

olarak saptanmıştır (84). Çok sayıda çalışma, şizofrenide “hipofrontalite” ve anormal fronto-

temporal ağlar hipotezleriyle tutarlı olarak, dorsolateral prefrontal korteks, talamus, superior 

temporal girus, insula ve anterior singulat kortekste  azalmış gri madde hacmini göstermiştir 

(85). Ek olarak, GC hacmindeki azalmaların psikotik hastalığın bir alt tipinin özelliği 

olabileceği düşünülmektedir (86). 

      FEP'in uzunlamasına çalışmalarında görülen en tutarlı nöroanatomik değişiklikler, ilerleyici 

lateral ventriküler (LV) genişleme ve toplam GC hacmindeki azalma ile ilgilidir (83). Bir başka 

çalışmada bu bulgulara ek olarak beyaz cevherde nöronal bağlantılarda azalma saptanmıştır ve 

bu durumun da yürütücü işlev bozukluklarına yol açtığı düşünülmektedir (87). Prefrontal 

korteks anomalileri EBŞ çalışmalarında en  fazla saptanan beyin görüntüleme bulgularındandır. 

Bu bölgedeki anomaliler şizofrenide işleyen bellek (working memory) sorunlarıyla 

ilişkilendirilmektedir (88). 

2.2 Prodrom Kavramı ve Prodromal Dönem Özellikleri  

   Prodrom kelimesi Yunancada "önden koşmak" anlamına gelen "prodromos” dan gelir. İlk 

psikotik ataktan önce çoğu hastada uzun süreli spesifik olmayan psikiyatrik belirtiler, atenüe 

psikotik belirtiler ve işlevsellikte bozulma başlar (89). Psikotik hastalığın bu prodromal evresi, 

öncü semptomların eşlik ettiği bir süreçtir. Psikotik bozukluklarla, özellikle de şizofreniyle 

ilişkili yıkımın çoğu, açık psikozun başlangıcından çok önce gelişir ve ilk psikotik dönem 

başarılı bir şekilde tedavi edilse bile geri döndürülmesi zordur (90). Çocukluk çağı başlangıçlı 

şizofrenide daha kronik bir prodromal evre görülürken, puberte başlangıçlı şizofrenide hem 

akut hem de sinsi bir prodromal dönem görülebilir (5). 

   Psikotik bozukluklar, genellikle ergenliğin veya erken yetişkinliğin kritik gelişim evresi 

sırasında ortaya çıkmaktadır. Bu bozukluklara erken müdahalenin hastalık tablosunda daha iyi 

sonuçlar üretme potansiyeline sahip olduğu giderek daha fazla görülmektedir(9).Sonuç olarak 
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işlevselliği yaşam boyu ciddi derecede etkileyen psikotik bozukluklardaki prodromal evre 

hastalığın ortaya çıkmasının engellenmesi, geciktirilmesi ya da hastalığın şiddetinin 

hafifletilmesi açısından önemli bir hedeftir (91) . 

     İlk psikotik atak öncesinde genellikle bireylerin %80 ile 90’ı hastalığın öncüsü sayılan, eşik 

altı pozitif ve negatif semptomlar ve işlevsellikte düşüşle karakterize olan, süresi değişken 

prodromal bir evre yaşarlar (91). Yapılan araştırmalarda ortalama 4,8 yıl süren bir prodrom 

dönemi olduğu saptanmıştır (92). Prodromal dönemdeki bireyler atenüe pozitif psikotik 

semptomlara ek olarak sıklıkla birçok endişe ile başvururlar. Birçoğunun, özellikle klinik olarak 

işlevselliği etkileyen anksiyete, depresyon ve madde kullanım bozuklukları gibi komorbid 

tanıları vardır. Akademik performansta ve mesleki işlevsellikte önemli bozulmalar ve 

kişilerarası ilişkilerde zorluklar sıklıkla gözlenir (93). Sosyal ve emosyonel işlevsellikteki 

bozulmalar erken dönemden itibaren belirgin olup premorbid dönemde ilişki kurmada görülen 

zorluklar ile karaktarizedir (94). Bu bozulmaların psikotik belirtiler ortaya çıkmadan 

başladığını gösteren çok sayıda çalışma mevcuttur(94–97). Prodrom dönemiyle ilgili yapılan 

sistematik çalışmalar şizofreni spektrum bozukluklarının prodromal döneminde uyku 

bozuklukları, anksiyete, öfke, depresif ruh hali, işlevsellikte bozulma, sosyal geri çekilme, 

konsantrasyon eksikliği, şüphecilik, istek ve dürtü kaybı, enerji düşüklüğünün en sık görülen 

belirtiler olduğunu saptamıştır (98–101). 

     Metaanalitik kanıtlar, vakaların yaklaşık üçte ikisinin psikoz geliştirmediğini 

göstermektedir. Bu nedenle “prodrom” terimi kesinlikle yalnızca klinik tablo oturduktan sonra 

kullanılmalıdır (89). Olgular psikotik bozukluk tanısı almadan önce, prodromun belirli bir 

hastalık varlığı olarak değil, psikoz için bir risk durumu olarak düşünülmesi gerektiği fikri 

ortaya atılmıştır. Yani, prodrom kliniğinin varlığı, etkilenen kişinin hasta olduğunu ima eder ve 

kişinin yakın gelecekte psikoz geliştirme olasılığı, bu klinik belirtilere sahip olmayan birine 

göre daha fazladır. Bununla birlikte, semptomlar düzelirse, bu artan risk derecesinin de ortadan 

kalkabileceği öne sürülmüştür (89). Bu fikirden yola çıkarak 1991'de Jackson ve McGorry, 

prodromal semptomların varlığını veya yokluğunu belirlemek için ilk atak hastalarını yarı 

yapılandırılmış bir görüşme yoluyla değerlendirmek için güvenilirlik çalışmalarına başlamış ve  

bu çalışmaya dayanarak, Yung ve arkadaşları potansiyel olarak prodromal bireyler için ilk 

klinik servisi kurarak (1995) ve ilk UHR-‘ultra high risk’ -psikoz için çok yüksek risk  

tanımlamasını geliştirerek ileriye dönük olarak tanımlanmış kriterlerin öngörücü geçerliliğini 

araştırmaya başlamıştır (102). 



 21 

   “Ultra” (ve daha yakın zamanda “klinik”) yüksek risk terimi, bu yaklaşımı tamamen ailesel 

riske dayalı geleneksel “yüksek risk” yaklaşımından ayırmak için kullanılmıştır. UHR kriterleri, 

yakın gelecekte (örneğin 12 ay içinde) psikotik bozukluk geliştirme olasılığı yüksek olan 

kişileri belirleme amaçlı ortaya atılmıştır (89). 

2.2.1. Psikozda Çok Yüksek Risk Kriterleri  

     Psikoz için yüksek risk taşıyan, prodromal özellikler gösteren bireylerin insidansı toplumda 

%2’dir ve yüksek risk en sık olarak 11-13 yaşları arası bireylerde yoğunlaşmaktadır (103). 

       Psikoz için çok yüksek risk kriterlerinde gençlerin klinik bakım ihtiyacı önemli bir faktör 

olarak belirlenmiştir. Bir gencin yardım araması veya ebeveyn veya öğretmen gibi biri 

tarafından yardıma ihtiyacı olduğu tespit edilmesi gerekmektedir. UHR kriterleri yıllar içinde 

küçük değişikliklere uğramış olsa da, 3 grup etrafında toplanmıştır:(89)  

1- Atenüe  psikoz sendromu (APS), 2- kısa sınırlı aralıklı psikotik semptomlar(BLIPS) 

ve/veya  3- genetik risk ve bozulma (GRD) kriterleri(104) 

      Günümüzde UHR kriterlerinin değerlendirilmesinde: Psikoz Risk Sendromları için 

Yapılandırılmış Görüşme (Structured Interview for Psychosis Risk Syndromes, SIPS), Risk 

Altındaki Ruhsal Durumların Kapsamlı Değerlendirilmesi erken versiyon ve 2006 versiyonu 

(Comprehensive Assessment of At Risk Mental States, CAARMS), Basel Psikoz Tarama Aracı 

(BSIP: Basel Screening Instrument for Psychosis), Erken Tanı Envanteri (The Early 

Recognition Inventory, ERIraos) ve Pozitif ve Negatif Sendrom Skalası (Positive and Negative 

Syndrome Scale, PANNS) gibi değerlendirme araçları kullanılmaktadır (91). 

     2020 yılında yayınlanmış ve klinik yüksek riskli bireylerle yapılan çalışmalara  ait bir 

metaanalizde genel olarak, klinik yüksek riskli bireylerin %85'inin atenüe psikoz semptomları 

(APS) kriterlerini karşıladığı,%10'unun  kısa sınırlı aralıklı psikotik semptomlarını kriterlerini 

karşıladığı (BLIPS) ve %5'i genetik risk ve bozulma (GRD) sendromu kriterlerini karşıladığı 

bulunmuştur. Bu kişilerin ağırlıklı olarak erkek cinsiyette  (%58) ve uzmanlaşmış servislere 

başvurmadan önce 1 yıldan fazla süren atenüe psikotik semptomlarının olduğu saptanmıştır 

(105). 
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2.2.1.1.Atenüe Psikoz Sendromu 

    Amerikan Psikiyatri Birliği'nin Ruhsal Bozuklukların Tanısal El Kitabı (DSM-5) 2013'teki 

son baskısında “Daha fazla araştırmaya gereksinim duyulan” durumların bulunduğu kategoriye, 

erken psikotik deneyimleri olan kişiler için "Atenüe Psikoz Sendromu" (APS) nu eklemiştir 

(39). 

    Bu yeni kategoride kişi gerçeği değerlendirme yetisi çok etkilenmeden zayıf psikotik 

semptomlar göstermektedir ancak şizofrenik spektrum tanısını karşılamamaktadır. Bu durumu 

tanımlayan kriterler mevcuttur (106). 

DSM-5 kriterlerine göre :  

I. Şu belirtilerden en az bir tanesi atenüe formda bulunmalı (gerçeği değerlendirme yetisi 

kısmi olarak korunmalı): 1.Sanrı 2.Halusinasyon 3.Dezorganize konuşma 

II.  Belirtiler son 1 ayda en azından haftada 1 görülmeli 

III. Belirtiler son 1 yılda başlamalı veya şiddetlenmeli.  

IV. Belirtiler klinik olarak dikkati çekecek düzeyde sıkıntı yaratmalı. 

V. Belirtiler başka bir mental bozukluk veya madde veya tıbbi durumla ilişkili olmamalıdır. 

VI. Herhangi bir psikotik bozukluk için tanı ölçütleri herhangi bir dönemde 

karşılanmamalıdır (39). 

 

2.2.1.2 BLIPS (Kısa Sınırlı Aralıklı Psikotik Semptomlar)  

     Bu tabloda psikotik belirti şiddeti yüksek olmakla beraber belirtinin bir haftadan kısa süre 

içinde kendiliğinden kaybolması koşulu aranır. Kişide psikotik düzeyde referans düşünceleri, 

büyüsel düşünce, algısal bozulma, tuhaf düşünceler ve tuhaf konuşmalar bulunmalı ve bu 

belirtiler bir hafta boyunca en azından birkaç kez ortaya çıkmalıdır. Semptomların 

kendiliğinden geçmesi beklenmektedir (107). 
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2.2.1.3. Genetik Risk ve Bozulma  

    Bu grupta zayıf ya da güçlü psikotik belirtiler olmadan son dönemde en az bir aydır olan 

işlevsellikte %30’dan fazla düşme olması gerekmektedir. İşlevsellik , Global İşlevsellik Ölçeği 

(GAF) ile değerlendirilmektedir. İşlevsellikte düşüşün 5 yıldan daha az sürmesi gerekmektedir. 

Ek olarak genetik riski tanımlarken de kişide şizotipal kişilik bozukluğu ya da birinci derece 

akrabalarında herhangi bir psikotik bozukluk bulunması ölçütü aranır (107). 

2.2.2. Çok Yüksek Risk Grubundaki Bireylerde Psikoza Dönüşüm Oranları 

    Üç yıl içinde psikotik bir bozukluk geliştiren klinik yüksek riskli bireylerin oranı  %22 olarak 

saptanmıştır(108). Psikoza geçiş hızı, UHR bireylerinin kliniklere başvurmasından sonraki ilk 

aylarda en yüksektir ve psikoza kadar geçen süre ortalama 8 ay kadardır (105). Olguların 

şizofreni spektrumlu psikozlara geçişi (%73) , afektif psikozlara geçişten (%11) 6 kat daha sık 

gözlenmiş ve  diğer psikozlara geçiş oranı ise %16 olarak bulunmuştur (108). 

     24 aylık takipten sonra psikoza dönüşüm oranlarında  BLIPS'de, APS'den ve GRD'den daha 

yüksek psikoza dönüşüm riski olduğu metaanalizlerde kanıtlanmıştır ancak bu fark ilk 6 veya 

12 ayda belirgin olarak gözlenmemiştir (102). BLIPS grubunda 2 yıllık izlemde şizofreni 

gelişme riski %23 olarak bulunmuş ve bu gruptan afektif psikoza dönüşüm olmamıştır (105). 

BLIPS ve APS alt gruplarında, psikoz riskinin 24 ayda zirve yaptıktan sonra riskin sabitlendiği 

saptanmıştır (102). Psikoz için UHR grubundaki bireylerde ek risk faktörlerinin bulunması, 

psikoza dönüşüm riskini arttırıp dönüşüm süresini kısaltabilir (109). Atenüe psikotik 

semptomların (hem pozitif hem de negatif semptomlar) kalıcılığı da çalışmalara konu olmuştur. 

Yapılan sistematik incelemelerde, psikoza geçişi olmayan UHR hastalarının %28 ile %71'inin 

uzun vadede UHR durumlarının kalıcı olduğu; yani hala atenüe pozitif psikotik semptomlarla 

kliniklere başvurdukları bulunmuştur (89). 

   Bir metaanalizde, UHR bireylerinin, kontrollere kıyasla, çocukluk çağı travması, olumsuz 

yaşam olayları ve afektif işlev bozukluğu gibi psikoz için çeşitli çevresel risk faktörlerini 

bulundurduğu gösterilmiş olup bu grupta genetik ve epigenetik risk faktörlerinin rolü ise hala 

tam olarak saptanamamıştır (110). Beyin yapısındaki değişiklikler, özellikle artan gri madde 

kaybı oranı ve talamik bağlantıdaki değişikliklerin de psikoza geçişle ilişkili olduğu tespit 

edilmiştir (89). 2015 yılında yayınlanan geniş katılımlı bir çalışmada garip düşünce içeriği, 

dezorganize bulgular ve dezorganize iletişim psikoza dönüşüm için en riskli belirteçler olarak 
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saptanmıştır. Şüphecilik veya pozitif bulguların az olması ise remisyona girme ile 

ilişkilendirilmiştir (103) . 

     Yapılan diğer çalışmalarda ise uzun psikotik dönem süresi, komorbid anksiyete ,irritabilite, 

prodromal bulguların daha erken başlaması, madde kullanımı, erkek olmak prodromal dönemin 

gerilememesi ya da psikoza dönme riskinin artması ile ilişkilendirilmiştir (111,112). Yakın 

tarihli yayınlar, işleyen bellek (working memory ) ve/veya işlem hızının daha sonra psikoza 

geçişin öngörücüsü olabileceğini göstermiştir, bu da bunların UHR'dekiler için bozulma 

olasılığı en yüksek olan bilişsel işlev alanları olduğunu düşündürmektedir (111). 

2.3. İmmünolojik Parametreler 

2.3.1 Tam Kan Sayımı  

    Tam kan sayımı ucuz ve ulaşılabilir bir tetkiktir. Tam kan sayımı içerisinde ölçülen 

lökositlerin iltihaplanma gibi stresli durumlara verdiği fizyolojik yanıt, nötrofil sayısının 

artmasına ve lenfosit sayısının azalmasına neden olduğundan, bu iki alt grubun oranı 

inflamasyonun bir göstergesi olarak kullanılmaktadır (113). 

     Nötrofil/lenfosit oranı (NLO), platelet/lenfosit oranı (PLO) ve monosit/lenfosit oranı 

(MLO), çeşitli sistemik hastalıklarda inflamatuar yanıtla ilişkili sistemik inflamasyon için 

uygun maliyetli parametrelerdir. Son zamanlarda yapılan bazı çalışmalar, bu parametrelerin 

duygudurum bozuklukları, dikkat eksikliği ve hiperaktivite bozukluğu ve şizofreni gibi bazı 

ruhsal durumlarla klinik şiddet ve etyopatogenez açısından ilişkili olabileceğini göstermiştir 

(114). 

2.3.2 C- Reaktif Protein (CRP)  

     C-reaktif protein (CRP), hepatositler ve bağışıklık hücreleri, endotel hücreleri ve düz kas 

hücreleri dahil olmak üzere diğer hücre tipleri tarafından CRP'yi kodlayan genin Interleukin-6 

(IL-6) tarafından uyarılmasından sonra üretilen bir akut faz proteinidir. Serumdaki dolaşımdaki 

CRP seviyeleri, vücudun inflamatuar durumuna göre yükselir ve düşer ve bu nedenle CRP 

dünya çapında sistemik inflamasyonun en yaygın kullanılan biyobelirtecidir (115,116). 
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   CRP standart bir laboratuvar muayenesidir ve periferik kanda ölçülebilir ve dünya çapındaki 

herhangi bir klinik laboratuvarda analiz edilebilir. Bu nedenle, CRP, psikiyatrik bozukluklar 

için klinik bir biyobelirteç olma konusunda çok umut verici bir potansiyele sahiptir. Yüksek 

hassasiyetli CRP (hs-CRP) testinin alt saptama sınırı 0,1 mg/L'dir. Ancak bu tespit limitleri 

üreticiden üreticiye değişiklik gösterebilir. CRP ölçümü, hem enfeksiyöz hem de enfeksiyöz 

olmayan etiyolojinin birçok akut ve kronik inflamatuar durumunun tanısında ve izlenmesinde 

faydalıdır (116). 

2.4. Şizofreni ve İmmünite İlişkisi 

   Şizofreninin  bağışıklık hipotezi giderek artan bir ilgi görmektedir (117). Bağışıklık 

sisteminde merkezi bir role sahip olan ve sitokin yolaklarının düzenlenmesinde ve majör histo-

uyumluluk kompleksinde yer alan genler, artan psikoz riski ile ilişkilidir (118). Ayrıca, hem 

şizofreni hastalarında hem de birinci derece akrabalarında otoimmün hastalık prevalansının 

artmış olması, bağışıklık sistemi anormalliklerinin bozukluğun bir endofenotipin olabileceğini 

düşündürmektedir (118). 

     Psikotik bozuklukların, periferik kanda görülebilen multisistemik biyolojik düzensizliklerle 

ilişkili olduğu bulunmuştur. Hastalığın çeşitli aşamalarında şizofreni hastalarının çeşitli 

immün-inflamatuar değişiklikler gösterdiği bilinmektedir. Bunlar, yüksek seviyelerde C-reaktif 

protein (CRP), proinflamatuar sitokinler ve çeşitli antikorların yanı sıra periferik kan 

lökositlerinin spesifik alt popülasyonlarının sayılarındaki değişiklikleri içerir (119). Psikozlu 

kişilerde subklinik inflamasyon, tedaviye direnç, defisitli şizofreni alt tipi, daha büyük 

nöroyapısal değişiklikler ve bilişsel bozulma ile ilişkilendirilmiştir (119) . 

     Enfeksiyonlardan sonra doğuştan gelen bağışıklık sistemi, savunmanın “ilk hattı” olarak 

devreye girer. Hücresel bileşenlerle ilgili olarak, şizofrenideki çoğu çalışma mononükleer 

fagosit sistemini (MPS) analiz etmiştir. Şizofrenide monosit ve mikroglia aktivasyonu 

gözlemlenmiştir. Bu, sistemik MPS aktivasyonuna işaret eder, çünkü mikroglia beyinde 

yerleşik MPS olarak kabul edilmektedir (117).Sistemik inflamasyonda mikroglia, beyin 

makrofajlarının nöronlardaki reseptörlere bağlanan ve duygudurum, biliş ve davranışta 

değişikliklere yol açabilen sinyal yolaklarını aktive eden inflamatuar sitokinlerin salınmasına 

neden olur (120). Önceden, beynin kan-beyin bariyeri (BBB) nedeniyle beynin periferik 

inflamatuar yanıtlardan korunduğu düşünülüyordu.Bununla birlikte, sitokinlerin ve diğer 

dolaşımdaki inflamatuar mediatörlerin beyne çeşitli şekillerde ulaşabileceği ve etkileyebileceği 
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artık açıkça bilinmektedir. Periferik immün-beyin iletişim yolları, BBB'deki sızdıran dairesel 

ventriküler alanlardan doğrudan girişi, lenfatik sistemi, immün hücrelerin beyne 

infiltrasyonunu ve immün sinyalin kraniyal sinirler yoluyla retrograd aksonal taşınmasını içerir 

(121). 

    Nötrofiller, bağışıklık sisteminin doğuştan gelen kolunun ana hücreleridir ve lenfositler, 

humoral bağışıklığın merkezinde yer alır. Bu nedenle, bağışıklık sisteminin iki farklı bölümü 

arasındaki, kafa karıştırıcı faktörlere daha az duyarlı olabilen ve ikisi arasındaki dengeyi 

değerlendirmenin bir yolu olarak hizmet edebilen bir etkileşimi temsil ederler (122).  Psikiyatrik 

bozukluklarda inflamasyon disfonksiyonuna artan ilgi ve bu kolayca elde edilebilen inflamatuar 

oranların mevcudiyeti, nöropsikiyatrik bozukluklarda NLO, PLO ve MLO'yu araştıran 

çalışmalarla sonuçlanmıştır (118). NLO'nun psikiyatrik bozukluklarla ilişkisi üzerine yapılan 

çalışmalar, psikotik bozukluğu olan yetişkin ve ergenlerin kontrollere göre daha yüksek 

NLO’ya sahip olduğunu göstermiştir (122,123). Nötrofil sayısı ve NLO değerleri kontrole göre 

daha yüksek bulunurken, şizofreni hastalarında lenfosit sayısı daha düşük bulunmuştur (24). 

MLO, monosit ve lenfositler arasındaki orandır ve mikroglia aktivasyonunun çevresel bir 

belirtecini temsil edebilir. Bipolar bozukluk, majör depresif bozukluk ve şizofreni gibi 

psikiyatrik bozuklukları olan hastalarda, bağışıklık genlerinin artan ekspresyonu ve 

monosit/makrofajla ilişkili sitokinin aşırı üretimi nedeniyle dolaşımdaki monosit seviyelerinin 

yükseldiği gösterilmiştir (124). 

     Şizofreninin nedenselliğinde CRP'nin rolü uzun yıllardır ilgi konusu olmuştur. CRP ve diğer 

akut faz reaktanlarının kan beyin bariyerinin bozulmasına neden olduğu ve inflamatuar 

mediatörler ve antikorlar için geçirgenliğini değiştirdiği bilinmektedir (116). Artan CRP, son 

zamanlarda şizofreniye sahip her yaştan bireyde çalışma belleği ve öğrenme yeteneği de dahil 

olmak üzere birçok bilişsel alanda önemli bir düşüşle ilişkilendirilmiştir (125). Bilişsel 

eksikliklerin yanı sıra, CRP seviyeleri çeşitli psikotik semptomlar ve farklı şizofreni 

biçimleriyle ilişkilendirilmiştir. CRP düzeyleri ile negatif semptomların ortaya çıkması 

arasındaki ilişki de kesitsel bir çalışma ile saptanmıştır (126).İlginç bir şekilde, Finlandiya'da 

yapılan bir araştırma, yüksek anne CRP düzeylerinin çocuklarında psikoz riskini artırmadaki 

rolünü göstermiştir. Ek olarak, yakın tarihli bir sistematik inceleme, şizofrenide görülen akut 

psikozun pozitif semptomları ile yüksek CRP düzeylerinin ilişkisini göstermiştir (116). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

3.1. Çalışma Örneklemi  

   Bu çalışma Dokuz Eylül Üniversitesi  Hastanesi Çocuk ve Ergen Ruh Sağlığı ve Hastalıkları 

ve Erişkin Ruh Sağlığı ve Hastalıkları birimlerine  01.08.2005- 01.04.2021 tarihleri arasında 

başvurmuş ve takipli olan 12-23 yaş arasındaki ilk atak psikozu olan olgular ve prodrom 

psikozu olan olgular ile sağlıklı kontrol grubu olmak üzere toplam 143 olgudan oluşmaktadır. 

İlk Atak Psikozu Olan Olgu Grubu İçin Çalışmaya Alınma Ölçütleri: 

• 12-23 yaş grubunda olmak 

• Çalışmaya katılmakta gönüllü olmak 

• Ebeveynler tarafından / kişinin kendisi tarafından onam formunun okunarak imzalanması 

• İlk atak psikoz tanısına sahip olmak  

Prodrom Psikoz grubu için çalışmaya alınma ölçütleri :  

• 12-23 yaş grubunda olmak 

• Çalışmaya katılmakta gönüllü olmak 

• Ebeveynler tarafından / kişinin kendisi tarafından onam formunun okunarak imzalanması 

• Prodrom psikoz tanısına sahip olmak  

Sağlıklı Kontrol Grubu için çalışmaya alınma ölçütleri : 

• 12-23 yaş grubunda olmak 

• Çalışmaya katılmakta gönüllü olmak 

• Herhangi bir psikiyatrik hastalık tanısını karşılamıyor olmak 

• Ebeveyn tarafından / kişinin kendisi tarafından onam formunun okunup imzalanması 

Çalışmadan dışlanma ölçütleri : 

• 12 yaşından küçük ya da 23 yaşından büyük olmak 

• Psikoz belirtilerinin madde kullanımına ya da tıbbi bir hastalık nedeniyle ortaya çıkması  

• İmmüniteyi etkileyecek kronik hastalık, akut enfeksiyon , immünoterapi öyküsü varlığı 

• Adipoz doku miktarı- immünite  ilişkisi nedeniyle  büyüme gelişme eğrisi 97. Persentil 

üzeri ve BMİ >30 olanlar 
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3.2. Çalışma Deseni  

   Çalışma retrospektif, tanımlayıcı ve tek merkezlidir.  

  3.3. Uygulama 

   Çalışmaya dahil edilen olguların tanıları,  DEÜ ÇERSAH AD servisi ya da polikliniğinde 

görevli klinisyenler tarafından, DSM-IV (2013 öncesi) ve DSM-5 tanı ölçütlerine göre 

konulmuştur. Servis yatışı olan olgulara yatış sırasında sertifikasyonu olan deneyimli bir 

klinisyen tarafından KSADS-PL uygulanmıştır. Prodrom psikoz grubunda alınan olgular; 

ERIraos (Early Recognition Inventory; ERIraos-Türkçe Versiyonu) formu maddelerinden 

oluşturulmuş bir öz bildirim formunda yüksek puan almıştır ve sonrasında ERIraos klinisyen 

formlarından oluşturulmuş yarı yapılandırılmış bir görüşme ile değerlendirilmiştir.Sağlıklı 

kontroller polikliniklere başvuran fakat yapılan değerlendirmelerde ergenlik dönem özellikleri 

,aile ilişki sorunları gibi DSM-5 tanı sınıflamalarına dahil olmayan yakınmalara sahipolan 

adolesanlar arasından alınmıştır.  

      Olgulara ait sosyodemografik veriler servise yatış sırasında ya da poliklinik takiplerinde 

olgu değerlendirme dosyasına kaydedilmiştir. Ayrıca poliklinik takipleri veya servis yatışları 

sırasında uygulanmış olan Pozitif ve Negatif Semptom Ölçeği (PANSS), Young Mani 

Derecelendirme Ölçeği (YMRS), Çocuklar İçin Depresyon Değerlendirme Ölçeği Gözden 

Geçirilmiş Formu (CDRS-R), Genel Klinik İzlenim-Şiddet formu (CGI-S),Çocuklar için Genel 

Değerlendirme Ölçeği (CGAS) ölçeklerindeki veriler kullanılmıştır.  

     Katılımcılardan psikiyatri polikliniklerine başvuru sırasında, organik sebepleri dışlamak ve 

genel tıbbi durumu belirleyerek ilaç kullanımının risklerini yordamak  amacıyla  rutin olarak 

alınan hemogram ve crp tetkiklerinin sonuçları, hastane veri sisteminden retrospektif olarak 

elde edilmiştir. 

 

3.4. Veri Toplama Araçları  

    Çalışmamız için Dokuz Eylül Üniversitesi Girişimsel Olmayan Klinik Araştırma 

Değerlendirme Komisyonu Başkanlığı’ndan (30.06.2021 tarihli 2021/20-37 sayılı ) ve Dokuz 

Eylül Üniversitesi Hastanesi Başhekimliği’nden gerekli resmi onaylar alınmıştır.Ekler 

bölümünde onay formu mevcuttur.  
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3.4.1.Sosyodemografik Veri Formu 

    Sosyodemografik Veri Formu: Araştırmacılar tarafından oluşturulmuş, yaş, cinsiyet, 

eğitim/meslek durumu, yaşadığı yer, boy,kilo, madde ve alkol kullanımı, özgeçmiş ve 

soygeçmiş bilgilerini almaya yönelik bilgi formudur. 

3.4.2. Okul Çağı Çocukları için Duygulanım Bozuklukları ve Şizofreni Görüşme 

Çizelgesi- Şimdi ve Yaşam Boyu Versiyonu (ÇDŞG-ŞY) (Schedule for Affective Disorders 

and Schizophrenia for School Aged Children Kiddie-SADS-lifetime Version, K-SADS-

PL) :   

    Kaufman ve arkadaşları (1997) tarafından çocuk ve ergenlerde görülen psikiyatrik 

bozuklukların değerlendirilmesinde ve araştırmalarda kullanılmak üzere Chambers ve 

arkadaşları tarafından geliştirilen (1984) K-SAD-P’den uyarlanmış ve son şekli verilmiştir(127) 

.Hem çocuklara hem de ebeveynlerine uygulanan bu yarı-yapılandırılmış görüşme duygulanım 

bozuklukları, psikotik bozukluklar, anksiyete bozuklukları, davranış bozuklukları, madde 

kötüye kullanımı ve diğer bozukluklar olmak üzere beş adet tanı eki, bu tanıların alt tanı ekleri 

ve çocuklar için genel değerlendirme ölçeğini içermektedir. Türkçe’de geçerlilik, güvenirlik 

çalışması Gökler ve arkadaşları tarafından 2004 yılında yapılmıştır (128). 

3.4.3 Çocuklar İçin Depresyon Değerlendirme Ölçeği- Gözden Geçirilmiş Formu (ÇDDÖ-

R) : 

     Klinik örneklemde Çocuklar için Depresyon Değerlendirme Ölçeği-Gözden Geçirilmiş 

Formu (ÇDDÖ-R) depresyonun şiddeti ve depresif belirtiler hakkında genel bilgi sağlar. Ölçek, 

hastalık tanısının konulmasını takiben başlangıçta ve izlem sürecinde tedaviye yanıtın ölçümü 

ile ilgili bilgi edinilmesini sağlar.  Hafiften şiddetliye doğru puanlamanın yapıldığı; bozulmuş 

okul işlevselliği, eğlenme/keyif almada güçlük, sosyal içe çekilme, iştahta bozulma, uykunun 

bozulması, aşırı halsizlik, fiziksel yakınmalar, irritabilite, yoğun suçluluk duyguları, düşük 

benlik saygısı, depresif duygular, morbid fikirler, intihar fikirleri ve yoğun ağlama olarak 

düzenlenmiştir. Geri kalan 3 belirti alanı, depresif belirtilerin sözel olmayan özellikleri arasında 

yer alan ve görüşmecinin değerlendirdiği, depresif duygulanım, cansız konuşma ve 

hipoaktivitedir. ÇDDÖ-R formunun ergenler için psikometrik özellikleri (Mayes ve ark, 2010)  



 30 

tarafından 2010 yılında yapılan çalışmada değerlendirilmiştir (129). Ölçeğin Türkçe geçerlik 

ve güvenirliği Alşen ve arkadaşları tarafından yapılmıştır (129). 

3.4.4.Young Mani Derecelendirme Ölçeği (YMÖ) (Young Mania Rating Scale) : 

      Manik durumun şiddetini ve değişimini ölçmeye yönelik olarak 1978 yılında Young ve 

arkadaşları tarafından geliştirilmiştir. YMÖ 11 maddeden oluşan ve her biri beş şiddet derecesi 

içeren bir ölçektir. 7 madde beşli Likert tipinde 4 madde ise 9’lu Likert tipindedir. 9’lu Likert 

tipindeki 4 madde iletişime girilmesi güç olan hastaların daha iyi ayırt edilebilmesi için ağırlığı 

artırılarak hazırlanmıştır. Belirtiler son 1 hafta dikkate alınarak değerlendirilir. Her bir 

maddeden elde edilen puanların toplamı ölçek toplam puanını oluşturur. Türkçe’de geçerlilik 

ve güvenilirlik çalışması 2001 yılında Karadağ ve ark. tarafından yayınlanmıştır (130). 

3.4.5 Çocuklar için Genel Değerlendirme Ölçeği (Children’s Global Assesment 

Scale-CGAS) :  

     DSM-IV’ün beş eksenli tanılama sistemi temel alınarak işlevselliğin genel olarak 

değerlendirmesini yapar. Tedavi çalışmalarında yaygın olarak kullanılır. Tedavinin etkinliğine 

duyarlı bir ölçektir. CGAS, erişkinler için hazırlanan ve psikiyatrik bozukluğun şiddetini 

ölçmeye yarayan İşlevselliğin Genel Değerlendirilmesi ve Sağlık-Hastalık Ölçeklerinin çocuk 

ve ergenlere uyarlanmış halidir (131). CGAS, sağlık ve hastalık arasındaki düzlemde, çocuk ya 

da ergenin işlevselliğini en ağır şekilde bozan durumu göz önüne alarak klinisyenin yaptığı 

tahmini ölçmeyi içerir. 1’den 100’e kadar puanlanır ve en sağlıksızdan en sağlıklıya doğru 

giden 10 bölüm içinde incelenir. Her bölüm içinde belirtilen örnek durumlara uygunluğuna göre 

belirlenen bölüm aralığında bir puan verilir. 

3.4.6.Olası Prodromal Değerlendirme İçin Özbildirim formu ve Yapılandırılmış Klinik 

Görüşme:  

     Prodrom grubunda alınan hastalara başvuru ya da takip dönemlerinde klinisyenler tarafından 

öncelikle tarama amaçlı ERIraos (Early Recognition Inventory; ERIraos-Türkçe Versiyonu) 

formu maddelerinden oluşturulmuş bir özbildirim formu sonrasında klinisyen görüşme 

safhasında, ERIraos klinisyen formlarından oluşturulmuş yarı yapılandırılmış bir görüşme 

uygulanmıştır (132) . ERIraos, şizofreni riskinin erken tanınması için kapsamlı bir erken tanıma 

envanteridir. Tamamen ampirik bir temelde geliştirilmiştir.Şizofreni geliştirme riski altında 

olduğundan şüphelenilen kişilerin seçilmesine olanak sağlar.Üç aşamalı bir şekilde yüksek 
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riskli bireylerin optimal, adım adım seçimini garanti eder. Bu kişilerin psikoz geliştirme riski 

altında olduklarından şüpheleniliyorsa veya sağlık sorunlarının kaynağı veya tanı hakkında bir 

belirsizlik varsa, bu ölçek kullanılmaktadır. Sonuç olarak bu ölçekle, en azından orta düzeyde 

psikoz geliştirme riski gösteren kişiler belirlenir veya bu riskin olası olmadığı ortaya konabilir 

(133). 

3.4.7 Genel Klinik İzlenim – Şiddet Formu (CGI-S) : 

      Amerikan Ulusal Ruh Sağlığı Enstitüsü tarafından geliştirilerek 1976 yılında yayınlanmıştır 

(134).Gözlemcinin puanladığı bu ölçek, klinik çalışmalardaki hastaların değerlendirilmesini ve 

izlem sürecindeki tedavinin ortaya çıkardığı değişiklikleri gözlemek amacıyla geliştirilmiştir. 

Genel Klinik İzlenim Ölçeği, hastalık şiddeti, düzelme ve yan etki şiddetini içeren 3 sorudan 

oluşur. Bu çalışmada yalnızca hastalık şiddeti (severity index-SI) bölümü kullanılmıştır. 

3.4.8. Pozitif ve Negatif Semptom Ölçeği (PANSS): 

     Şizofrenide pozitif ve negatif belirtiler ,genel psikopatolojiyi değerlendirmek ve bu 

belirtilerin düzeyini ölçmek amacıyla 1987’de geliştirilmiştir.Toplam 30 maddeden oluşmakta 

ve yedi puanlı şiddet değerlendirmesi içermektedir.Türkçe formun geçerlilik ve güvenilirliği 

Kostakoğlu E ve arkadaşları tarafından 1999 yılında yayınlanmıştır (135). 

3.5. İstatiksel Analiz  

    Ölçümle elde edilen sürekli değişkenler ortalama±standart sapma, kategorik değişkenler 

yüzde ve sayı şeklinde kaydedilmiştir. Çalışmanın verileri SPSS 26.0 paket programında 

değerlendirilmiştir. Tüm analizlerde 0.05’ten küçük p değerleri istatistiksel olarak anlamlı 

kabul edilmiştir. Sayısal değişkenlerden normal dağılım gösteren iki grup arasındaki 

ortalamaların karşılaştırılmasında t testleri, normal dağılım göstermeyenlerde nonparametrik 

test olan Mann-Whitney U testi kullanılmıştır. Sayısal değişkenlerden normal dağılım gösteren 

üç grup arasındaki ortalamaların karşılaştırılmasında ANOVA, ANCOVA ve MANOVA 

varyans analizler, normal dağılım göstermeyenlerde Kruskal-Wallis testi kullanılmıştır. 

Kategorik değişkenlerin analizinde Pearson kikare testi kullanılmıştır. Verilerin normal 

dağıldığı hallerde Pearson korelasyon analizi, normal dağılım gösteremeyenlerde Spearman 

korelasyon analizi kullanılmış ve anlamlı bulunan veriler, lojistik regresyon analizine dahil 

edilmiştir. 
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    Araştırmaya alınacak örneklem büyüklüğü hesaplanırken, yazından çalışma desenimize 

uygun (hasta grubu özellikleri, klinik kontrol grubu alınmış olması ve kullanılan testler 

açısından) bir çalışmaya ait veriler ile G Power 3.1.9.2 programı kullanılarak yapılan analizde, 

t testi kullanılarak 50 serbestlik düzeyinde, %95 güven aralığı %95 güç düzeyi alınarak yapılan 

a priori güç analizinde orta etki büyüklüğü bulunmuş  (Cohen’d d=0.72); buna göre hesaplanan 

örneklem büyüklüğünün; prodrom psikoz olan 43 çocuk/ergen/genç erişkin ve ilk atak psikoz 

tanılı klinik örneklem grubunu 43 çocuk/ergen/genç erişkin ve sağlıklı kontrol grubu olmak 

üzere toplam 129 çocuk/ergen/genç erişkinin alınması planlanmıştır. 

 

4. BULGULAR 

 4.1.Sosyodemografik Özelliklerin Tanımlanması 

    Çalışmamıza ilk atak psikoz ve prodrom psikoz tanıları alan ve sağlıklı kontrol olan 12-23 

yaş aralığında toplam 143 kişi dahil edilmiştir. Örneklem üç grupta incelenmiş olup ilk atak 

psikoz grubunda 56, prodrom psikoz grubunda 39 ve sağlıklı kontrol grubunda 48 olgu 

bulunmaktadır. 

4.1.1.Olguların Yaş, Cinsiyet ve Yaşadıkları Yer Özellikleri 

    Üç grubun yaş ortalamalarına bakıldığında ilk atak psikoz grubunun yaş ortalaması 16 ± 2.24 

(min. 12 - max. 22 ), prodrom psikoz grubunun yaş ortalaması 16 ± 2.37 (min.12 – max.21), 

sağlıklı kontrol grubunun yaş ortalaması 15.3 ± 1.98 ( min.12 – max.20 ) olarak saptanmıştır. 

Grupların yaşlarının normal dağılımda olduğu saptanmış ve yapılan ANOVA analizinde yaş 

ortalamaları arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmamıştır.  

    Üç grubun cinsiyet dağılımı karşılaştırıldığında ilk atak psikoz grubunun %57.1’i erkek 

(n=32), %42.9’u (n=24)  kız , prodrom psikoz grubunun %41’i erkek (n=16), %59’u kız (n=23) 

ve sağlıklı kontrol grubunun %37.5’i erkek (n= 18), %62.5’i kız (n=30) olarak bulunmuştur. 

Üç grubun cinsiyetleri karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmamıştır 

(p=0.254). 

    Yaşadıkları yer bakımından ilk atak psikoz grubunda olguların %71.4’ü İzmir’de (n=40), 

%28.6'sı İzmir dışında (n=14) , prodrom psikoz grubunun %92.3’ü (n=36) İzmir’de, %7.7’si 

İzmir dışında , sağlıklı kontrol grubunun tamamı İzmir’de ikamet etmektedir. 
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Tablo 2. Olguların yaş, cinsiyet, yaşadığı yer bakımından karşılaştırılması 

 İlk Atak Psikoz 

N=56 

Prodrom Psikoz 

N=39 

Sağlıklı Kontrol  

N=48 

    p 

(<0.05) 

 

Cinsiyet , n(%) 

                                 

   

 

0.101** 

Erkek 32 (%57.1) 16 (%41) 18 (%37.5)  

Kadın 24 (%42.9) 23 (%59) 30 (%62.5)  

Yaş     

Yaş Aralığı 12-22 12-21 12-20  

Yaş Ortalaması 

Ort (SS)* 

16.04 (2.24) 16 (2.37) 15.38 (1.98) 0.254*** 

Yaşam Yeri     

İzmir  40 (%71) 36 (%92.3) 48 (%100)  

İzmir Dışı  16 (%29) 3 (%7.7)  -  

*SS : standart sapma 

**  : Ki kare 

*** : One way ANOVA  

 

4.1.2 Eğitim Durumu ve Okul Devamlılığı 

   Olgu gruplarının eğitime devamlılığına bakıldığında ilk atak psikoz grubunun %67.9’u 

(n=38) eğitimine devam etmekte iken %32.1’i (n=18) eğitimini yarıda bırakmıştır. Prodrom 

psikoz grubunda %94.9 (n=37) devamlı, %5.1’i (n=2) devamsız iken sağlıklı kontrol grubunda 

%91.7’si devamlı (n=44), %8.3’ü devamsız (n=4) bulunmuştur. Eğitime devamlılık durumu 

gruplarda ki-kare yapılarak karşılaştırıldığında ise istatistiksel olarak anlamlı bir fark 

saptanmıştır (p=0.000).Yapılan posthoc analizle farkın ilk atak psikoz grubu-prodrom psikoz 

ve ilk atak psikoz grubu-sağlıklı kontrol grupları arasından kaynaklandığı belirlenmiştir.İlk atak 

psikoz grubunun eğitime devamsızlık oranları hem prodrom psikoz grubundan hem de sağlıklı 

kontrollerden daha yüksek bulunmuştur. 
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   Eğitimde mezuniyet durumu değerlendirilirken katılımcıların halihazırda mezun oldukları 

okullar baz alınmıştır. Gruplar incelendiğinde ilk atak psikoz grubunun %14.3’ü ilkokul (n=8), 

%69.6’sı (n=39) ortaokul, %16.1’i (n=9) lise ; prodrom psikoz grubunun %17.9’u (n=7) 

ilkokul, %56.4’ü (n=22) ortaokul, %25.6’sı(n=10) lise ; sağlıklı kontrol grubunun %18.8’i 

(n=9) ilkokul, %70.8’i (n=34) ortaokul ,%10.4’ü (n=5) lise eğitimini tamamlamıştır. 

Tablo 3. Olguların okul devamlılığı, eğitim durumları 

 İlk Atak Psikoz 

N= 56 

Prodrom Psikoz 

N=39 

Sağlıklı Kontrol  

N=48 

     p 

(<0.05) 

  

Okul Devamlılığı 

    

          *0.000 

Devamlı 38 (%67.9) 37 (%94.9) 44 (%91.7)  

Devamsız 18 (%32.1) 2 (%5.1) 4 (%8.3)  

Eğitim Durumu     

İlkokul 8 (%14.3) 7 (%17.9) 9 (%18.8)  

Ortaokul 39 (%69.6) 22 (%56.4) 34(%70.8)  

Lise 9(%16.1) 10 (%25.6) 5 (%10.4)  

Üniversite - - -  

 

4.1.3. Sigara, Alkol ve Madde Kullanımı  

   Olguların sigara kullanım durumuna bakıldığında ilk atak psikoz grubundaki hastaların 

%7.1’i (n=4) sigara kullanmakta iken, %92.9’u (n=52) sigara kullanmamaktaydı. Prodrom 

psikoz grubunda %5.1’i (n=2) sigara kullanmakta iken, %94.9’u (n=37) sigara kullanmadığı, 

sağlıklı kontrol grubunda %2.1’ü (n=1) sigara kullanmakta iken, %97.9 (n=47) sigara 

kullanmadığı belirlenmiştir. 

 Her üç grupta da alkol ve madde kullanımı saptanmamıştır.  
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Tablo 4. Sigara, Alkol ve Madde Kullanımı 

 İlk Atak Psikoz 

N= 56 

Prodrom Psikoz 

N=39 

Sağlıklı Kontrol  

N=48 

 

Sigara Kullanımı 

   

Var 4 (%7.1) 2 (%5.1) 1 (%2.1) 

Yok 52 (%92.9) 37 (%94.9) 47 (%97.9) 

Alkol Kullanımı    

Var - - - 

Yok 56 (%100) 39 (%100) 48 (%100) 

Madde Kullanımı    

Var - - - 

Yok 56 (%100) 39 (%100) 48 (%100) 

 

 

4.2.Klinik Bulgular 

4.2.1 Psikiyatrik İlaç Kullanımı ve Ailede Ruhsal Hastalık Öyküsü 

Tablo 5. Psikiyatrik İlaç Kullanımı ve Ailede Ruhsal Hastalık Öyküsü 

 İlk Atak Psikoz 

N=56 

Prodrom Psikoz 

N=39 

Sağlıklı Kontrol 

N=48 

p 

(<0.05) 

 

İlaç Kullanımı  

    

      0.05* 

Var 47 (%83.9) 26 (%66.7) -  

Yok 9 (%16.1) 13 (%33.3) 48 (%100)  

Soygeçmiş          0.042* 

Var 20 (%35.7) 19 (%48.7) 11 (%22.9)  

Yok 36 (%64.3) 20 (%51.3) 37 (%77.1)  

*Ki-kare 
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    Gruplarda psikiyatrik ilaç kullanımı sorgulandığında ilk atak psikoz grubunun %83.9’u 

(n=47) ilaç kullanırken %16.1’i (n=9) ilaç kullanmamaktaydı, prodrom psikoz grubunun 

%66.7’si (n=26) ilaç kullanımı mevcuttu ,%33.3’ünün ise (n=13) ilaç kullanımı yoktu, sağlıklı    

kontrol grubunda ise psikiyatrik ilaç kullanım öyküsü mevcut değildi.İlk atak psikoz ve 

prodrom psikoz grubu olguları ilaç kullanımı açısından ki-kare ile karşılaştırıldığında gruplar 

istatistiksel olarak anlamlı derecede farklılık göstermekteydi (p=0.05).  

     Kullanılan ilaç tedavilerinin özelliklerine bakıldığında ilk atak psikoz grubunun %80.85’i 

(n=38) atipik antipsikotik tedavisi alırken %10.65’i çoklu antipsikotik tedavisi almaktaydı; 

%4.25’inin (n=2) antipsikotik tedavisi ile kombine olarak SSRI ,%4.25’inin (n=2) ise 

antipsikotik ile kombine duygudurum düzenleyici tedavisi kullandığı bulunmuştur.Prodrom 

psikoz grubunun ilaç kullanımına bakıldığında olguların %65.4’ü (n=17) AAP kullanırken 

,%30.76’sı (n=8) SSRI tedavisi almaktaydı olguların %3.84’ü (n=1) ise AAP ve SSRI 

tedavilerini kombine olarak kullanmaktaydı . 

Tablo 6. Kullanılan İlaç Tedavileri 

     İlk Atak Psikoz 

          N=47 

    Prodrom Psikoz 

          N=26  

AAP    

  Monoterapi     %80,85 (n=38)      %65,4 (n=17) 

 >1’den fazla AAP      %10,65 (n=5)              - 

AAP+ SSRI     %4,25 (n=2)      %3,84 (n=1) 

AAP+DDD     %4,25 (n=2)               - 

SSRI              -       %30,76 (n=8) 

AAP: Atipik Antipsikotik , DDD: Duygudurum Düzenleyici ,SSRI: Selektif Serotonin Gerialım 

İnhibitörü  

 

  Olgulardan antipsikotik kullananlar seçilerek kullanılan ilaçların dozları klorpromazin dozuna 

eşlenmiştir.İlk atak psikoz ve prodrom psikoz grupları için ortalama günlük dozlar 

hesaplanmıştır.İlk atak psikoz grubunun ortalama ilaç dozu 133 mg/gün (66-200) bulunurken 
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prodrom psikoz grubunda doz 66 mg/gün ( 50-66) bulunmuştur.İki grup arasında günlük 

ortalama dozlar açısından istatistiksel açıdan anlamlı derecede farklılık saptanmıştır (p=0.00).  

   Tablo 7.Günlük AAP Dozları 

   İlk Atak 

     N=47 

  Prodrom Psikoz 

       N=18 

        p* 

   (<0.05) 

İlaç Dozu mg/gün 

Mean (Q1-Q3) 

 

133 (66-200) 

 

   66 (50-66) 

 

       0.00 

      *Mann Whitney U 

     Olguların ailesindeki ruhsal hastalık oranlarına bakıldığında ilk atak psikoz grubunda aile 

bireylerinin %35.7’sinde (n=20) hastalık öyküsü bulunurken %64.3’ünde (n=36) hastalık 

bulunmamaktadır. Prodrom psikoz grubunda hastalık öyküsü olanlar %48.7 (n=19) ,olmayanlar 

%51.3 (n=20) ; sağlıklı kontrol grubunda ise hastalık öyküsü olanlar %22.9 (n=11) ,olmayanlar 

%77.1 (n=37) şeklindedir.Ailede ruhsal hastalık öyküsü bulundurma bakımından üç grup ki 

kare ile karşılaştırıldığında gruplar arasında anlamlı bir fark saptanmıştır (p=0.042). Posthoc 

analiz yapıldığında anlamlı farkın prodrom psikoz ve sağlıklı kontrol grubu arasındaki farktan 

kaynaklandığı bulunmuştur.Prodrom psikoz grubundaki olguların ailesinde ruhsal hastalık 

öyküsü bulundurma oranı sağlıklı kontrollerden daha yüksek bulunmuştur. 

Tablo 8. Birinci veya İkinci Derece Akrabalarda Psikoz Öyküsü 

    İlk Atak Psikoz 

        N=20  

Prodrom Psikoz 

      N=19  

Sağlıklı Kontrol  

      N=11 

    p* 

(p<0.05) 

1.veya 2.Derece 

Akrabalarda Psikoz 

Öyküsü  

    

 

 

Var     %75 (n=15)   %73.68 (n=14)           - 0,64** 

Yok      %25 (n=5)   %26.32 (n=5)   %100 (n=11)  

*Ki kare 

**İlk atak psikoz ve prodrom psikoz gruplarının karşılaştırılması  
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    Ailesinde ruhsal hastalık öyküsü bulunan olgular birinci ya da ikinci derece akrabalarında 

psikotik bozukluk öyküsü varlığı bakımından değerlendirilmiştir. İlk atak psikoz grubundaki 

olguların %75’inde (n=15) ailede psikoz öyküsü bulunurken ,%25’inde (n=5) psikoz öyküsü 

saptanmamıştır,prodrom psikoz grubu ailelerinin %73,68’inde (n=14) psikotik bozukluk 

mevcuttu %26.32’sinde (n=5) ise psikotik bozukluklar dışında ruhsal hastalık öyküsü 

bulunmaktaydı. Sağlıklı kontrol grubunda hiçbir olgunun ailesinde psikotik bozukluk öyküsü 

mevcut değildi. İlk atak psikoz ve prodrom psikoz grupları arasında birinci ya da ikinci derece 

akrabalarında psikotik bozukluk öyküsü varlığı bakımından istatistiksel olarak anlamlı bir 

farklılık bulunmamıştır. 

4.2.2. Hemogram Değerlerinin Karşılaştırılması  

  İlk atak psikoz grubu ve prodrom psikoz grubunun NLO,MLO ve PLO değerleri 

karşılaştırıldığında ; iki grup arasında NLO değerlerinde anlamlı bir fark saptanmıştır ve 

prodrom psikoz grubunun NLO değeri ilk atak  psikoz grubuna göre daha yüksek bulunmuştur 

(p=0,031, z=-2,15). 

  PLO parametresine bakıldığında prodrom psikoz grubunun PLO değeri ilk atak  psikoz 

grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı olarak daha yüksek bulunmuştur (p=0,032 , z = -2,14). 

   MLO değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmamıştır (p=0.3 , z = -1). 

   İlk atak psikoz grubu ile prodrom psikoz grubunun nötrofil değerleri karşılaştırıldığında 

istatistiksel olarak anlamlı düzeyde fark saptanmış olup (p=0.007, z = -2.7) nötrofil değerlerinin 

prodrom psikoz grubunda daha yüksek olduğu görülmüştür. 

   İlk atak psikoz ve prodrom psikoz monosit sayımları açısından değerlendirildiğinde 

istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmamıştır (p=0.32 ,z = -0.97).Yine grupların lenfosit 

değerlerinde de anlamlı bir fark bulunmamıştır (p=0.51, z = -0.65). 

   İlk atak psikoz ve prodrom psikoz grubunun platelet değerleri karşılaştırıldığında prodrom 

psikoz grubunun platelet değerleri ilk atak psikoz grubuna göre yüksektir ve iki grup arasında 

platelet değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı düzeyde farklılık gösterilmiştir (p= 0.019 

, z = -2.34).  
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Tablo 9. İlk Atak Psikoz ve Prodrom Psikozda NLO ,MLO ve PLO karşılaştırılması 

 

   *Mann Whitney U 

  

   İlk atak psikoz ve prodrom psikoz hemogram değerlerinin tek değişkenli analizlerinde 

nötrofil,platelet, NLO ve PLO değerleri istatistiksel olarak anlamlı olduğu için , MLO ve 

lenfosit değerleri tek değişkenli analizlerde anlamlı olmamasına rağmen literatürde önemli 

sonuçları olan değişkenler olduğu için yaş ve cinsiyet bağımsız değişkenleri modele konularak 

yapılan ikili lojistik regresyon analizine dahil edilmiştir.Yapılan bu ikili lojistik regresyon 

analizi sonrasında NLO değeri modelde istatistiksel olarak anlamlılık sergilemiştir (b=0.52 , 

 İlk Atak Psikoz 
N=56 

Prodrom Psikoz 
N=39 

p 
(<0.05) 

Z 

                                     

Nötrofil/Lenfosit 

Oranı (NLO) 

(Median Q1;Q3) 

 

1.57 (1.19-2.15) 

 

1.82 (1.43-2.92) 

 

0.031* 

 

-2.15 

Monosit/Lenfosit 

Oranı (MLO) 

(Median Q1;Q3) 

0.22 (0.16-0.27) 0.23 (0.19-0.29) 0.3 -1.03 

Platelet/Lenfosit 

Oranı (PLO) 

(Median Q1;Q3) 

103.44 (85.53-138.15) 128 (102-148) 0.032* -2.14 

Nötrofil (103/uL) 

(Median Q1-Q3) 

      3.45(2.8-4.3)       4.2(3.6-5.6) 0.007* -2.7 

Monosit   

(Median Q1-Q3) 

       500(400-600)       500(400-600) 0.32 -0.97 

Lenfosit (103/uL) 

(Median Q1-Q3) 

        2.3(1.65-2.8)         2.2(1.9-2.5) 0.51 -0.65 

Platelet (103/uL) 

(Median Q1-Q3) 

       239.5(193-282.5)         256(227-318) 0.019* -2.34 
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p=0.025). Nötrofil (b=1.00 ,p=0.019) ,platelet (b= 1.00 , p=0.04) , PLO (b=1.00 ,p=0.05) 

değerleri ise modelde anlamlılıklarını yitirmiştir. 

Tablo 10 .İlk Atak Psikoz ve Prodrom Psikoz Gruplarının Hemogram Değerlerinin İkili 
Lojistik Regresyon Analizi 

     %95 GA          Exp(b)            p 

   (p < 0.05) 

Cinsiyet     0.21-1.21         0.51         0.13 

Yaş     0.87-1.27         1.05         0.59 

Nötrofil     0.99-1.00         1.00         0.019 

Platelet 

Lenfosit 

    1.00-1.00 

    1.00-1.01 

        1.00 

        1.00 

        0.042 

        0.43 

NLO     0.30-0.92         0.52         0.025* 

PLO 

MLO 

 

    0.97-1.00 

    0.91-1.01 

        0.98 

       0.96 

        0.059 

        0.15 

GA : Güven Aralığı 

 

  İlk atak psikoz grubu ve sağlıklı kontrollerin NLO değerleri kıyaslandığında istatistiksel 

olarak anlamlı düzeyde bir farklılık saptanmamıştır. 

   İlk atak psikoz olguları ile sağlıklı kontrol olgularının kan parametreleri karşılaştırıldığında 

MLO’da istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmuştur (p=0,047 , z = -1.99) ve sağlıklı 

kontrollerin MLO değeri ilk atak psikozdakilerden yüksektir. İlk atak psikoz olguları ile sağlıklı 

kontrol olgularının PLO değerlerinde de yine gruplar arası anlamlılık saptanmıştır (p=0,004 ,z 

= -2.87) ve sağlıklı kontrollerin PLO değeri ilk atak psikozdakilere göre yüksektir. 

   İlk atak psikoz grubu ve sağlıklı kontrollerin nötrofil ,monosit ve lenfosit değerleri 

karşılaştırıldığında gruplar arası istatistiksel düzeyde anlamlı bir fark gösterilememiştir. 

   İlk atak psikoz grubu ve sağlıklı kontrollerin platelet değerleri arasında ise istatistiksel olarak 

anlamlı bir fark bulunmuştur (p= 0.00 ,z = -3.82) ve platelet değerleri sağlıklı kontrol grubunda 

daha yüksektir. 
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Tablo 11. İlk Atak Psikoz ve Sağlıklı Kontrollerde NLO ,MLO ve PLO karşılaştırılması 

*Mann Whitney U 

  

    İlk atak psikoz ve sağlıklı kontrol gruplarında hemogram değerlerinin tek değişkenli 

analizlerinde platelet ,MLO ve PLO değerleri istatistiksel olarak anlamlı olduğu için ; nötrofil 

lenfosit ve NLO değerleri tek değişkenli analizlerde anlamlı olmamasına rağmen literatürde 

önemli sonuçları olan değişkenler olduğu için yaş ve cinsiyet bağımsız değişkenleri modele 

konularak yapılan ikili lojistik regresyon analizine dahil edilmiştir.  

 İlk Atak Psikoz 

N=56 

Sağlıklı Kontrol 

N=48 

p 

(<0.05) 

  Z 

 

Nötrofil/Lenfosit 

Oranı (NLO) 

(Median Q1;Q3) 

 

1.57 (1.19-2.15) 

 

1.82 (1.33-2.45) 

 

0.19 

 

-1.31 

Monosit/Lenfosit 

Oranı (MLO) 

(Median Q1;Q3) 

0.22 (0.16-0.27) 0.25 (0.20-0.30) 0.047* -1.99 

Platelet/Lenfosit 

Oranı (PLO) 

(Median Q1;Q3)                                       

103.44 (85.53-138.15) 135.21(102.01-164.46) 0.004* -2.87 

Nötrofil (103/uL) 

(Median Q1-Q3) 

        3.45(2.8-4.3)          4.2 (3-5) 0.65 -1.84 

Monosit   

(Median Q1-Q3) 

      500 (400-600)      600(500-700) 0.16 -2.41 

Lenfosit (103/uL) 

(Median Q1-Q3) 

       2.3 (1.65-2.8)      2.3 (1.8-2.6) 0.82 -2.22 

Platelet (103/uL) 

(Median Q1-Q3) 

       239.5(193-282.5)      298.5(242-341) 0.00* -3.82 
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   Bağımsız değişkenlerden modeldeki tüm faktörler kontrol edildikten sonra, NLO (b=0.53 , 

p=0.027), PLO (b= 0.98 ,p=0.008) , MLO (b= 0.91,p=0.005) değerleri istatistiksel olarak 

anlamlılık sergilemiştir.Platelet değeri ise (b=1.00, p=0.042) anlamlılığını yitirmiştir. 

Tablo 12. İlk Atak Psikoz ve Sağlıklı Kontrol Gruplarının Hemogram Değerlerinin İkili 
Lojistik Regresyon Analizi 

     %95 GA          Exp(b)           p 

      (p<0.05) 

Cinsiyet     0.67-3.74         1.58         0.29 

Yaş     0.93-1.39         1.13         0.20 

Nötrofil     0.99-1.00         1.00         0.05 

Platelet 

Lenfosit 

    1.00-1.00 

    1.00-1.00 

        1.00 

        1.00 

        0.042 

        0.64 

NLO     0.30-0.93         0.53         0.027* 

PLO 

MLO 

    0.97-0.99 

    0.86-0.97 

        0.98 

        0.91 

        0.008* 

        0.005* 

GA : Güven Aralığı  

 

    Prodrom psikoz grubu ve sağlıklı kontroller karşılaştırıldığında NLO,MLO ve PLO değerleri 

arasında anlamlı farklılık saptanmamıştır (p=0,43 ; p=0,4 ; p=0,39). 

   Prodrom psikoz ve sağlıklı kontrol grup arasında nötrofil , monosit, lenfosit ve platelet 

değerleri açısından da istatistiksel olarak anlamlı bir fark bulunmamıştır.  
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Tablo 13.Prodrom Psikoz ve Sağlıklı Kontrol Gruplarında NLO ,MLO ve PLO karşılaştırılması 

 

*Mann Whitney U 

 

4.2.3. Hemogram Değerlerinin Cinsiyetlere Göre Karşılaştırılması 

  Örneklemimizdeki üç grup kız ve erkek olarak cinsiyete göre ayrılıp gruplandırılarak her 
cinsiyete ait hemogram değerleri kendi içlerinde karşılaştırılmıştır. 

  Kız cinsiyetteki olguların NLO ve MLO değerleri karşılaştırıldığında istatistiksel olarak 
anlamlı bir sonuç saptanmamıştır (p=0.27 ; p=0.28). 

  PLO değerine bakıldığında kız cinsiyette gruplar arası istatistiksel anlamlılık çıkmıştır (p= 
0.04).Posthoc analiz yapıldığında gruplar arası anlamlılığın prodrom psikoz ve sağlıklı kontrol 

 Prodrom Psikoz 

N=39 

Sağlıklı Kontrol 

N=48 

p* 

(<0.05) 

 Z 

 

Nötrofil/Lenfosit 

Oranı (NLO) 

(Median Q1;Q3) 

 

1.82 (1.43-2.92) 

 

1.83 (1.41-2.55) 

 

  0.43 

 

-0.78 

Monosit/Lenfosit 

Oranı (MLO) 

(Median Q1;Q3) 

0.23 (0.19-0.29) 0.26 (0.20-0.31)    0.4 -0.84 

Platelet/Lenfosit 

Oranı (PLO) 

(Median Q1;Q3) 

128 (102-148) 136.63(102.01-166.17)    0.39 -0.84 

Nötrofil (103/uL) 

(Median Q1-Q3) 

          4.2(3.6-5.6)          4.2 (3-5)   0.50 -0.67 

Monosit   

(Median Q1-Q3) 

         500(400-600)      600(500-700)   0.13 -1.49 

Lenfosit (103/uL) 
(Median Q1-Q3) 

         2.2(1.9-2.5)      2.3 (1.8-2.6)  0.63 -0.47 

Platelet (103/uL) 
(Median Q1-Q3) 

         256(227-318)      298.5(242-341)   0.11 -1.57 
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grubu ile ilk atak psikoz ve sağlıklı kontrol grubu arası farktan ortaya çıktığı 
saptanmıştır.Prodrom psikoz grubunun PLO değeri sağlıklı kontrollere göre daha düşüktür.İlk 
atak psikoz grubunun PLO değeri de sağlıklı kontrollerden düşük saptanmıştır. 

  Kız cinsiyetteki olguların nötrofil,monosit,lenfosit ve platelet değerleri karşılaştırıldığında 
istatistiksel olarak anlamlı bir sonuç saptanmamıştır (p=0.18; p=0.5 ; p=0.56 ; p=0.06). 

 

Tablo 14. Kız Cinsiyetteki Olguların Hemogram Değerlerinin Karşılaştırılması 

    İlk Atak 

   N=24 

Prodrom Psikoz 

     N=23 

Sağlıklı Kontrol 

  N=30 

     p 

(<0.05) 

NLO 

(Median Q1;Q3) 

1.64 (1.24-2.12) 1.81 (1.4-2.9) 1.8 (1.5-2.6) 0.27 

MLO 

(Median Q1;Q3) 

0.21 (0.15-0.28) 0.21 (0.18-0.29) 0.25 (0.19-0.28) 0.28 

PLO 

(Median Q1;Q3) 

111(88-145) 128 (102-138) 145 (118-168) 0.04 

Nötrofil (103/uL) 

(Median Q1;Q3) 

3.8 (2.9-4.3) 4.3 (3.6-5.5) 3.4 (4.2-5.3) 0.18 

Monosit  

(Median Q1;Q3) 

450 (400-600) 500 (400-600) 500 (400-600) 0.5 

Lenfosit (103/uL) 

(Median Q1;Q3) 

2.4 (1.6-2.6) 2.2 (1.8-2.7) 2.2 (1.7-2.5) 0.56 

Platelet (103/uL) 

(Median Q1;Q3) 

256 (221-306) 256 (227-310) 300 (255-350) 0.06 

*Kruskal Wallis 

 

  Erkek cinsiyetteki olguların NLO ve MLO değerleri karşılaştırıldığında istatistiksel olarak 
anlamlı bir sonuç saptanmamıştır (p=0.14 ; p=0.27). 

   PLO değerleri karşılaştırıldığında gruplar arasında istatistiksel açıdan anlamlı bir fark 

saptanmıştır (p=0.04).Posthoc analizlerde bu farkın ilk atak psikoz grubu ile prodrom psikoz 

grubundan kaynaklandığı bulunmuştur.İlk atak psikoz grubunun PLO değeri prodrom grubuna 

göre daha düşük saptanmıştır. 
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   Nötrofil ve lenfosit değerleri karşılaştırıldığında gruplar arasında istatistiksel açıdan anlamlı 

bir fark gösterilememiştir (p=0.11 ; p=0.28). 

   Monosit değerine bakıldığında gruplar arasında istatistiksel açıdan anlamlı bir fark 

bulunmuştur (p=0.012).Posthoc analizlerde bu farkın ilk atak psikoz ile sağlıklı kontrol 

grubundan kaynaklandığı gösterilmiş olup ilk atak psikoz grubundaki erkek olguların monosit 

değeri erkek cinsiyetteki sağlıklı kontrollerden daha düşük bulunmuştur.Platelet değerine 

bakıldığında gruplar arasında istatistiksel açıdan anlamlı bir fark saptanmış olup (p=0.003) 

posthoc analizlerde bu farkın prodrom psikoz ve ilk atak psikoz grubundan kaynaklandığı 

gösterilmiştir.İlk atak psikoz grubundaki erkek olguların platelet değeri prodrom psikoz 

grubuna göre daha düşük bulunmuştur. 

Tablo 15. Erkek Cinsiyetteki Olguların Hemogram Değerlerinin Karşılaştırılması 

    İlk Atak 

   N=32 

Prodrom Psikoz 

     N=16 

Sağlıklı Kontrol 

  N=18 

     p 

(<0.05) 

NLO 

(Median Q1;Q3) 

   1.51 (1.11-2.24) 1.88 (1.47-2.86) 1.41 (1.07-1.99) 0.14 

MLO 

(Median Q1;Q3) 

   0.22 (0.17-0.27) 0.24 (0.21-0.29) 0.26 (0.19-0.33) 0.27 

PLO 

(Median Q1;Q3) 

    95 (77-134) 130 (103-162) 113 (90-135) 0.04 

Nötrofil (103/uL) 

(Median Q1;Q3) 

   3.3 (2.6-4.4) 4 (3.4-5.7) 3.8 (2.7-4.9) 0.11 

Monosit  

(Median Q1;Q3) 

   550 (400-600) 500(500-700) 600 (600-725) 0.012 

Lenfosit (103/uL) 

(Median Q1;Q3) 

   2.25 (1.65-2.87) 2.1 (2-2.3) 2.35(2.17-2.75) 0.28 

Platelet (103/uL) 

(Median Q1;Q3) 

   208 (183-277) 253 (220-363) 286 (236-320) 0.003 

*Kruskal Wallis  
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4.2.4 İlaç kullanımına Göre Grupların Karşılaştırılması  

  İlk atak psikoz ve prodrom psikoz gruplarındaki olgular ilaç kullanımına göre ayrılıp 
hemogram değerleri sağlıklı kontrollerle karşılaştırılmıştır.İlk atak psikoz grubunda 47 olgu ilaç 
kullanırken prodrom psikoz grubunda 26 olgu ilaç kullanmaktaydı. 

   İlaç kullanan olguların NLO ve MLO değerleri sağlıklı kontrollerle karşılaştırıldığında 
istatistiksel olarak anlamlı bir sonuç saptanmamıştır (p=0.064 ; p=0.18). 

   PLO değeri karşılaştırıldığında gruplar arasında istatistiksel açıdan anlamlı bir fark 
saptanmıştır (p=0.013).Posthoc analiz yapıldığında bu farkın ilk atak psikoz ile sağlıklı kontrol 
grubu arasından kaynaklandığı saptanmıştır.Sağlıklı kontrol grubunun PLO değeri ilk atak 
psikoza göre daha yüksek bulunmuştur. 

  Nötrofil değerlerine bakıldığında gruplar arasında istatistiksel açıdan anlamlı bir fark 
bulunmuştur (p=0.005). Posthoc analizde bu farkın ilk atak psikoz grubu ve sağlıklı kontrol 
grubu ile ilk atak psikoz ve prodrom psikoz gruplarından kaynaklandığı saptanmıştır.İlk atak 
psikoz grubunun nötrofil değeri hem prodrom psikoz grubundan hem de sağlıklı kontrol 
grubundan daha düşük bulunmuştur. 

  Lenfosit değerinde gruplar arası istatistiksel açıdan anlamlı bir fark bulunmamıştır (p=0.97). 

  Monosit değerleri karşılaştırıldığında gruplar arasında istatistiksel açıdan anlamlı bir fark 
bulunmuştur (p=0.048).Posthoc analizde farkın ilk atak psikoz ve sağlıklı kontrol grubu 
arasından kaynaklandığı saptanmıştır.İlk atak psikoz grubunun monosit sayımı sağlıklı 
kontrollere göre daha düşük bulunmuştur. 

  Platelet değerine bakıldığında gruplar arasında istatistiksel açıdan anlamlı bir fark 
bulunmuştur (p=0.00).Posthoc analizde farkın ilk atak psikoz ve sağlıklı kontrol grubu ile ilk 
atak psikoz ve prodrom psikoz grupları arasından kaynaklandığı saptanmıştır. İlk atak psikoz 
grubunun platelet değeri hem prodrom psikoz grubundan hem de sağlıklı kontrol grubundan 
daha düşük bulunmuştur. 

 Tablo 16. İlaç Kullanan Olgular ve Sağlıklı Kontrollerin Hemogram Karşılaştırılması 

 NLO MLO PLO Nötrofil Lenfosit Monosit Platelet 

   p 0.064 0.18 0.013 0.005 0.97 0.048 0.00 

 *Kruskal Wallis  

 

  İlaç kullanmayan  ilk atak psikoz ve prodrom psikoz olgularının hemogram değerleri de 
sağlıklı kontroller ile karşılaştırılmıştır.İlk atak psikoz grubunda ilaç kullanmayan 9 olgu 
mevcutken prodrom psikoz grubunda 13 olgu ilaç tedavisi almıyordu. 

  Gruplar arası NLO,MLO,PLO değerleri karşılaştırıldığında istatistiksel açıdan anlamlılık 
saptanmamıştır (p=094 ; p=0.31; p=0.31). 
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  Nötrofil,lenfosit ve monosit değerlerine bakıldığında gruplar arasında istatistiksel açıdan 
anlamlı bir fark bulunmamıştır (p=0.93 ;p=0.39 ;p=0.41). 

  Platelet değeri karşılaştırıldığında gruplar arasında istatistiksel açıdan anlamlı bir fark 
bulunmuştur (p=0.05).Posthoc analizde bu farkın ilk atak psikozda ilaç kullanmayanlar ile 
sağlıklı kontrol grubu arasından kaynaklandığı saptanmıştır. İlk atak psikoz grubunun platelet 
sayımı sağlıklı kontrollere göre daha düşük bulunmuştur. 

 

Tablo 17. İlaç Kullanmayan Olgular ve Sağlıklı Kontrollerin Hemogram Karşılaştırılması 

 NLO MLO PLO Nötrofil Lenfosit Monosit Platelet 

   p 0.94 0.31 0.31 0.93 0.39 0.41 0.05 

*Kruskal Wallis 

 

4.2.4 C-Reaktif Protein (CRP) Değerlerinin Değerlendirilmesi 

   Çalışmamızın retrospektif doğada olması nedeniyle olguların bir kısmında CRP değeri 

mevcut olmadığından gruplar arası CRP karşılaştırılması mevcut veriler üzerinden yapılmıştır. 

Olgu gruplarının CRP değerleri karşılaştırıldığında ilk atak psikoz ve prodrom psikoz grubu 

arasında anlamlı bir fark saptanmamıştır (p= 0,21 , z=-1,2).İlk atak psikoz grubu ve sağlıklı 

kontrol grubu karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı bir sonuç bulunmamıştır (p=0,33 , 

z=-0.9).Prodrom psikoz grubu ve sağlıklı kontrol grubu karşılaştırıldığında istatistiksel 

anlamlılık ortaya çıkmamıştır (p=0,78 , z= -0,2). 

Tablo 18. CRP Değerlerinin Karşılaştırılması  

 İlk Atak 

Psikoz 

N=30 

Prodrom 

Psikoz 

N=30 

Sağlıklı 

Kontrol 

N=22 

    p    Z 

CRP 

(median Q1-Q3) 

0.33-1.4 0.4-2.1 0.37-1.72 0.21* 

0.33** 

0.78*** 

-1.2* 

-0.9** 

-0.2*** 

*İlk atak psikoz ve prodrom psikoz gruplarında Mann Whitney U 

**İlk atak ve sağlıklı kontrol grubunda Mann Whitney U 

***Prodrom psikoz ve sağlıklı kontrol grubunda Mann Whitney U 
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4.2.5 Çocuklar İçin Genel Değerlendirme Ölçeği (CGAS) ve Genel Klinik İzlenim-Şiddet 

Formu (CGI-S) Puanlarının Değerlendirilmesi  

     CGAS puanları açısından üç grup karşılaştırıldığında anlamlı olarak bir farklılık 

saptanmıştır (p=0.000).Posthoc analiz yapıldığında bu farklılığın her üç gruptan kaynaklandığı 

saptanmıştır. 

Tablo 19. Üç Grupta CGAS Puanlarının Karşılaştırılması 

 İlk Atak Psikoz 

N=56 

Prodrom Psikoz 

N=39 

Sağlıklı Kontrol 

N=48 

        p 

  (<0.005) 

CGAS 

(Median Q1;Q3) 

 

32 (26-42.75) 

 

67 (59-72) 

 

81.5 (78-85) 

 

     0.000* 

*Kruskal Wallis 

 

  İlk atak psikoz ve prodrom psikoz grubunda ilaç tedavisi almakta olan olgular tek bir gruba 

toplanmış ilaç tedavisi almayan ilk atak psikoz ve prodrom psikoz  olgularından ise ikinci bir 

grup oluşturulmuştur. Bu iki grup içerisinde CGAS puanlarına bakıldığında İlaç tedavisi 

alanlarda CGAS 43 (28-64) puan bulunurken tedavi almayanlarda 49.5 (35-68) puan 

bulunmuştur.Gruplar arasında CGAS puanlarına bakıldığında istatistiksel açıdan anlamlı bir 

fark saptanmamıştır (p=0.21). 

Tablo 20. İlaç Kullanan ve Kullanmayan Olguların CGAS Değerleri 

 İlaç Kullanan  

N=73 

İlaç Kullanmayan 

N=22 

      p 

  (< 0.05) 

CGAS  

(Median Q1;Q3) 

 

43 (28-64) 

 

49.5 (35-68) 

 

   0.21 

 

   CGI-S puanlarına bakıldığında ilk atak psikoz grubundaki hastalardan %85.7’si (n=48) 7 

puan alarak en ağır hasta olarak değerlendirilmiştir. Geri kalan hastalardan %1.8’i (n=1) 6 

puan,%8.9’u (n=5) 5 puan,%1.8’i (n=1) 4 puan ve %1.8’i (n=1) 3 puan almıştır. 
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   Prodrom psikoz grubunun CGI-S puanlarına bakıldığında olgulardan %48.7’si (n=19) 3 puan 

alırken  %30.8’i (n=12) 4 puan alarak çoğunluğu oluşturmuştur. Hastalardan %10.3’ü (n=4) 2 

puan, %5.1’i (n=2) 5 puan ,%2.6’sı (n=1) 6 puan ve %2.6’sı (n=1) 7 puan almıştır. 

   Sağlıklı kontrol grubunda CGI-S puanları %100 (n=48) 1 puan şeklindedir. 

   Üç grup CGI-S puanları açısından karşılaştırıldığında gruplar arasında anlamlı bir fark 

saptanmıştır (p=0.000).İlk atak psikoz grubu ve prodrom psikoz grubu hastalığın klinik şiddeti 

açısından karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı düzeyde fark saptanmıştır,ilk atak 

psikoz grubundaki olguların klinik şiddeti prodrom psikoz olgularından daha yüksektir. 

(p=0.000). 

Tablo 21. CGI-S puanları 

 İlk Atak  
    N=56 
 

Prodrom Psikoz 
        N=39 

Sağlıklı Kontrol 
       N=48 

    p 

CGI-S 
(median) 

        7          3          1 0.000* 

*Kruskal Wallis 

 

4.2.6 PANSS ,CGAS ve CGI-S Puanları ve Hemogram Değerleri  

   İlk atak psikoz grubunun PANSS puanları ile hemogram değerleri semptom şiddeti ile 

korelasyonu değerlendirmek amaçlı kullanılmış ve istatistiksel olarak analiz edilmiştir. 

   PANSS puanları ile NLO,MLO,PLO değerleri arasında spearman korelasyon analizi 

yapıldığında istatistiksel olarak anlamlı düzeyde bir korelasyon saptanmamıştır (p=0.708 ; 

p=0.290 ; p=0.964).  

    PANSS puanları ile nötrofil değeri arasında spearman korelasyon analizi yapıldığında 

istatistiksel olarak anlamlı düzeyde bir korelasyon saptanmamıştır (p=0.542). 

    PANSS puanları ile monosit değeri arasında spearman korelasyon analizi yapıldığında 

istatistiksel olarak anlamlı düzeyde bir korelasyon saptanmamıştır (p=0.616). 

    PANSS puanları ile lenfosit değeri arasında spearman korelasyon analizi yapıldığında 

istatistiksel olarak anlamlı düzeyde bir korelasyon saptanmamıştır (p=0.614). 
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    PANSS puanları ile platelet değeri arasında spearman korelasyon analizi yapıldığında 

istatistiksel olarak anlamlı düzeyde bir korelasyon saptanmamıştır (p= 0.848). 

 

Tablo 22. PANSS puanları ve Hemogram değerleri korelasyonu* 

 
 

NLO 
 
 

MLO 
 

PLO 
 

Nötrofil 
 
 

Monosit Lenfosit Platelet 

PANSS 
 

0.70 0.29 0.96 0.54 0.61 0.61 0.84 

*spearman korelasyon analizi  

   İlk atak psikoz grubunun CGAS puanları ile hemogram değerleri semptom şiddeti ile 

korelasyonu değerlendirmek amaçlı kullanılmış ve istatistiksel olarak analiz edilmiştir. 

  CGAS puanları ile NLO,MLO,PLO değerleri arasında spearman korelasyon analizi 

yapıldığında istatistiksel olarak anlamlı düzeyde bir korelasyon saptanmamıştır (p=0.95 ; 

p=0.86 ; p=0.15).  

  CGAS puanları ile platelet, nötrofil, lenfosit ve monosit değerleri arasında spearman 

korelasyon analizi yapıldığında istatistiksel olarak anlamlı düzeyde bir korelasyon 

saptanmamıştır.(p=0.22 ; p=0.96 ; p=0.67 ; p=0.71) 

Tablo 23. CGAS ve Hemogram Değerlerinin Korelasyonu 

 NLO MLO PLO Platelet Nötrofil Lenfosit Monosit 

CGAS        

    p 0.95 0.86 0.15 0.22   0.96 0.67 0.71 

    r 0.009 0.023 0.19 -.05   -.006 -.058 -.05 

*Spearman Korelasyon Analizi 

 

  İlk atak psikoz grubunun CGI-S puanları ile hemogram değerleri semptom şiddeti ile 

korelasyonu değerlendirmek amaçlı kullanılmış ve istatistiksel olarak analiz edilmiştir. 

  CGI-S puanları ile NLO,MLO,PLO değerleri arasında spearman korelasyon analizi 

yapıldığında istatistiksel olarak anlamlı düzeyde bir korelasyon saptanmamıştır (p=0.84 ; p=0.3 

; p=0.49).  
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 CGI-S puanları ile nötrofil ve lenfosit değerleri arasında spearman korelasyon analizi 

yapıldığında istatistiksel olarak anlamlı düzeyde bir korelasyon saptanmamıştır (p=0.08 ; 

p=0.28).  

  CGI-S puanları ile platelet değeri arasında istatistiksel olarak orta düzeyde anlamlı negatif 

korelasyon saptanmıştır (p=0.007; r = -.35). 

  CGI-S puanları ile monosit değeri arasında istatistiksel olarak orta düzeyde anlamlı negatif 

korelasyon saptanmıştır (p=0.009 ; r  = -.34) 

Tablo 24. CGI-S ve Hemogram Değerlerinin Korelasyonu 

 NLO MLO PLO Platelet Nötrofil Lenfosit Monosit 

CGI-S        

    p 0.84 0.306 0.49 0.007 0.08 0.28 0.009 

    r -.27 -.139 -.092 -.355 -.23 -.14 -.34 

*Sperman Korelasyon Analizi 
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5.TARTIŞMA 

5.1. Sosyodemografik Özellikler 

    Çalışmamız adolesan grupta yapılması ve prodrom psikoz grubunu içermesi ile alanında 

literatürde yapılan ilk çalışmadır. Çalışmaya alınan ilk atak psikoz, prodrom psikoz ve sağlıklı 

kontrol gruplarının yaş ortalamaları arasında anlamlı bir fark saptanmamış olmasının 

çalışmanın güvenilirliğini arttırdığı düşünülmektedir.Yaş aralığının ve yaş ortalamalarının 

benzer olması nedeniyle hemogram değerlerinde yaşa bağlı ortaya çıkan özelliklerin  

çalışmamız üzerindeki etkisinin az olduğu düşünülebilir. 

    Çalışmaya alınan olguların cinsiyetleri arasında anlamlı bir farklılık saptanmamıştır. Bu 

durum çalışmamızın güvenilirliğini arttırmaktadır. Cinsiyet farkının olmaması ile hormonal 

değişimlerin immünite üzerine olası etkilerinin çalışma verilerine daha az yansıdığı 

düşünülmektedir.Yakın zamanda yapılan araştırmalar, bir anti-inflamatuar hormon olarak 

östrojenin, şizofrenide semptomları hafiflettiği ve bilişsel bozulmayı azalttığı için  terapötik bir 

etkiye sahip olduğunu bulmuştur (136,137). 

   Eğitim hayatına  devamlılık açısından gruplara bakıldığında ilk atak psikoz grubunun %32.1’i 

eğitimini yarıda bırakmıştır. Prodrom psikoz grubunda bu oran %5.1’i iken sağlıklı kontrol 

grubunda  %8.3 oranında devamsızlık bulunmuştur. Gruplar arasında anlamlı bir fark saptanmış 

olup bu fark temelde ilk atak psikozu olan gruptan kaynaklanmıştır. Psikiyatrik hastalıklar 

genellikle geç ergenlik veya erken yetişkinlik döneminde başladığından, ciddi akıl 

hastalıklarından etkilenen birçok kişinin liseyi bitirmekte ve ortaöğretim sonrası eğitime devam 

etmekte zorluk çektiği yapılan çalışmalarda gösterilmiştir (138,139). Bizim çalışmamızda da 

ilk atak psikoz sonrasında eğitim hayatına devamsızlık yüksek oranda gözlenmiştir.Eğitim 

hayatına devamsızlık hastalık öncesinde ve sonrasında okul performansında düşme 

görüldüğüne dair literatür bilgisi ile uyumludur (140). Psikotik bulgulara  bağlı bilişsel yıkım , 

hastalığın uzun sürmesi ,tedaviye yanıt alınamaması ve negatif bulgular atak sonrasında 

olguların eğitim hayatına devam edememesinin nedenleri arasında olabilir. Prodrom psikoz 

grubunda olan risk altındaki bireylerin erken tanı sonrası aldıkları kognitif terapiler ile yaygın 

olan bilgi işlemleme defisitleri, sosyal bilişsel bozukluklar ve dikkat sorunları hedef alındığında 

(93) bu alanda gelişme kaydettikleri ve bu nedenle eğitsel alanda işlevselliklerini korudukları 

öne sürülebilir.Prodrom psikozda anitpsikotik tedavi kullanımı üzerine yapılan çalışmalarda 

sonuçlar antipsikotik ilaç kullanımı ve BDT kombinasyonunun, semptomatik yüksek riskli 

kişilerde psikozun başlamasını geciktirebileceğini göstermektedir (93).İlk psikotik atağın 
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başlamasının geciktirilmesi ile bilişsel yıkım sürecinin de yavaşlatılabileceği ve eğitim 

hayatında devamlılığın sürdürülebileceği speküle edilebilir. 

   Gruplar psikotrop kullanımı açısından karşılaştırıldığında ilk atak psikoz grubunun %83.9’u 

ilaç kullanırken, prodrom psikoz grubunun %66.7’si ilaç kullanmaktaydı. Psikotrop kullanımı 

açısından iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmıştır. Gruplar arasında 

ilaç kullanımı açısından anlamlı bir fark olması prodrom psikozda ilk seçenek tedavide 

medikasyon dışında müdahalelerin önerildiği literatür bilgisiyle örtüşmektedir (17,141). 

Tedavinin prodromdan ilk atak psikoza geçiş oranları üzerindeki etkilerini değerlendiren on 

randomize çalışmayı inceleyen yakın tarihli bir metaanaliz, düşük doz antipsikotik ilaç, bilişsel 

davranışçı terapi (BDT), omega 3 yağ asidi ve aile terapisi, bilişsel iyileştirme ve sosyal beceri 

eğitimi dahil olmak üzere alınacak önlemleri karşılaştırmış ve bu müdahale yöntemlerinin her 

biri etkili bulunmuştur. Düşük doz antipsikotik ilaç ve BDT’nin psikoza geçişi önleyici etkileri 

arasında anlamlı bir fark saptanmamıştır (142,143).Literatürdeki bu bilgiler sonucunda bizim 

çalışmamızda yer alan örneklem grubunda da,  prodrom psikoz olgularında medikasyon 

başlanmadan önce başka tedavi müdahalelerinin denendiği ve bu nedenle de ilk atak psikoz 

grubuna göre daha az psikotrop kullanımı öyküsü olduğu düşünülebilir.  

  Kullanılan ilaç tedavilerine bakıldığında ise ilk atak psikoz grubunun %80,85’i atipik 

antipsikotik tedavisi alırken prodrom psikoz grubunun %65,4’ü AAP kullanmaktaydı. Prodrom 

psikoz grubunda ikinci en sık kullanılan tedavinin %30,76 oranıyla SSRI grubu ilaçlar olduğu 

görülmüştür. Bu sonuç literatürde antidepresanların prodromal evre tedavisinde etkili olduğunu 

bildiren yayınlar ile uyumlu bulunmuştur (144,145). Çalışmamızda prodrom psikoz grubunda  

antipsikotik tedavinin diğer ilaç gruplarına göre daha fazla tercih edilmesinin nedeni daha ağır 

prodromal belirtileri olan veya psikoza dönüşüm için daha riskli olduğu düşünülen olguların 

belirtilerini yatıştırma ve psikoza dönüşümü engelleme gereksinimi  ile açıklanabilir. Yazında 

prodrom düşünülen olgularda bir tedavi konsensüsü olmamakla birlikte erken dönemde 

antipsikotik kullanımı ile ilgili randomize kontrollü ya da çift kör kontrollü çalışmalara göre 

prodromal dönemde düşük doz olanzapin, risperidon ve amisülpirid ile ve açık uçlu çalışmalara 

göre düşük doz risperidon, aripiprazol, haloperidol ile prodromal bulgularda azalma, 

nöropsikolojik işlevlerde düzelme, psikoza dönüşte azalma, işlevsellik artışı saptanmıştır (146–

149). 

  Ailede ruhsal hastalık varlığına bakıldığında ilk atak psikoz grubunun %35.7’sinde  , prodrom 

psikoz grubunun ise %48.7’sinde soygeçmiş öyküsü mevcuttur. Birinci veya ikinci derece 
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akrabalarda psikotik bozukluk tanısı alanların oranlarına bakıldığında ilk atak psikoz grubunda 

%75 oranında aile öyküsü mevcutken prodrom psikoz grubunda bu oran %73,68 olarak 

bulunmuştur. Prodrom psikoz tanısı alan adolesanlarda yapılan iki yıllık bir izlem çalışmasında 

remisyona girenler, psikoza dönüşenler ve prodrom tanısı devam eden gruplar 

karşılaştırıldığında gruplar arasında birinci ya da ikinci derece akrabalarda psikoz öyküsü 

olması açısından anlamlı bir fark saptanmamıştır(150). Çalışmamızda literatür bilgisi ile 

uyumlu biçimde ilk atak psikoz ve prodrom psikoz grupları arasında aile öyküsü açısından 

istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık saptanmamıştır. 

   Prodrom psikoz grubundaki olguların ailelerinde ruhsal hastalık varlığı sağlıklı kontrollere 

göre istatistiksel olarak anlamlı düzeyde daha yüksek saptanmıştır. Ailede şizofreni spektrum 

bozukluğu öyküsü olan çocukların gelişimini yüksek riskli durum şemsiyesinde inceleyen 

çalışmalarda birinci ya da ikinci derece akrabalarda psikotik bozukluk olması risk faktörü 

olarak saptanmıştır(151–153). 

    Bizim çalışmamızda da literatür ile uyumlu şekilde prodrom psikoz grubunda ailede ruhsal 

hastalık öyküsü daha fazladır. İlk atak psikoz grubu ile sağlıklı kontroller arasında aile öyküsü 

açısından anlamlı bir fark saptanmaması örneklemimizin küçük olması nedeniyle olabilir. 

Toplumda ilk atak psikoz geçiren olguların yalnızca küçük bir azınlığında aile öyküsü 

olduğundan bu olgularda aile öyküsü olmasa da diğer risk faktörleri ve gen-çevre etkileşimi ile 

hastalığın gelişebileceği  bilinmektedir (150–153). Hastalığı ortaya çıkarıcı etkenler poligenik 

multifaktöriyel olup çalışmamız gen-çevre etkileşimi ile hastalık gelişiminin görüldüğü bir 

örneklem teşkil etmiş olabilir. 

5.2.Klinik Bulgular 

5.2.1 Hemogram Değerlerinin Karşılaştırılması  

5.2.1.1 Nötrofil/Lenfosit Oranı (NLO) 

    Nötrofil/lenfosit oranı (NLO), monosit/lenfosit oranı (MLO) ve platelet/lenfosit oranı (PLO) 

yeni, ucuz, rutin için uygun ve sistemik inflamatuar yanıtın yeniden üretilebilir belirteçleridir 

ve beyaz kan hücresi sayımından kolayca hesaplanabilir ve basit laboratuvar koşullarında 

belirlenebilir (113,158).Birçok çalışma, bu inflamatuar oranların, pediatrik enfeksiyonla ilgili 

durumlar, kardiyovasküler hastalıklar, maligniteler, akut pankreatit, otoimmün hastalıklar, 

kronik obstrüktif akciğer hastalığı ve metabolik sendrom gibi kronik tıbbi durumları olan 

hastalarda kötü prognoz veya majör inflamasyonun biyobelirteçleri olarak kullanılabileceğini 
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kanıtlamıştır(159–162).Son yıllarda bu oranlar erişkin bireylerdeki nöropsikiyatrik 

hastalıklarda da araştırılmaya başlanmıştır.Alzheimer hastalığı ve majör depresyon hastalarında 

nötrofil lenfosit oranında artış saptanmıştır, şizofreni hastaları da bu araştırmaların içerisinde 

yer almaya başlamıştır (163,164).  

    2017 yılında erişkin örneklemde yapılan bir çalışmada NLO değeri ilk atak psikozlu 

hastalarda sağlıklı kontrollere göre daha yüksek bulunmuştur (25). Yine şizofreni tanılı erişkin 

hastalarda yapılan çalışmalarda NLO değerleri kontrol grubu ile karşılaştırıldığında daha 

yüksek saptanmıştır (23,24). Şizofreninin farklı evrelerini birbiri ve sağlıklı kontrollerle 

karşılaştıran erişkin örneklemli bir çalışmada NLO değeri şizofreninin relaps döneminde 

sağlıklı kontrollere göre yüksek bulunurken ,remisyondaki hastalar ile sağlıklı kontroller 

arasında NLO değeri açısından anlamlı farklılık saptanmamıştır.Şizofreninin relaps evresindeki 

bireylerin NLO değeri remisyondaki bireylerden daha yüksek bulunmuştur(165). 2015 yılında 

şizofreni tanılı erişkin hastalarda yapılan bir çalışmada şizofreni hastalarının hem sigara içme 

oranı hem de NLO değeri kontrol grubuna göre daha yüksek bulunmuştur(166). 2019 yılında 

yapılan ve henüz ilaç tedavisi başlanmamış erişkin psikoz hastaları ile sağlıklı kontrollerin 

karşılaştırıldığı bir çalışmada ise psikoz grubu ile sağlıklı kontroller arasında NLO açısından 

anlamlı bir fark saptanmamıştır(167).Bizim çalışmamızda ilk atak psikoz grubuyla sağlıklı 

kontrol grubu karşılaştırıldığında NLO değeri açısından anlamlı düzeyde farklılık saptanmıştır. 

Fakat çalışmamızda literatürdekinin aksine NLO değeri sağlıklı kontrollerde daha yüksektir.  

  İlk atak psikoz grubundaki hastaların ilaç tedavisi kullanıyor olması nedeniyle ilaç alan ve 

almayan olgular  ayrı ayrı sağlıklı kontrollerle karşılaştırıldığında ise NLO değeri arasında 

anlamlı bir fark saptanmamıştır.İlaç kullanımının NLO üzerindeki etkilerine bakan yakın tarihli 

bir kesitsel retrospektif çalışma, ilaçsız şizofreni hastalarında ilaç kullanan hastalara kıyasla 

daha yüksek nötrofil sayıları bildirirken (168), diğer üç kesitsel çalışma ilaçlı, bir dönem 

antipsikotik kullanmış fakat uzun süredir antipsikotik kullanmayan ve hiç antipsikotik 

kullanmamış şizofreni hastaları arasında bir fark olmadığını bildirmiştir (23,117,165). Bu 

farklılığın olası bir açıklaması, daha kısa süreli (169) ve uzunlamasına çalışmalarda (117,170) 

gösterildiği gibi, uzun süre boyunca antipsikotiklerle tedavi edilen hastalarda antipsikotik ilaca 

maruz kalma sırasında nötrofil sayılarının zamanla azalması olabilir. Nötrofil sayılarındaki bu 

zamana bağlı azalmanın muhtemel açıklamaları ise nötrofil sayılarının, antipsikotikler 

tarafından doğrudan veya semptomların azalmasıyla ilgili süreçler tarafından dolaylı olarak 

azaltılabileceğidir (171).  
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  Ergenlik sürecindeki hormonal değişimlerin immünite üzerine olası etkilerinin 

değerlendirilebilmesi için kız ve erkek cinsiyetteki olgular kendi içlerinde karşılaştırıldığında 

da NLO değerleri arasında anlamlı bir fark bulunmamıştır.Bu durum olgularda ilaç kullanımı 

ve cinsiyet haricinde immüniteyi etkileyen başka faktörler olduğunu düşündürmektedir. 

 Aynı zamanda literatür çalışmaları erişkin gruplar ve sağlıklı kontroller arasında yapıldığı için 

bu farklılığın adolesan yaş grubu ve immünite ilişkisi nedeniyle de ortaya çıktığı düşünülebilir. 

Literatür ile aradaki bu farklılık ilk atak psikoz olgu grubumuzun erişkin şizofreni hastalarına 

göre sigara tüketiminin daha az olması (N= 4 ,%7.1) ve buna bağlı hemogram değişikliklerinin 

olgu grubunda görülmemesinden kaynaklanmış olabilir.  

   Literatürde 2018 yılında yayınlanan ve adolesan grupta yapılan çalışmada  psikozu olan 

hastalar psikozu olmayanlarla karşılaştırılmış ve NLO oranları psikozu olanlarda daha yüksek 

saptanmıştır (172).Aynı çalışmada önemli olarak, hastaneye yatışları sırasında klinik remisyona 

ulaşan bir hasta alt grubunda, NLO'da azalmanın olduğu gösterilmiştir bu da yükselmiş 

NLO'nun klinik psikotik atak tablosuyla ilişkili olduğunu düşündürmektedir ; çalışmada psikoz 

grubu sağlıklı kontrollerle değil de psikiyatrik tanısı olan diğer hasta grubuyla karşılaştırıldığı 

için bizim çalışmamızdan farklı olarak NLO değeri psikoz grubunda daha yüksek saptanmış 

olabilir. Yakın zamanlı ve adolesan grupta yapılan ve erken başlangıçlı şizofreni hastaları ile 

sağlıklı kontrolleri karşılaştıran 64 olgudan oluşan bir diğer çalışmada ise NLO değeri hasta 

grubunda anlamlı olarak yüksek bulunmuştur(173).Bizim çalışmamızda ilk atak psikoz olguları 

değerlendirilirken bu çalışmaya ÇEBŞ olguları alınmıştır ;çalışma sonuçlarında NLO değerleri 

arasındaki bu fark  ilk atak psikoz olgularına göre  ÇEBŞ olgularında çok erken başlayan ve 

tekrarlayan atakların olması ve buna bağlı olarak ÇEBŞ olgularında NLO değerinde bir 

yükselme olması ihtimali ile  açıklanabilir. 

    İlk atak psikoz grubu ile prodrom psikoz grubu karşılaştırıldığında NLO değeri arasında 

anlamlı bir fark bulunmuştur ve prodrom psikoz grubundaki NLO değeri ilk atak psikoz 

grubuna göre daha yüksek olarak saptanmıştır. Sonucun cinsiyet ve ilaç kullanımı ile ilişkisini 

araştırmak amacıyla olgular bu açıdan da değerlendirilmiştir.İlaç tedavisi alan olgular arasında  

NLO değeri açısından anlamlı bir fark saptanmamıştır. İlaç tedavisi almayanlarda da NLO 

değerleri arasında bir fark bulunmamıştır.İlk atak psikoz olguları ile prodrom psikoz olguları 

kız ve erkek cinsiyet gruplarına bölünerek gruplar kendi içlerinde karşılaştırıldığında da  NLO 

değerleri arasında anlamlı bir fark bulunmamıştır. İlk atak psikoz grubu ile prodrom psikoz 

grubunun NLO değerleri arasındaki bu fark örneklemimizde cinsiyet ve ilaç kullanımı haricinde  
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saptayamadığımız psikosoyal stresörler,hastalık süresi gibi sebepler nedeniyle ortaya çıkmış 

olabilir. 

  Bildiğimiz kadarıyla ilgili literatüre bakıldığında prodrom psikoz grubu ile ilk atak psikoz 

grubunu immünite açısından karşılaştıran çalışmalar bulunmamaktadır. 2021 yılında 

yayınlanan bir çalışmada 22q11.2 delesyon sendromu olan bireylerde psikoz riski ve NLO 

değerine bakılmıştır. Bu çalışmada psikozu olan katılımcılarda olmayanlara göre NLO değeri 

daha yüksek saptanmıştır. Psikozu olmayan fakat NLO değeri yüksek olan olgularda ise 

prodromal semptomları tarayan ölçekte daha yüksek toplam negatif semptom puanları ve daha 

düşük GAF puanları gözlenmiştir(122).Bu farklılık literatürdeki çalışmanın (122) erişkin 

örneklemde yapılması ve adolesan dönemde immün yanıt ile erişkinlik döneminde immun 

yanıtın farklı olması ile ortaya çıkmış olabilir. Olguların 22q11 delesyonuna sahip olmasının 

da sonuçlar arasındaki farklılığa katkısı olduğu düşünülmüştür. 

   Prodrom psikoz ve sağlıklı kontrol grubunun NLO değerleri karşılaştırıldığında sağlıklı 

kontrol grubunun NLO değeri prodrom psikoz grubuna göre daha yüksek saptanmıştır fakat 

gruplar arası istatistiksel olarak anlamlı bir fark ortaya çıkmamıştır. Bu durum örneklemizin 

küçüklüğü sebebiyle ortaya çıkmış olabilir.Bildiğimiz kadarıyla çalışmamız bu konuda 

alanında yapılan ilk çalışmadır.Bu nedenle verilerimizi karşılaştıracak yeni çalışmalara ihtiyaç 

duyulmaktadır.Çalışmamız, psikotik ve prodromal semptomlar için bir biyolojik belirteç olarak 

NLO’nun potansiyel faydasını göstermiştir.Fakat NLO’nun öngörücü faydasını kanıtlamak için 

daha büyük örneklemli ,daha uzunlamasına, ileriye dönük çalışmalara ihtiyaç vardır. 

5.2.1.2 Monosit/Lenfosit Oranı (MLO) 

    Kronik psikiyatrik hastalıklarda artan monosit sayısına dair yayınlar bulunmaktadır 

(174,175).Bipolar bozukluğu olan hastalarda ötimik ve manik dönemlerde kontrol grubuna göre 

daha yüksek monosit/lenfosit oranı (MLO) değerleri saptanmıştır(176).Son dönemde şizofreni 

hastalarında da monosit lenfosit oranının bir biyomarker olarak değerlendirilebilirliğini 

araştıran çalışmalarda artış mevcuttur. Özdin ve ark.’ın (24) şizofreni ve bipolar bozukluk tanılı 

erişkin hastalar ile kontrol grubunun hemogram değerlerini retrospektif olarak karşılaştırdığı 

çalışmada MLO değeri şizofreni hastalarında kontrol grubuna göre yüksek saptanmıştır. Son 

dönemde yayınlanan bir metaanalizde (118) ve 2022 yılında yayınlanan bir başka erişkin 

örneklemli çalışmada da şizofreni hastalarında MLO değeri sağlıklı kontrollere göre önemli 

ölçüde yüksek bulunmuştur (177).Yine Özdin ve arkadaşlarının yaptığı ve şizofreninin farklı 

evrelerini birbiri ve sağlıklı kontroller ile karşılaştıran erişkin örneklemli çalışmada ise MLO 
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değeri şizofreni hastalarında sağlıklı kontrollere göre yüksek bulunmuş ve şizofreninin relaps 

evresindeki bireylerde MLO değeri remisyondaki bireylerden daha yüksek saptanmıştır 

(165).Bizim çalışmamızda ilk atak psikoz grubu ile sağlıklı kontroller arasında MLO değeri 

açısından istatistiksel açıdan anlamlı bir fark saptanmıştır.Konu ile ilişkili yapılan 

çalışmalardan farklı olarak sağlıklı kontroller ile yapılan karşılaştırmalarda, olasılıkla psikoz 

tanılı ergenlerde ilk atak döneminde ortaya çıkan immun yanıt profilindeki farklılık nedeniyle 

,ilk atak psikoz tanılı olgularla karşılaştırıldığında sağlıklı kontrollerin MLO değeri yüksek 

bulunmuş; elde edilen bu bulgu, sonucun cinsiyet ve ilaç kullanımından nasıl etkilendiği 

sorusunu akla getirmiştir. Yapılan istatistiksel değerlendirmelerde gerek cinsiyet gerek ilaç 

kullanımının MLO değerleri açısından ilk atak psikoz grubu ile sağlıklı kontrol grubu arasında 

herhangi bir farklılığa yol açmadığı sonucu elde edilmiştir.  

   İlk atak psikoz grubu ile prodrom psikoz grubu karşılaştırıldığında prodrom psikoz 

grubundaki MLO değeri ilk atak psikoz grubuna göre daha yüksek olarak saptanmıştır ancak 

gruplar arasındaki bu fark istatistiksel olarak anlamlı değildir. Prodrom psikoz ve sağlıklı 

kontrol grubunun MLO değerleri karşılaştırıldığında prodrom psikoz grubunun MLO değeri 

sağlıklı kontrol grubuna göre daha düşük saptanmıştır fakat gruplar arası istatistiksel olarak 

anlamlı bir fark ortaya çıkmamıştır. Literatüre bakıldığında prodrom psikoz grubunu ilk atak 

psikoz grubu ya da sağlıklı kontrol grubuyla karşılaştıran bir çalışma bulunmamaktadır. 

Alanında ilk olan çalışmamızın verilerini yorumlamak için daha büyük örneklemli çalışmaların 

varlığı gerekmektedir.  

5.2.1.3 Platelet/Lenfosit Oranı (PLO) 

   Plateletler, şizofreni ve diğer psikiyatrik bozukluklarla ilgili biyokimyasal süreçleri 

incelemek için dikkat çekici ve kolay erişilebilir kan hücreleridir ve bunların aktivasyon 

belirteçleri, şizofreni ve diğer psikiyatrik bozukluklar için tanısal biyobelirteçler olarak yararlı 

olabilir (178). Plateletler, nötrofiller ve makrofajlar gibi diğer immun mediatörleri ve bunların 

fonksiyonlarını ve endotel geçirgenliğini düzenleyen ilk sıra inflamatuar moleküllerdendir 

(179). Plateletler, hücredeki, özellikle reseptörlerdeki, hücre sinyal yollarındaki, oksidatif stres 

ve antioksidan savunmalardaki çoklu değişikliklerin altında yatan mekanizmaları incelemek 

için yararlı bir modeldir ve psikiyatrik bozukluklara, özellikle şizofreni ve majör depresyona 

eşlik eden oksidatif/nitratif değişiklikleri ve oksidatif stresi incelemek için bir model olarak 

kullanılırlar(178,180).Şizofreni hastalarında artan kardiyovasküler hastalık riskinin 

sebeplerinden birisinin de artmış platelet aktivasyonu olduğu düşünülmektedir(179,181).            
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Manik atakta olan hastalarda  yüksek platelet lenfosit oranı bildiren çalışmalar mevcuttur 

(24,176).Ötimik hastalarda yapılan bir çalışmada ise, ötimik hastalar ve sağlıklı kontroller 

arasında benzer nötrofil-lenfosit oranı ve platelet-lenfosit oranı bildirilmiştir (182).Yakın tarihli 

bir metaanaliz,BPB ve MDB tanılı hastalar sağlıklı kontroller ile karşılaştırıldığında her iki 

hasta grubunun da sağlıklı kontrollere kıyasla daha yüksek PLO’ya sahip olduğu sonucuna 

varmıştır (183). Bipolar bozukluk tanılı adolesanlarda yapılan çalışmada ise sağlıklı kontroller 

ve hasta grubu arasında PLO değerinde anlamlı bir fark saptanmamıştır(184). 

  Şizofreni tanılı erişkin hastalarda yapılan çalışmalara bakıldığında literatürdeki veriler 

birbiriyle çelişmektedir ; Özdin ve ark.’nın erişkinlerde yaptığı çalışmada şizofreni hastalarının 

PLO değerleri kontrol grubuna göre istatistiksel açıdan anlamlı olarak yüksek bulunmuştur 

(24). Şizofreninin farklı evrelerindeki platelet lenfosit oranlarını karşılaştıran bir diğer  erişkin 

örneklemli çalışmada ise PLO değeri erişkin şizofreni hastalarında hem relaps hem de remisyon 

döneminde sağlıklı kontrollere göre yüksek bulunmuş ve şizofreninin relaps evresindeki 

bireylerde PLO değeri remisyondaki bireylerden istatistiksel olarak anlamlı düzeyde daha 

yüksek saptanmıştır (165).2022 yılında yapılan ve erişkin şizofreni hastaları ile sağlıklı 

kontrolleri karşılaştıran son dönem bir çalışmada ise gruplar arası PLO değerinde istatistiksel 

anlamlı bir farklılık gözlenmemiştir(177). Bizim çalışmamızda ilk atak psikoz grubu ile sağlıklı 

kontroller karşılaştırıldığında ilk atak psikoz grubunun PLO değeri sağlıklı kontrollere göre 

istatistiksel olarak anlamlı düzeyde daha düşük bulunmuştur. 

  Sonuçların cinsiyet ve ilaç kullanımından nasıl etkilendiği merak edilerek gruplar bu açıdan 

da  istatistiksel olarak değerlendirilmiştir.İlaç alan ve almayan olgular  ayrı ayrı sağlıklı 

kontrollerle karşılaştırıldığında ilaç alan olgular ile sağlıklı kontroller karşılaştırıldığında ilaç 

kullanan grupta PLO değeri sağlıklı kontrollere göre istatistiksel olarak daha düşük 

bulunmuştur.İlaç almayan ilk atak psikoz hastaları ile sağlıklı kontroller arasında ise anlamlı 

bir fark saptanmamıştır.Bu sonuca göre ilaç kullanımının PLO değeri üzerinde etkisi 

olabileceğini öne sürülebilir. 

  Kız ve erkek cinsiyetteki olgular kendi içlerinde karşılaştırıldığında ise erkek cinsiyette PLO 

değerleri arasında anlamlı bir fark saptanmazken kız cinsiyette ilk atak psikoz grubunun PLO 

değeri sağlıklı kontrollere göre istatistiksel olarak anlamlı düzeyde daha düşük çıkmıştır. 

Adolesan grupta yapılan ve erken başlangıçlı şizofreni hastaları ile sağlıklı kontrolleri 

karşılaştıran yakın tarihli bir diğer yayında ise PLO değerleri arasında gruplar arası istatistiksel 

olarak anlamlı bir fark saptanmamıştır(173).Bu çalışmadan farklı olarak bizim çalışmamızda 
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ilk atak psikoz olguları değerlendirilirken bu çalışmaya ÇEBŞ olguları alınmıştır ;PLO 

değerleri için bulunan bu farklı sonuç ÇEBŞ olguları ile ilk atak olguları arasındaki hastalık 

süresinin,ilaç kullanım süresinin ve atak sayılarının farklı olması ve bunların immünolojik yanıt 

üzerindeki olası etkileri ile açıklanabilir.Yetişkin şizofreni hastalarının sağlıklı kontrollerle 

karşılaştırıldığı çalışmalar ile bizim çalışmamız arasında farklı sonuçların ortaya çıkması ise 

hastalığın süresi ile açıklanabilir. Hastalığın bireylerde yarattığı düşünülen kronik strese yanıt 

olarak nöroendokrin, immün ve metabolik düzensizliğin bütünleştirici bir indeksi olan allostatik 

yükün (AL) şizofreni ve ilk atak psikozlu hastalarda yükselip yükselmediği ve psikotik 

semptomlar ve sosyal ve mesleki işlevsellik ile ilişkili olup olmadığı son dönemde araştırmalara 

konu olmuştur. Allostatik yük, şizofreni ve ilk atak psikozlu hastalarda kontrollere göre daha 

yüksek bulunmuş ve tedaviye başlandıktan sonra  azaldığı gösterilmiştir(185) 

  Çalışmamızda ilk atak psikoz ve prodrom psikoz grubu arasında yapılan karşılaştırmada PLO 

değeri prodrom psikoz grubunda istatistiksel olarak anlamlı derecede daha yüksek çıksa da  

ortak değişkenlerin PLO ile psikoz arasındaki ilişki üzerindeki etkisini değerlendirmek için 

bağımsız değişkenler olarak yaş ve cinsiyet kullanılarak yapılan ikili lojistik regresyon analizi 

sonrasında bu anlamlılık ortadan kalkmıştır.Cinsiyet farklılığı ve ilaç kullanımının 

bulgularımızdaki olası etkilerini değerlendirmek amacıyla gruplar bu açıdan da analiz 

edilmiştir.Yapılan istatistiksel analizler sonucunda gerek cinsiyet gerek ilaç kullanımının PLO 

değerleri açısından ilk atak psikoz grubu ile prodrom psikoz grubu arasında herhangi bir 

farklılığa yol açmadığı sonucu elde edilmiştir.Dinamik inflamatuar belirteçlerin psikoza eşlik 

eden ve klinik remisyonda normalleşen bir inflamatuar durumu temsil edebileceğini bildiren 

literatür (186,187) göz önüne alındığında prodrom psikozun  hastalık öncülü olduğu ve bu 

nedenle de inflamatuar belirteçlerin psikotik atak durumuna göre farklı olduğu speküle 

edilebilir.  

  Çalışmamızda prodrom psikoz grubu ile sağlıklı kontrol grubu arasında yapılan 

karşılaştırmada sağlıklı kontrollerde PLO değeri daha yüksek saptanmış olup bu sonuç 

istatistiksel açıdan anlamlılık içermemektedir.Prodrom psikoz grubundaki hastaların ilaç 

tedavisi kullanıyor olması nedeniyle ilaç alan ve almayan olgular  ayrı ayrı sağlıklı kontrollerle 

karşılaştırıldığında da anlamlı bir fark saptanmamıştır.Prodrom psikoz grubu ile sağlıklı kontrol 

grubu olguları cinsiyetlerine göre gruplandırıldıktan sonra kendi içlerinde karşılaştırıldığında 

ise erkek cinsiyette PLO değerleri arasında anlamlı bir fark saptanmazken kız cinsiyette 

prodrom psikoz grubunun PLO değeri sağlıklı kontrollere göre istatistiksel olarak anlamlı 

düzeyde daha düşük çıkmıştır.Ergenlik dönemindeki hormonal yanıtlar ve immünite arasında 
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ilişki cinsiyetler arasındaki bu farklılığa neden olmuş olabilir.Bu alanda verilerimizi kıyaslamak 

adına yeni çalışmalara ihtiyaç duyulmaktadır. 

 5.2.1.4 Nötrofil Sayımı 

 En bol bulunan granülositler olan nötrofiller, fagositoz yoluyla doğal bağışıklığın başlatılması 

ve düzenlenmesi, hücre dışı tuzakların oluşturulması ve inflamatuar mediatörlerin 

degranülasyonu ve salgılanması için kritik öneme sahiptir (188). Nötrofiller, bağışıklık 

hücrelerinin inflamasyon bölgelerine göçünü düzenler ve bunların aktivasyonu, şizofreninin 

patogenezine katkıda bulunduğu düşünülen nötrofil reaktif oksijen türlerinin aşırı üretimini 

indükler (189). Klinik uygulamada, nötrofil sayıları inflamasyon için bir belirteç görevi görür 

(190) ve objektif olarak tam kan sayımı ile ölçülür. Tam kan sayımı ucuz ve kolay ulaşılabilir 

bir tetkik olduğundan son dönemde bu alandaki çalışmalar artmıştır. Anormal bağışıklık 

fonksiyonu ile ilk atak psikozlu hastalar da dahil olmak üzere şizofreni spektrum bozuklukları 

arasında bir ilişki olduğuna dair birçok kanıt vardır ve bu da hastalık patofizyolojisi ile ilişkileri 

düşündürür (191). İlk atak psikoz hastalarında yüksek nötrofil seviyeleri ile talamusta, ön 

insulada, sol Heschl girusunda genel gri madde azalması arasında bir ilişki gözlenmiştir (192).  

  2018 yılında erişkin örneklemde yapılan ve ilk atak psikoz hastalarıyla sağlıklı kontrol 

grubunu karşılaştıran bir çalışmada ilk atak psikozu olan hastalarda kontrollerden önemli 

ölçüde daha yüksek nötrofil sayısı saptanmıştır (25).Yeni tanı konmuş, daha önce antipsikotik 

kullanmamış, afektif olmayan psikozun ilk epizodunda olan hastalarda yapılan çalışmada da 

eşleşen sağlıklı kontrollere kıyasla psikoz grubunun nötrofil sayımının arttığı bulunmuştur 

(167). Şizofreni hastaları ile sağlıklı kontrolleri karşılaştıran birden fazla çalışmada şizofreni 

hastalarında daha yüksek nötrofil sayıları saptanmıştır (24,193). 

   Literatürde sonuçları birbiriyle çelişen çalışmalar mevcuttur. Yakın zamanda Varsak ve 

ark.’nın (194) yaptığı ve Çin’de büyük bir erişkin örneklem grubuyla yapılan ,  ilk atak psikoz 

hastaları ve sağlıklı kontroller ile şizofreni hastaları ve sağlıklı kontrolleri karşılaştıran 

çalışmalarda ise  nötrofil sayılarında iki grup arasında anlamlı fark bulunmamıştır (177). 

Şizofreninin farklı evrelerindeki hemogram değerlerini araştıran çalışmada ise nötrofil sayısı 

şizofreni hastalarında relaps döneminde sağlıklı kontrollere göre istatistiksel olarak anlamlı 

derecede yüksek bulunurken  remisyon dönemi nötrofil değerleri ile  sağlıklı kontrollerin 

nötrofil değeri arasında anlamlı bir fark saptanmamıştır; şizofreninin relaps evresindeki 
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bireylerde nötrofil sayısı remisyondaki bireylerden istatistiksel olarak anlamlı düzeyde daha 

yüksek saptanmıştır (165). 

   Erken başlangıçlı şizofreni tanılı adolesanların  sağlıklı kontrollerle karşılaştırıldığı çalışmada 

hasta grubunda nötrofil sayısı literatürün çoğunluğuyla uyumlu olarak kontrol grubuna göre 

daha yüksek saptanmıştır (173). Adolesanlarda yapılan ve psikotik hasta grubu ile psikotik 

olmayan hasta grubunu kıyaslayan çalışmada spesifik olarak nötrofil değeri karşılaştırılmamış 

olup psikotik hasta grubunda WBC değeri diğer gruba göre daha yüksek saptanmıştır (172). 

Bizim çalışmamızda ise ilk atak psikoz grubu ile sağlıklı kontrollerin nötrofil değerleri 

karşılaştırıldığında sağlıklı kontrol grubunun nötrofil değeri daha yüksek saptansa da bu sonuç 

istatistiksel olarak anlamlı çıkmamıştır.Ayrıca cinsiyet hormonlarının bulgularımız üzerine 

etkisi bir diğer araştırma sorumuz olmuş, yapılan istatistiksel değerlendirmelerde cinsiyetler 

arasında da anlamlı bir farklılık saptanmamıştır.  

  Diğer bir araştırma sorusu da, ilaç kullanımının immun yanıt üzerinde yaratacağı etkinin 

değerlendirilmesidir.İlaç kullanan olgular sağlıklı kontrollerle karşılaştırıldığında nötrofil 

değeri açısından anlamlı bir fark çıkmış olup posthoc analiz yapıldığında bu farkın ilk atak 

psikoz ve sağlıklı kontrollerden kaynaklandığı saptanmıştır.İlaç tedavisi alan ilk atak psikoz 

grubu olgularının nötrofil sayımı sağlıklı kontrollere göre daha düşük çıkmıştır. 

 Bildiğimiz kadarıyla literatürde ilk atak psikoz grubu ile prodrom psikoz grubunu nötrofil 

değerleri açısından karşılaştıran bir çalışma bulunmamaktadır. Bizim çalışmamızda prodrom 

psikoz grubundaki olgularda nötrofil değeri ilk atak psikoz grubuna göre yüksek çıkmıştır. 

Ortak değişkenlerin nötrofil sayımı ile psikoz arasındaki ilişki üzerindeki etkisini 

değerlendirmek için ikili lojistik regresyon analizi uygulanmıştır.Model bağımsız değişkenler 

olarak yaş ve cinsiyet içermektedir.Yapılan istatistiksel analiz sonrası ilk atak psikoz grubu ile 

prodrom psikoz grubunu nötrofil değerleri arasındaki anlamlı fark ortadan kalkmıştır.Cinsiyet 

hormonlarının immünolojik yanıt üzerindeki olası etkilerini değerlendirmek amacıyla olgular 

cinsiyetlere göre gruplandırıldığında da nötrofil değerlerinde istatistiksel olarak anlamlı bir fark 

bulunamamıştır. 

  İlaç tedavisi almakta olan ilk atak psikoz grubu ile prodrom psikoz grubu olguları arasında 

nötrofil değeri arasında istatistiksel olarak anlamlı farklılık mevcuttur ve ilk atak psikoz 

grubunun nötrofil değeri prodrom psikoza göre daha düşük saptanmıştır.İlaç almayan ilk atak 

psikoz hastaları ile prodrom psikoz olguları arasında anlamlı bir fark saptanmamıştır.Yayında 

daha yüksek nötrofil sayısının, daha şiddetli klinik semptomatoloji ile ilişkilendirildiği 
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çalışmalar bulunmaktadır (192). 2020 yılında yayınlanan ve antipsikotik tedavi alan şizofreni 

tanılı hastalar ile antipsikotik tedavi almayan şizofreni hastalarının karşılaştırıldığı oldukça 

geniş örneklemde yapılan bir çalışmada antipsikotik tedavi alan hasta grubunun nötrofil değeri 

tedavi almayan gruba göre daha düşük bulunmuştur (168). Klozapine bağlı nötropeni,hastaların 

yaklaşık %1'inde görülmektedir.Son yıllarda, flupentiksol, haloperidol, tiyoridazin 

trifluoperazin, olanzapin, risperidon ve sülpirid dahil olmak üzere diğer antipsikotik ilaçları 

alan şizofreni hastalarının da nötropeni geliştirme riski olduğu bulunmuştur (195). 

Çalışmamızda ilk atak psikoz ve prodrom psikoz gruplarında ilaç tedavisi kullanımı oranlarına 

bakıldığında ilk atak psikoz grubunun prodrom psikoz grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı 

düzeyde daha yüksek oranda ilaç tedavisi kullandığı saptanmıştır.Antipsikotik tedavisi alımı 

özelinde bakıldığında ise ilk atak psikoz grubunda daha fazla AAP kullanıldığı ve aynı zamanda 

ilk atak psikoz grubunun prodrom psikoz grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı düzeyde daha 

yüksek dozda AAP kullandığı bulunmuştur.Daha yüksek doz antipsikotik kullanımının  

immüniteyi baskıladığı ve bu farkı ortaya çıkardığı öne sürülebilir.Çalışmamızın bu bulgusu 

daha şiddetli klinik semptomatolojide nötrofil değerlerinin yükseldiği bilgisi ile çelişmektedir.   

   Çalışmamızda prodrom psikoz grubu ile sağlıklı kontrol grubu arasında yapılan 

karşılaştırmada ise sağlıklı kontrollerle nötrofil değeri arasında istatistiksel açıdan anlamlı bir 

fark saptanmamıştır. Örneklemimizin küçüklüğü nedeniyle böyle bir sonuca varılmış olabilir. 

Literatürde bu alanda yeni çalışmalara ve verilere ihtiyaç duyulmaktadır. 

5.2.1.5 Monosit Sayımı 

   Nötrofiller, akut inflamasyon için esas hücrelerdir ve sitokinler ve diğer proinflamatuar 

mediatörler aracılığıyla monositleri inflamasyon alanına çekerler (196).Beynimiz, perivasküler 

hücreler, meningeal makrofajlar ve koroid pleksus makrofajları dahil olmak üzere çeşitli 

monosit türevli hücrelere ev sahipliği yapar (197). Monositler sağlıklı koşullarda kanda, kemik 

iliğinde ve dalakta çoğalmadan dolaşırken; merkezi sinir sisteminin patolojik koşulları altında, 

monositler periferal dolaşımdan beyne alınır ve burada doğuştan gelen bir bağışıklık tepkisinde 

mikroglia ile işbirliği yapar (197,198).  Mikroglia ve dolaşımdaki monositler arasındaki sinyal 

iletimine, IL-1β, IL-6, IL-8 veya TNF-a gibi proinflamatuar sitokinler aracılık eder (198,199). 

Psikotik hastaların kanında bu sitokinlerin artması, sitokin aktivasyonunun psikotik 

bozukluklarda mikroglia ve monositler arasında patolojik bir ilişkiye sebep olduğunu 

düşündürmektedir (200,201). Daha önce yapılan birkaç çalışma, şizofreni hastalarında, daha 

yüksek proinflamatuar eğilimli monosit yüzdeleri, monositik gen ekspresyonunu düzenleme 
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için daha yüksek bir inflamatuar yanıt ihtiyacı , artan interlökin-1 beta üretimi ve anormal hücre 

içi interlökin-6 dahil olmak üzere monositlerde anormallikler bildirmiştir (202–205).Şizofreni 

hastalarının hemogram değerleri ve hemodinamik parametreler arasındaki ilişkiyi araştıran bir 

çalışmada ise daha yüksek monosit sayımı, daha yüksek nabız basıncının önemli bir öngörücüsü 

olarak bulunmuştur (25). 

   Literatürde şizofreni hastalarının monosit değerini sağlıklı kontrollerle karşılaştıran 

çalışmalar bulunmaktadır.Özdin ve ark.’ın (24) ,erişkin şizofreni hastalarında yaptığı çalışmada 

hasta grubu ile sağlıklı kontroller arasında monosit değerleri açısından anlamlı bir fark 

saptanmamıştır. Afektif olmayan psikoz tanısı olan ve henüz antipsikotik tedavi almayan bir 

hasta grubunun sağlıklı kontrollerle karşılaştırıldığı bir diğer çalışmada iki grup arasında 

monosit sayımı açısından istatistiksel olarak anlamlı bir sonuca ulaşılamamıştır (167). 2022 

yılında yayınlanan son dönem erişkin örneklemli bir çalışmada ise  şizofreni hasta grubu ile 

sağlıklı kontroller karşılaştırılmış ve monosit sayıları açısından anlamlı bir fark 

gösterilememiştir (177). Literatürde bu konuda birbiri ile çelişen sonuçlar bulunmaktadır. 

Yüksel ve ark.’ın(193), yaptığı çalışmada şizofreni hastalarının monosit değerleri kontrol 

grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı düzeyde daha yüksek saptanmıştır.2020 tarihli ve yirmi 

dört çalışmayı içeren bir metaanalizde ise tüm çalışmalarda, monositlerin kontrol grubuna  karşı 

şizofrenide önemli ölçüde arttığı saptanmıştır (191).Şizofreninin remisyon ve relaps 

dönemlerindeki hemogram değerlerini araştıran erişkin örneklemli çalışmada ise monosit 

sayımında şizofreni hastalarında hem relaps hem de remisyon dönemlerinde sağlıklı kontrollere 

göre istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmamıştır; şizofreninin relaps evresindeki bireylerde 

monosit sayısı remisyondaki bireylerden istatistiksel olarak anlamlı düzeyde daha yüksek 

saptanmıştır (165). 

   İlk atak psikoz tanılı hastalar ile sağlıklı kontrollerin karşılaştırıldığı literatür çalışmalarına 

bakıldığında ise ilk atak psikozda monosit sayımının kontrol grubuna göre daha yüksek 

olduğunu gösteren veriler mevcuttur (25). Son dönemde yayınlanan metaanalizde ise ilk atak 

psikoz hastaları ile sağlıklı kontroller arasında monosit sayıları arasındaki fark anlamlı değildir 

(191). Literatüre bakıldığında erken başlangıçlı şizofreni tanılı adolesanlarda bu alanda 

yapılmış bir çalışma bulunmamaktadır. Bizim çalışmamızda  ilk atak psikoz grubu ile sağlıklı 

kontroller arasında monosit sayımı açısından erişkin hasta grubuna ait literatür ile uyumlu 

olarak anlamlı bir farklılık saptanmamıştır. Sonuçlar üzerine etkili olabilecek diğer önemli 

değişkenler psikotrop kullanımı ve cinsiyet olarak değerlendirilmiş ve olgular cinsiyetlere göre 
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gruplandırıldığında kız cinsiyette anlamlı bir fark saptanmazken erkek cinsiyette ilk atak psikoz 

grubunun monosit değeri sağlıklı kontrollere göre istatistiksel açıdan anlamlı derecede düşük 

saptanmıştır. 

  İlaç alan olgular sağlıklı kontrollerle karşılaştırıldığında ise ilk atak psikoz olgularının monosit 

değeri sağlıklı kontrollere göre istatistiksel olarak anlamlı düzeyde düşük bulunmuştur.İlaç 

almayan ilk atak psikoz hastaları ile sağlıklı kontroller arasında anlamlı bir fark saptanmamıştır. 

  Prodrom psikoz ve ilk atak psikoz grubu karşılaştırıldığında ortalama monosit değerleri aynı 

çıkmış olup bu durum istatistiksel açıdan anlamlı olarak bulunmamıştır. Prodrom psikoz grubu 

ile sağlıklı kontroller karşılaştırıldığında ise ortalama monosit değeri sağlıklı kontrol grubunda 

daha yüksek saptanmıştır fakat bu sonuç istatistiksel açıdan anlamlı değildir. Bildiğimiz 

kadarıyla çalışmamız bu alanda bir ilktir bu nedenle verilerimiz şizofreninin inflamasyon 

hipotezine katkıda bulunmaktadır. 

5.2.1.6 Lenfosit Sayımı 

   Hücresel bağışıklığa ait olan lenfositler immünitede düzenleyici işlev görürler ve bu 

hücrelerin azalması, kötü sağlık ve yoğun stres koşullarını gösterir (206). Sitokinler, bağışıklık 

sisteminin hem doğuştan gelen (örneğin, granülositler, monositler/makrofajlar ve doğal 

öldürücü hücreler) hem de uyarlanabilir (örneğin, B- ve T-lenfositleri) kollarını koordine eden 

ve çevre ve beyinde etkiler uygulayan anahtar sinyal molekülleridir.Hem immün hem de immün 

olmayan hücreler tarafından üretilirler ve etkilerini çeşitli hedef hücrelere spesifik sitokin 

reseptörlerini bağlayarak gösterirler (190).Şizofreninin akut psikotik alevlenme döneminde 

olan hastalarda antipsikotik ilaçlardan bağımsız olarak anormal olan bağışıklık hücreleri ilk kez 

yaklaşık 50 yıl önce rapor edilmiştir (207).  

  Lenfosit alt popülasyonu ile ilgili olarak, bir metaanaliz, şizofrenideki bağışıklık hücrelerinin 

sayısının klinik duruma göre değişebileceği sonucuna varmıştır. Bu metaanalizde CD4/CD8 

oranının ilk atak psikozda arttığı ve akut psikotik alevlenmede antipsikotik tedavisini takiben 

önemli ölçüde azaldığı saptanırken yine aynı metaanalizde mutlak CD56 hücrelerinin 

seviyelerinin, antipsikotik tedaviyi takiben önemli ölçüde arttığı bulunmuştur (190).  

   Şizofreninin otoimmün hipotezi ortaya atıldığından beri hem periferal kan lenfositleri hem de 

sitokinler üzerine bir çok çalışma yapılmıştır. Literatürdeki birçok çalışma periferik kan 

lökositlerine odaklanmış olsa da, az sayıda çalışma şizofreni hastalarında beyin omurilik sıvısı 
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(BOS) lökositlerini incelemiştir (208,209). İki ayrı çalışmada kontrollere kıyasla akut psikozlu 

hastalarda BOS makrofajları önemli ölçüde artmış bulunmuştur. Bir çalışmada ise BOS’ta 

artmış makrofajlara ek olarak akut psikozlu hastalarda kontrollere kıyasla artmış aktif BOS 

lenfositlerinin olduğu da saptanmıştır (208). Bağışıklıktaki stresle ilişkili değişiklikler, akut 

psikoz hastalarında lenfosit dağılımındaki değişikliklerin olası bir açıklamasıdır. İki büyük 

metaanaliz, kronik stres etkenlerinin, T yardımcı, T sitotoksik/baskılayıcı hücreler, doğal 

öldürücü (NK) hücreler ve B hücrelerini azalttığını ve göreceli bir nötrofili oluşturduğunu  

göstermiştir (210,211). Sigaranın da bağışıklık sistemi üzerinde baskılayıcı etkileri vardır(212). 

Sigaradaki ana aktif kimyasal olan nikotinin, T hücre yanıtını bozduğu ve kemirgenlerde olduğu 

kadar insanlarda da proliferasyonu engellediği gösterilmiştir (213,214). 

  Varsak ve ark.(194) şizofreni hastalarında sağlıklı kontrollere göre daha düşük lenfosit düzeyi 

saptamıştır. Bu çalışmanın sonuçları ile benzer şekilde Zhu ve ark. (177) ile Özdin ve ark.’ın 

(24) erişkin şizofreni hastalarını sağlıklı kontrollerle karşılaştırdığı çalışmalarda da şizofreni 

hastalarında lenfosit düzeyleri sağlıklı kontrollere göre düşük saptanmıştır. Literatürde bu 

konuda çelişen yayınlar mevcuttur. 2018 yılında yayınlanan bir diğer  çalışmada ise şizofreni 

hastalarıyla sağlıklı kontroller arasında lenfosit sayımı bakımından anlamlı bir fark 

saptanmamıştır (193). Yakın zamanlı bir metaanalizde şizofreni grubu ve kontroller arasında 

lenfositlerde anlamlı bir fark olmadığı ortaya çıkmıştır (191). İlaç tedavisi almayan ilk atak 

psikoz hastalarında yapılan çalışmada kontrollere göre lenfosit sayımında anlamlı bir fark 

saptanmamıştır (167). Moody ve Miller’ın ilk atak psikozu olan erişkin hastalarda yaptığı 

çalışma da benzer bir şekilde sonuçlanmış ve bu bilgiyi desteklemiştir (25). Literatürde ilk atak 

psikoz hastaları ile kontrol grubunu karşılaştıran çalışmaların metaanalizinde de iki grup 

arasında lenfosit sayısı açısından bir fark olmadığı gösterilmiştir (191). 

   Özdin ve ark.’ın (165)yaptığı ve şizofreninin farklı evrelerini birbiri ve sağlıklı kontroller ile 

karşılaştıran çalışmada ise lenfosit değeri şizofreni hastalarında sağlıklı kontrollere göre daha 

düşük bulunmuş ve şizofreninin relaps evresindeki bireyler ile remisyondaki bireyler arasında 

lenfosit düzeyleri açısından anlamlı bir fark saptanmamıştır. Şizofreni tanılı adolesan yaş 

grubunda olan hastalarda yapılan çalışma sayısı oldukça kısıtlıdır. Erken başlangıçlı şizofreni 

tanılı 32 hastayı içeren çalışmada  lenfosit sayıları gruplar arasında farklılık göstermemiştir 

(173). Şizofreni hastalarında lenfosit düzeyleri ve klinik seyir ile ilgili yapılan çalışmalara 

bakıldığında nispeten normal başlangıç lenfosit sayılarına sahip şizofreni hastalarında tedaviye 
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daha iyi yanıt saptanmıştır. Nötrofil sayısı yüksek ve lenfosit sayısı düşük olan hastaların tedavi 

sonrası takiplerinde semptomlarda daha az iyileşme olduğu bulunmuştur (215).  

   Çalışmamızda literatür ile uyumlu olarak ilk atak psikoz grubu ile sağlıklı kontroller arasında 

lenfosit sayısı açısından bir fark bulunmamıştır. Prodrom psikoz ve ilk atak psikoz grubu 

karşılaştırıldığında lenfosit sayımları istatistiksel açıdan anlamlı bir fark göstermemiştir. 

Prodrom psikoz grubu ile sağlıklı kontroller karşılaştırıldığında ise ortalama lenfosit değeri 

sağlıklı kontrol grubunda daha yüksek saptanmıştır fakat bu sonuç istatistiksel açıdan anlamlı 

değildir.  

  Psikotrop kullanımının hemogram değerleri üzerinde olası etkilerini değerlendirmek amacıyla 

ilaç alan ve almayan olgular ayrı ayrı sağlıklı kontrollerle karşılaştırıldığında  lenfosit değeri 

arasında anlamlı bir fark saptanmamıştır. 

   Kız ve erkek cinsiyetteki olgular kendi içlerinde karşılaştırıldığında da lenfosit değerleri 

arasında anlamlı bir fark bulunmamıştır.Bu konuda kısıtlı olan literatürde verilerimiz 

gelecekteki daha büyük örneklemli ve geniş kapsamlı ileri tetkiklerin yapılacağı yeni 

çalışmaların öncülü niteliğindedir.  

5.2.1.7  Platelet Sayımı 

  Platelet aktivasyonuna serotonin, dopamin, glutamat, sitokinler ve P-selektin gibi inflamatuar 

faktörler aracılık etmektedir. Bilindiği gibi, serotonin, glutamat ve dopamin yolakları psikotik 

bozuklukların patofizyolojisinde önemli bir role sahiptir ve antipsikotik tedavi bu yolakları 

etkiler. Bazı araştırmalar plateletlerin psikiyatrik bozukluklarda önemli bir rolü olabileceğini 

öne sürmektedir (216). Literatürde şizofreni hastalarının platelet sayımını kontrol grubu ile 

karşılaştıran çalışmalarda iki grup arasında anlamlı farklılık gösterilememiştir 

(24,166,177,193).  İlk atak psikoz grubunda da kontrollere kıyasla platelet değerlerinde bir fark 

bulunmamıştır (194). Adolesan grupta yapılan iki ayrı çalışmada da erişkin literatürü ile benzer 

sonuçlara varılmıştır (172,173).   Remisyon ve relaps evrelerindeki şizofreni hastalarını sağlıklı 

kontroller ile karşılaştırıldığında ise platelet  değeri açısından bir fark gösterilmemiştir, 

şizofreninin relaps ve remisyon dönemleri arasında da platelet sayımı açısından anlamlı bir fark 

saptanmamıştır(165). 

  Çalışmamızda ilk atak psikoz hastalarında platelet sayımı hem sağlıklı kontrollere göre hem 

de prodrom grubuna göre istatistiksel açıdan anlamlı derecede daha az bulunmuştur. Yaş ve 
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cinsiyet değişkenleri katılarak ilk atak psikoz ve sağlıklı kontrollere ait platelet değerleri ikili 

lojistik regresyon analizi ile değerlendirildiğinde , bağımsız değişkenlerin her iki grup için de 

platelet değerleri açısından yordayıcı olmadığı görülmüştür. Prodrom psikoz grubu ile sağlıklı 

kontrollerin platelet değerleri karşılaştırıldığında da herhangi bir fark ortaya çıkmamıştır.  

   Cinsiyet hormonlarının platelet değerleri üzerindeki olası etkilerini ekarte edebilmek amacıyla 

her 3 grup cinsiyete göre ayrılarak her cinsiyete ait veriler kendi içlerinde karşılaştırılmıştır. 

Erkek cinsiyette platelet değerinde üç grup arasında anlamlı farklılık saptanmış olup yapılan 

Posthoc analizde farkın ilk atak psikoz grubu ve prodrom psikoz grubundan kaynaklandığı ve 

ilk atak psikoz grubunun platelet sayımının prodrom psikoz grubundan daha düşük olduğu 

saptanmıştır. 

   İlaç alan olgular ile sağlıklı kontroller arasında platelet değeri arasında anlamlı farklılık 

mevcuttur ve posthoc analizle bu farkın ilk atak psikoz grubundan kaynaklandığı 

bulunmuştur.İlaç tedavisi alan ilk atak psikoz grubunun platelet değeri sağlıklı kontrollerden 

daha düşük saptanmıştır.İlaç almayan hastalar ile sağlıklı kontroller arasında anlamlı bir fark 

saptanmamıştır.Bu sonuca göre ilaç kullanımının platelet değeri üzerinde etkisi olabileceğini 

öne sürülebilir.Hastalığın ve ilaç kullanımının süresi gibi faktörlerin de bu duruma katkısı 

olmuş olabilir. 

 

5.2.2  C-Reaktif Protein (CRP) Değerlerinin Karşılaştırılması 

  Psikotik bozukluklar, periferal kan dolaşımında görülebilen multisistemik biyolojik 

düzensizliklerle ilişkilidir (217).  Hastalığın çeşitli aşamalarında şizofreni hastalarının çeşitli 

immün-inflamatuar değişiklikler gösterdiği bulunmuştur. Yüksek C-reaktif protein (CRP) 

seviyeleri bunlardan birisidir (218). Şizofreninin patofizyolojisinde rol oynayan kan beyin 

bariyeri (KBB) bozulması, nötrofiller, monositler ve CRP tarafından tetiklenebilir. Periferik 

CRP aslında KBB'yi geçmese de, daha yüksek CRP seviyeleri geçirgenliği arttırarak sıkı 

bağlantıları etkileyerek CRP'nin ve proinflamatuar sitokinlerin, antinöronal otoantikorların 

veya periferik kan hücrelerinin BBB'yi geçmesini kolaylaştırabilir (219–221). Birleşik Krallık, 

Finlandiya ve İsveç'ten toplum temelli boylamsal kohort çalışmalarından elde edilen kanıtlar, 

çocuklukta ya da ergenlikte daha yüksek IL-6, CRP ve Eritrosit Sedimentasyon Hızı (ESR) 

düzeylerini, daha sonra yetişkinlikte psikotik semptomlar veya şizofreni tanısı riski ile 

ilişkilendirmiştir (222–224). Ayrıca bu çalışmalardan birinde ergenlik döneminde daha yüksek 
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CRP düzeylerinin hastalık başlangıcındaki daha erken yaşla ilişkili olduğuna dair kanıtlar da 

bulunmuştur (224).CRP seviyeleri ile psikoz riski arasındaki ilişkiyi değerlendiren popülasyona 

dayalı kohort çalışmalarının yakın zamanda yayınlanan bir metaanalizinde sonuçlar 

başlangıçtaki yüksek CRP düzeylerinin (>3 mg/L) takipte artan psikoz riski ile ilişkili olduğunu 

göstermektedir. CRP sürekli bir değişken olarak veya kategorik bir değişken olarak 

kullanıldığında ise psikoz ile CRP arasında bir ilişki bulunmamıştır. Genel olarak, etki 

büyüklükleri daha genç olan hastalar için biraz daha büyük olarak saptanmıştır (225).  

   Bir dizi metaanaliz, şizofreni ve ilişkili psikotik bozuklukları olan hastaların kontrollere 

kıyasla daha yüksek CRP düzeylerine sahip olduğunu bildirmiştir (218,226). Başka bir meta-

analiz, ilaç durumundan bağımsız olarak ilk atak psikozda ve kronik şizofrenide yüksek serum 

CRP düzeylerini ortaya koymuştur (227). İlk atak psikoz ve şizofreni hastaları ile sağlıklı 

kontrolleri başlangıçta ve 6. haftada karşılaştıran bir çalışmada ilk atak psikoz için küçük etki 

büyüklüğü ve şizofreni için orta etki büyüklüğü ile hastalarda CRP seviyeleri kontrollere 

kıyasla önemli ölçüde daha yüksek bulunmuş ve CRP ölçümleri, şizofreni hastalarında ilk atak 

psikoza göre anlamlı olarak daha yüksek saptanmıştır.6 haftalık tedavi sonucunda şizofreni 

grubunda CRP değerleri istatistiksel olarak anlamlı derecede azalsa da kontrol grubuna ve ilk 

atak psikoz grubuna göre anlamlı derece yüksekliğinin devam ettiği gösterilmiştir (117). 

  Psikotik semptomlarla ilişki açısından, CRP seviyeleri ile pozitif semptomlar arasında bir 

ilişki bulunurken, psikozun negatif semptomları arasında bir ilişki bulunmamıştır (228).               

Bununla birlikte, akut psikozda Johnsen ve arkadaşları, pozitif semptomlardan ziyade bilişsel 

işlev bozuklukları ile CRP arasında özel bir ilişki saptamıştır (229). Bir kesitsel çalışmada da, 

ağırlıklı olarak kronik şizofreni hastalarında CRP seviyeleri ile bilişsel işlevsellik arasındaki 

ilişki bildirilmiştir (230). Bu çalışmalar bizlere zayıf bilişsel işlevin kalıcı nöroinflamasyonla 

ilişkili olabileceğini düşündürmektedir. 

   İlk atak psikozda kan sitokin değişikliklerine ilişkin kanıtların aksine, her ne kadar birkaç 

çalışma psikoz açısından yüksek risk altındaki olgularda önemli sitokin değişiklikleri bildirmiş 

olsa da psikozun başlangıcından önce bu belirteçler hakkında az şey bilinmektedir (231,232). 

Psikoz için yüksek riski olan bireylerde yapılan 8 çalışmaya ait bir metaanalizde yüksek riskli 

olgularda kontrollere kıyasla CRP seviyelerinde fark bulunmamıştır. Yüksek riskli bireylerden 

psikoza dönüşenler ile dönüşmeyenler arasında da CRP seviyelerinde fark gösterilmemiştir 

(125). 
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  CRP psikoz ilişkisinin nedensel olup olmadığını veya karıştırıcı bir faktör olup olmadığını 

incelemek için CRP’de genetik değişkenleri  kullanan Mendelian randomizasyon (MR) 

çalışmalarından elde edilen son bulgular literatür ile çelişmektedir. CRP seviyeleri ile ilişkili 

genetik varyantları kullanan randomizasyon çalışmaları, genetik olarak öngörülen daha yüksek 

CRP seviyelerinin, azalmış psikoz riski ile ilişkili olduğunu bildirmiştir (233–235). 

İnflamasyon süreci, düşük tedavi yanıtının yanı sıra daha kötü fiziksel sağlık sonuçlarını da 

gösterebilir. Russell ve arkadaşlarının 53 ilk atak psikoz hastasını araştırdığı çalışmada  CRP'si 

yükselmiş ilk atak psikoz hastalarının, kilo alımından bağımsız olarak dislipidemi dahil kısa 

vadeli metabolik yan etkiler geliştirme riski altında olduğu gösterilmiştir (236). 

  Çalışmamızın retrospektif doğada olması nedeniyle olgu grubunda mevcut olan kısıtlı sayıdaki 

CRP verileri üzerinden değerlendirme yapılmıştır.Veriler kısıtlı olduğundan olguların CRP 

değerlerinde ilaç kullanımının etkisi değerlendirilememiştir.Yapılan analizlerde gruplar 

arasında anlamlı bir fark saptanmamıştır. Bunun olgu sayısının kısıtlılığından kaynaklandığı 

düşünülmektedir. Aynı zamanda çalışmamızda değerlendirmediğimiz eşlik eden fiziksel sağlık 

bozuklukları veya beslenme alışkanlıkları da CRP değerlerini etkileyen potansiyel faktörlerdir. 

5.2.3. Çocuklar İçin Genel Değerlendirme Ölçeği (CGAS) ve Genel Klinik İzlenim-Şiddet 

Formu (CGI-S) Puanlarının Karşılaştırılması 

  Psikozun erken evresi, uzun vadeli sonuç açısından kritik bir dönem olarak kabul edilir, çünkü 

bilişsel ve psikososyal patolojinin altında yatan nörolojik süreçler erken evrede daha fazla 

plastisite gösterir ve tedaviye daha iyi yanıt verir (237). Psikotik bozukluklar semptomların 

şiddeti ve hastalığın gidişatı açısından heterojenite gösterir. Psikotik bozukluklarda bilişsel 

işlevlerde bozulma hastalığın temel belirtilerindendir ve hastalık seyri sırasında genel 

işlevsellikte düşmenin önemli sebeplerinden biri olduğu çalışmalarla gösterilmiştir (238–240). 

  Zayıf sosyal işlevsellik de şizofreninin bir özelliğidir (241). Aslında birçok kişi için düşük 

sosyal işlevsellik , pozitif semptomlardan daha fazla hayatı etkileyen ve daha stabil seyreden 

bir durumdur. Ayrıca, sosyal işlevsellikteki zorlukların ilk psikotik atağın başlangıcından çok 

önce var olduğuna ve bu tür zorlukların genellikle daha sonraki sosyal işlevselliğe dair  

prognostik öngörü sağladığına dair yayınlar vardır (242,243). Nörobilişsel ve sosyal bilişsel 

işlevsellik ile genel işlevsellik sonucu arasındaki ilişkinin incelendiği bir metaanalizde sosyal 

biliş ve genel işlevsellik arasında güçlü bir ilişki saptanmıştır (244). 
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   Psikoz geliştirme açısından yüksek risk altında olanları, yani hastalığın prodromal evresindeki 

bireyleri inceleyen az sayıda ileriye dönük çalışma vardır. Bu çalışmalarda düşük veya 

bozulmuş işlevsellik ile psikoz başlangıcı arasında bir ilişki ortaya konmuştur 

(16,107,245,246).  

   Erken başlangıçlı şizofreni hastalarının klinik gidişatını ve bu seyri etkileyen faktörleri 

değerlendiren 35 izlem çalışmasını içeren bir sistematik gözden geçirmede olguların 

başlangıçtaki CGAS skorları 35.5 ± 9.1 ,CGI-S skorları ise 5 ± 0.7 olarak bulunmuştur. İzlem 

sonunda ise CGAS skorları 63.8±9.0’a yükselirken CGI-S puanları ise 3.2±0.2’ye düşmüştür. 

Başlangıçtaki daha fazla pozitif ve negatif semptomun, takipte daha kötü bir hastalık şiddetini 

önemli ölçüde öngördüğü bulunurken başlangıçta daha az negatif semptom, remisyon ve takipte 

daha iyi bir sosyal işlevsellik ile ilişkilendirilmiştir. Yine başlangıçta daha az pozitif 

semptomun, 1-4 yıl süreli izlem sonunda daha iyi bir yaşam kalitesini önemli ölçüde yordadığı 

bulunmuştur (247). 

   Psikoz geliştirme riski yüksek olan bir grup bireyde, psikiyatrik hastalığı olmayan kontrollere 

ve ilk atak psikoz hastaları ile şizofreni hastalığı olan hastalara kıyasla sosyal işlevselliği 

inceleyen bir çalışmada UHR grubunun , ilk atak psikozu ve şizofrenisi olan bireylere eşdeğer 

derecede sosyal ve premorbid işlevsellikte defisitlere sahip olduğu gösterilmiştir (248). 

  UHR ve ilk atak psikoz gruplarını karşılaştıran bir diğer çalışmada ise , UHR grubunda 

işlevselliğin ilk atak hastalarından daha az bozulduğu görülmüş ancak sağlıklı kontrollerden 

daha fazla bozulma saptanmıştır (249). Bizim çalışmamızda ilk atak psikoz grubunun CGAS 

değeri 32 (26-42.75), prodrom psikoz grubunun CGAS değeri 67 (59-72), sağlıklı kontrol 

grubunun CGAS değeri ise 81.5 (78-85)saptanmıştır. İlaç tedavisi alanlarda CGAS 43 (28-64) 

puan bulunurken tedavi almayanlarda 49.5 (35-68) puan bulunmuştur. Literatür ile uyumlu 

olarak ilk atak psikoz grubunun işlevselliğinde prodrom ve sağlıklı kontrol gruplarına göre 

düşüş belirgindir. 

  UHR gruplarını 2 yıl boyunca inceleyen ve psikoza dönüşen, remisyona giren ve halen 

prodromal psikozda olan bireyleri üç grup halinde karşılaştıran bir izlem çalışmasında sosyal 

işlevsellik incelendiğinde, remisyon grubunun diğer UHR gruplarına kıyasla 2 yılda sosyal 

işlevselliği biraz iyileşmiş olsa da, hala sağlıklı kontrollerin altında seyrettiği gösterilmiştir 

(111). Yakın tarihli bir metaanaliz, bu bilgiyi, eğitim ve istihdam başarıları açısından ergenlik 

dönemindeki kötü işlevselliğin daha sonraki UHR durumunu öngörmesiyle desteklemektedir 

(250) .  
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  Hastalık şiddet ölçek puanlarına bakıldığında ilk atak psikoz grubundaki hastalardan %85.7’si 

7 puan alarak en ağır hasta olarak değerlendirilmiştir. Geri kalan hastalardan %1.8’i CGI-S 

ölçeğinden 6 puan,%8.9’u 5 puan,%1.8’i  4 puan ve %1.8’i 3 puan almıştır. İlk atak psikoz 

grubunun çoğunluğunun en ağır hasta olarak değerlendirilmesinde örneklemimizde yataklı 

tedavi birimimizden alınan hasta sayısının poliklinikten alınan hasta sayısına göre çoğunlukta 

olması sebep olmuş olabilir. 

    Prodrom psikoz grubunun CGI-S puanlarına bakıldığında olgulardan %48.7’si 3 puan alırken  

%30.8’i 4 puan alarak hafif ve orta düzey hasta grubu çoğunluğu oluşturmuştur. Hastalardan 

%10.3’ü 2 puan, %5.1’i 5 puan ,%2.6’sı 6 puan ve %2.6’sı  7 puan almıştır. Hastaların erkenden 

başlangıç dönemindeki belirtiler ile polikliniğimize başvurması nedeniyle hastalık şiddetleri 

artmadan erken müdahale edilmesinin bu duruma katkı sağladığı düşünülmüştür. 

5.2.4 PANSS, CGAS ve CGI-S Puanları ve Hemogram Değerlerinin Korelasyonu 

  Nötrofil sayısı ve NLO'nun hastalığın durumuyla ilişkili olup olmadığını araştırmak için relaps 

ve remisyondaki hastaları karşılaştıran makaleler ve semptom skoru ile ilişkiyi araştıran 

çalışmalar mevcuttur (171). Literatürdeki bu çalışmalara bakıldığında dört çalışma, nötrofil 

sayısı ile PANSS toplam puanı arasında önemli bir ilişki olduğunu ortaya koymuş ve PANSS 

pozitif semptom puanları ile bir korelasyon saptanmıştır (169,192,212,251) . 

  Zorrilla ve ark.’ın (215) daha önce antipsikotik kullanmamış veya uzun süredir antipsikotik 

kullanmayan şizofreni hastalarını 6 ay boyunca takip ettiği çalışmada pozitif semptomlarda 

azalma ile başlangıçtaki lenfosit ve granülosit sayıları arasında bir korelasyon bulunmuştur. 

Daha spesifik olarak, alım sırasında kan tablosunda lenfopeni ve granülositoz hakimiyeti olan 

hastalarda SAPS puanlarında üçte ikiden daha az azalma olurken, başvuru sırasında lenfosit ve 

granülosit sayıları normal olan hastalarda SAPS puanlarında üçte ikiden fazla azalma ile 

iyileşme gözlenmiştir. 

  Bu bulguların aksine, bir başka dört çalışmada ise nötrofil sayıları ile semptom skoru arasında 

bir ilişki gösterilememiştir (23,168,173,193). Adolesan grupta yakın dönemde  yapılan bir diğer 

çalışmada da psikotik hastaların CGI-S skoru ile NLO arasında anlamlı bir ilişki bulunmamıştır 

(172). Bununla birlikte, Zhou ve arkadaşları ilaçsız hastalarda NLO'nun CGI-S ve BPRS toplam 

puanı ile anlamlı şekilde ilişkili olduğunu, ilaçlı hastalarda ise NLO'nun BPRS negatif semptom 

puanı ile negatif ilişkili olduğunu bulmuştur (168).Bizim çalışmamızda PANSS skorları ve 

CGAS puanlarının  hemogram değerleri ile korelasyonu gösterilememiştir.CGI-S puanı ile 
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NLO arasında istatistiksel açıdan anlamlı bir  korelasyon saptanmamıştır fakat  CGI-S puanları 

ile platelet  ve monosit değerlerinin korelasyonuna bakıldığında ise istatistiksel olarak orta 

düzeyde anlamlı negatif korelasyon saptanmıştır. 

 

5.3 Sınırlılıklar 

  Çalışmamız adolesan ilk atak psikoz ve prodrom psikoz tanılı homojen bir örneklemde nötrofil 

lenfosit oranı ,monosit lenfosit oranı ,platelet lenfosit oranı ve CRP değerlerini değerlendiren 

ilk çalışma olmasına rağmen bazı sınırlılıklar vardır.Çalışmamız retrospektif doğada 

olduğundan nedensel bir ilişki araştırılamamıştır. 

  Çalışmamıza adolesan yaş grubunda olan ilk atak psikozlar dahil edilmiştir.Psikozun tüm yaş 

grupları dahil edildiğinde prevelansının %0.3-0.7 arasında olduğu göz önüne alındığında 

çalışmamızdaki örneklem sayısının az olması araştırmamızın kısıtlılıklarındandır.Adolesan 

grupta prodrom psikoz tanısının yakın zamanlarda gündemde olması ve yeni araştırılan bir alan 

olması nedeniyle klinik alanda ilk atak psikoza göre tanılama oranları daha düşüktü. Bu nedenle 

retrospektif doğada olan çalışmamızda bu gruptaki hastaların sayısı güç analizinde hesaplanana 

göre daha az sayıda kalmıştır.Çalışmamıza alınan prodrom psikoz hastalarının 

APS,BLIPS,GRFD tanılarına göre gruplamaları yapılmamıştır bu nedenle bu gruplar arasındaki 

olası immünolojik farklar değerlendirilememiştir.Yine çalışmamızın doğası gereği olguların bir 

kısmında CRP değerlerinin olmaması nedeniyle bu değere yönelik analizlerde olgu sayıları 

hesaplanandan daha düşük çıkmıştır. 

  Çalışmaya alınan hastalarda semptomların ilk ortaya çıkmasından tanılama sürecine kadar 

geçen zamana dair bir bilgi edinilememiştir.Bu nedenle olgularda hastalık süresinin 

immünolojik değerler üzerindeki etkisi değerlendirilememiştir. Çalışmamızda her ne kadar ilaç 

kullanan ve kullanmayan olgular arasındaki immünolojik farklara bakılsa da ilaç kullanan 

olguların ilaç kullanım sürelerinin hemogram parametreleri üzerindeki etkisi 

değerlendirilememiştir.Proinflamatuar sitokinler gibi ek inflamatuar parametrelerin 

değerlendirilmesi bulgularımızı güçlendirebilir. 

  Son olarak, sigara içimi, ergenlikteki endokrin değişiklikler , aile immünolojik öyküsü, yaşam 

tarzı, geçmiş tedaviler ve bağışıklık sistemini etkileyebilecek fizyolojik ve psikolojik stres 

faktörleri gibi değişkenler dışlanmamıştır. 
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6.SONUÇ VE ÖNERİLER 

6.1.Sonuçlar 

  İlk atak psikoz grubundaki hastalarda diğer gruplara göre eğitim hayatına devamsızlık yüksek 

oranda bulunmuştur. 

  İlk atak psikoz hastalarında prodrom psikoz grubuna göre daha çok ilaç kullanımı ve daha 

yüksek dozda atipik antipsikotik ilaç kullanıldığı saptanmıştır. 

  Prodrom psikoz grubu olgularının ailelerinde sağlıklı kontrollere göre daha fazla ruhsal 

hastalık öyküsü mevcuttur.İlk atak psikoz ve prodrom psikoz gruplarında 1. ve 2. Derece 

akrabalarda psikotik bozukluk bulunma öyküsü sağlıklı kontrollere göre daha fazla 

bulunmuştur. 

  İlk atak psikoz olgularının NLO değeri hem sağlıklı kontrollerden hem de prodrom psikoz 

grubundan daha düşük bulunmuştur. 

  İlk atak psikoz grubunun MLO değeri sağlıklı kontrollere göre daha düşük bulunmuştur. 

  İlk atak psikoz grubunun PLO değeri sağlıklı kontrollere göre daha düşük bulunmuştur.İlk 

atak psikoz grubunda ilaç kullanan olguların PLO değeri sağlıklı kontrollere göre daha düşük 

bulunmuştur.Kız cinsiyetteki ilk atak psikoz hastalarının PLO değeri de kız cinsiyetteki sağlıklı 

kontrollere göre daha düşük bulunmuştur. 

  İlaç kullanan ilk atak psikoz grubunun nötrofil sayımı hem sağlıklı kontrol grubundan hem de 

prodrom psikoz grubundan daha düşük çıkmıştır.  

  Erkek cinsiyetteki ilk atak psikoz olgularının monosit değeri sağlıklı kontrollere göre düşük 

saptanmıştır.İlaç alan ilk atak psikoz olgularının monosit sayısı da sağlıklı kontrollere göre 

düşük bulunmuştur. 

 Erkek cinsiyetteki ilk atak psikoz grubunun platelet değeri prodrom psikoz grubundan daha 

düşük saptanmıştır.İlaç kullanan ilk atak psikoz hastalarının platelet değeri ise sağlıklı 

kontrollere göre düşüktür.  

 İlk atak psikoz grubunun işlevselliğinde prodrom ve sağlıklı kontrol gruplarına göre düşüş 

belirgindir. İlk atak psikoz grubunun hastalık şiddet puanları prodrom psikoz grubuna göre daha 

yüksektir.Hastalık şiddeti düştükçe platelet  ve monosit değerlerinin arttığı bulunmuştur. 
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6.2.Öneriler 

  Çalışmamızdaki bulgular ,inflamasyonu gösterebilecek kolay ulaşılabilir ve ucuz hemogram 

tetkikleri ile kolaylıkla hesaplanabilir göstergeler ortaya koymaktadır. 

  Bu çalışma, nötrofil lenfosit oranı ,monosit lenfosit oranı ,platelet lenfosit oranı ve CRP’yi 

değerlendirerek adolesanlarda ilk atak psikoz ve prodrom psikozun etiyolojisinde immün 

düzensizliğin rolünü anlamaya yönelik öncül bir girişimdir. 

  Literatür göz önüne alındığında, erken prodromal evreye dair veriler kısıtlıdır;erişkin ilk atak 

psikoz hastalarında ise baskın olan artmış inflamatuar süreçler mevcuttur. Adolesan dönemde 

görülen ilk atak psikoz ve prodrom psikozda, hastalığın akut dönemi sırasında nötrofil lenfosit 

oranı ,monosit lenfosit oranı ,platelet lenfosit oranı ve CRP’yi değerlendiren ve hastalığın 

remisyonu sırasında nötrofil lenfosit oranı ,monosit lenfosit oranı ,platelet lenfosit oranı ve CRP 

değişikliklerini belirleyen ileri çalışmalar, adolesanlarda görülen ilk atak psikoz ve prodrom 

psikoz etiyolojisinde inflamasyonun rolünü netleştirecektir. 
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EKLER: 

EK-1 SOSYODEMOGRAFİK VERİ FORMU 

Uygulayıcı:            Tarih: 

SOSYODEMOGRAFİK VERİ FORMU: 

İletişim için telefon numaraları: 

1) 

2) 

3) 

Doğum Tarihiniz: 

Cinsiyetiniz: 

1) Kız   2) Erkek 

Okul Durumunuz: 

1)İlkokul 2) Ortaokul 3)Lise 4)Açık Lise 5)Üniversite 6) Devamsız 

Nerede Yaşıyorsunuz: 

Boyunuz:   

Kilonuz:    

Meslek Durumu :  

1)Çalışıyor  2)Çalışmıyor  

Sigara Kullanımı: 

1)Var 2)Yok 

Alkol Kullanımı 

1)Var 2)Yok 

Madde Kullanımı 

1)Var 2)Yok 

Kullandığın ilaç var mı: 

1) 

2) 
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3) 

Ailede ruhsal hastalığı olan var mı: 

1) 

2) 
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EK-2 BİLGİLENDİRİLMİŞ GÖNÜLLÜ OLUR FORMU 

EBEVEYNLER İÇİN BİLGİLENDİRİLMİŞ GÖNÜLLÜ OLUR FORMU 

 
Psikotik bozukluklar genellikle ergenlik ve genç erişkinlik döneminde başlarlar. 

İşlevselliği yaşam boyu ciddi derecede etkileyen bu bozuklukta ilk psikotik atak 

öncesi hastaların yaklaşık %80-90’ı prodromal dönem denilen hastalığın öncül 

belirtilerinin yaşandığı bir evre yaşamaktadır. Bu prodromal dönemde ve ilk atakta 

yapılacak müdahaleler, hastalığın ortaya çıkmasının engellenmesi, geciktirilmesi ya 

da hastalığın şiddetinin hafifletilmesi açısından önemli bir hedeftir. Prodrom psikoz 

grubunda ve ilk atak psikozda olan gençlere yardımcı olabilmek amacıyla, bu 

araştırmada prodrom psikoz, ilk atak psikoz ve kontrol grubundaki gençler  

arasındaki bir takım kandaki enfeksiyonla ilişkili  belirteç değerlerinin 

karşılaştırılması amaçlanmıştır. 

 

Öncelikle çocuğunuzun olası prodromal belirtileri yarı yapılandırılmış klinik 

görüşmeler ve özbildirim ölçeklerine dayanılarak değerlendirilecektir. Çocuğunuza 

ait sosyodemografik özellikler, varsa hastalık geçmişine, çocukluk ve şimdiki 

psikiyatrik öyküsüne, tıbbi hastalık öyküsüne ve varsa önceki tedavilere yönelik 

anket soruları sorulacaktır.Çocuğunuza ait geçmişte alınmış hemogram tetkikindeki 

nötrofil,lenfosit, monosit değerleri ve CRP değeri kullanılacaktır.  

 

Bu çalışma nedeniyle çocuğunuzun tedavisi ya da izlenme programı 

değişmeyecektir. Çocuğunuza herhangi bir tıbbi ya da deneysel bir girişim 

uygulanmayacaktır. Bu çalışmada hayati risk oluşturacak bir uygulama 

bulunmamaktadır. Bu çalışma çocuğunuz açısından rutin bir klinik görüşme ya da 

günlük yaşantısında olabileceğinden daha farklı bir deneyim olmayacaktır. 

Araştırmaya katılmama hakkına sahipsiniz. Katılmamanız size ve çocuğunuza 

verdiğimiz hizmetin niteliğinde herhangi bir değişikliğe yol açmayacaktır. Katılma 

kararı verdiğinizde bu formu imzalamanız gerekmektedir. Araştırmaya başladıktan 

sonra devam etmek istemezseniz incelemeleri durdurabiliriz. Durmak istediğinizde 

araştırmacıyı bilgilendirmeniz gerekmektedir. İsteminiz dışında klinik açıdan sizin 

yararınıza olacaksa, çalışmanın gereklerini izlemezseniz ya da çalışma 
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sonlandırıldıysa bu çalışmaya katılımınız araştırmacı tarafından durdurulabilir. Bu 

çalışma sırasında uygulanacak testlerin ve görüşmelerin masrafları size veya 

güvencesi altında bulunduğunuz resmi ya da özel hiçbir kuruma ödetilmeyecektir. 

 

Bu çalışmaya ait tüm kayıtlarınız gizli kalacaktır. Çalışmada elde edilen veriler, 

çalışma sürecinde gerek görüldüğü takdirde araştırma kapsamında farklı istatistiksel 

karşılaştırmalar için kullanılabilir. Çalışma verileri herhangi bir yayın ve raporda 

kullanılırken bu yayında çocuğunuzun ismi kullanılmayacak ve verilerin izlenerek 

size ulaşılması mümkün olmayacaktır. 

Bu çalışmayla ilgili daha fazla bilgi edinmek için Dr.Ecem İNCE ile aşağıdaki 

adres ve telefon yoluyla iletişime geçebilirsiniz. 

Adres: Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi 
İnciraltı / İzmir Telefon: XXXXXXXXXXXXX 

 

Katılımınız öncelikle çalışmanın uzun vadeli sonuçlarıyla hastalığın bağışıklık 

sistemi ile ilişkili doğasının anlaşılması ,psikotik bozukluklardan etkilenmiş kişi ve 

ailelere koruyucu önlemlerin geliştirilmesi amaçlı yarar sağlayabilecektir ve gerekli 

önlemlerin tıbben alınması açısından büyük önem taşımaktadır.. Ayrıca bu çalışmaya 

katılmakla çocuğunuzla aynı durumda olan diğer bireylere de yardım  etmiş 

olacağınızı unutmayın. Tüm  bunlar ve yanı sıra katılımınızla bilim dünyasına 

yapacağınız olası önemli katkı için şimdiden teşekkür ederiz. 

 
Bilgilendirilmiş onam formundaki tüm açıklamaları okudum. Bana yukarıda konusu 

ve amacı belirtilmiş olan araştırma ile ilgili yazılı ve sözlü açıklama aşağıda adı 

belirtilen hekim tarafından yapıldı. Araştırmaya gönüllü olarak katıldığımı, istediğim 

zaman gerekçeli ve gerekçesiz olarak araştırmadan ayrılabileceğimi biliyorum. Söz 

konusu çalışmaya hiçbir baskı ve zorlama olmadan kendi rızamla katılmayı kabul 

ediyorum. 

 

Katılımcının Veli/Vasisi adı/soyadı Tarih/İmza 
 

Araştırmacının adı/soyadı                                         Tarih/İmza 

Dr. Ecem İNCE 
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ERGENLER İÇİN BİLGİLENDİRİLMİŞ GÖNÜLLÜ OLUR FORMU 

 
Psikotik bozukluklar genellikle ergenlik ve genç erişkinlik döneminde başlarlar. İşlevselliği 

yaşam boyu ciddi derecede etkileyen bu bozuklukta ilk psikotik atak öncesi hastaların yaklaşık 

%80-90’ı prodromal dönem denilen hastalığın öncül belirtilerinin yaşandığı bir evre 

yaşamaktadır. Bu prodromal dönemde ve ilk atakta yapılacak müdahaleler, hastalığın ortaya 

çıkmasının engellenmesi, geciktirilmesi ya da hastalığın şiddetinin hafifletilmesi açısından 

önemli bir hedeftir. Prodrom psikoz grubunda ve ilk atak psikozda olan gençlere yardımcı 

olabilmek amacıyla, bu araştırmada prodrom psikoz, ilk atak psikoz ve kontrol grubundaki 

gençler  arasındaki bir takım kandaki enfeksiyonla ilişkili  belirteç değerlerinin karşılaştırılması 

amaçlanmıştır. 

 

Öncelikle sizinle olası prodromal belirtiler ile ilgili yarı yapılandırılmış klinik görüşme ve 

özbildirim ölçeklerine dayanılarak bir görüşme yapılacaktır.Size ait sosyodemografik 

özellikler, varsa hastalık geçmişine, çocukluk ve şimdiki psikiyatrik öyküsüne, tıbbi hastalık 

öyküsüne ve varsa önceki tedavilere yönelik anket soruları sorulacaktır.Size ait geçmişte 

alınmış hemogram tetkikindeki nötrofil,lenfosit, monosit değerleri ve CRP değeri 

kullanılacaktır.  

 

Bu çalışma nedeniyle tedaviniz ya  da izlenme programınız değişmeyecektir.  Katılımcılara 

herhangi  bir tıbbi ya da deneysel bir girişim uygulanmayacaktır. Bu çalışmada hayati risk 

oluşturacak bir uygulama bulunmamaktadır. Bu çalışma sizin açısından rutin bir klinik görüşme 

ya da günlük yaşantınızda olabileceğinden daha farklı bir deneyim olmayacaktır. Araştırmaya 

katılmama hakkına sahipsiniz. Katılmamanız size verdiğimiz hizmetin niteliğinde herhangi bir 

değişikliğe yol açmayacaktır. Katılma kararı verdiğinizde bu formu imzalamanız 

gerekmektedir. Araştırmaya başladıktan sonra devam etmek istemezseniz incelemeleri 

durdurabiliriz. Durmak istediğinizde araştırmacıyı bilgilendirmeniz gerekmektedir. İsteminiz 

dışında klinik açıdan sizin yararınıza olacaksa, çalışmanın gereklerini izlemezseniz ya da 

çalışma sonlandırıldıysa bu çalışmaya katılımınız araştırmacı tarafından durdurulabilir. Bu 

çalışma sırasında uygulanacak testlerin ve görüşmelerin masrafları size veya güvencesi altında 

bulunduğunuz resmi ya da özel hiçbir kuruma ödetilmeyecektir. 

 
Bu çalışmaya ait tüm kayıtlarınız gizli kalacaktır. Çalışmada elde edilen veriler, çalışma 
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sürecinde gerek görüldüğü takdirde araştırma kapsamında farklı istatistiksel karşılaştırmalar 

için kullanılabilir. Çalışma verileri herhangi bir yayın ve raporda kullanılırken bu yayında 

isminiz kullanılmayacak ve verilerin izlenerek size ulaşılması mümkün olmayacaktır. Bu 

çalışmayla ilgili daha fazla bilgi edinmek için Dr. Ecem İNCE  ile aşağıdaki adres ve telefon 

yoluyla iletişime geçebilirsiniz. 

Adres: Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi 

İnciraltı / İzmir Telefon: XXXXXXXXX 

 
Katılımınız öncelikle çalışmanın uzun vadeli sonuçlarıyla hastalığın bağışıklık sistemi ile ilişkili 

doğasının anlaşılması ,psikotik bozukluklardan etkilenmiş kişi ve ailelere koruyucu önlemlerin 

geliştirilmesi amaçlı yarar sağlayabilecektir ve gerekli önlemlerin tıbben alınması açısından 

büyük önem taşımaktadır. Ayrıca bu çalışmaya katılmakla sizinle aynı durumda olan diğer 

bireylere de yardım etmiş olacağınızı unutmayın. Tüm bunlar ve yanı sıra katılımınızla bilim 

dünyasına yapacağınız olası önemli katkı için şimdiden teşekkür ederiz. 

 
Bilgilendirilmiş onam formundaki tüm açıklamaları okudum. Bana yukarıda konusu ve amacı 

belirtilmiş olan araştırma ile ilgili yazılı ve sözlü açıklama aşağıda adı belirtilen hekim 

tarafından yapıldı. Araştırmaya gönüllü olarak katıldığımı, istediğim zaman gerekçeli ve 

gerekçesiz olarak araştırmadan ayrılabileceğimi biliyorum. Söz konusu çalışmaya hiçbir baskı 

ve zorlama olmadan kendi rızamla katılmayı kabul ediyorum. 

 
Katılımcının adı/soyadı Tarih/İmza 

 
 
 
 
 
 
Araştırmacının adı/soyadı Tarih/İmza 
Dr. Ecem  İNCE 
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BİLGİLENDİRİLMİŞ GÖNÜLLÜ OLUR FORMU 

 
Psikotik bozukluklar genellikle ergenlik ve genç erişkinlik döneminde başlarlar. İşlevselliği 

yaşam boyu ciddi derecede etkileyen bu bozuklukta ilk psikotik atak öncesi hastaların yaklaşık 

%80-90’ı prodromal dönem denilen hastalığın öncül belirtilerinin yaşandığı bir evre 

yaşamaktadır. Bu prodromal dönemde ve ilk atakta yapılacak müdahaleler, hastalığın ortaya 

çıkmasının engellenmesi, geciktirilmesi ya da hastalığın şiddetinin hafifletilmesi açısından 

önemli bir hedeftir. Prodrom psikoz grubunda ve ilk atak psikozda olan gençlere yardımcı 

olabilmek amacıyla, bu araştırmada prodrom psikoz, ilk atak psikoz ve kontrol grubundaki 

gençler  arasındaki bir takım inflamatuar belirteç değerlerinin karşılaştırılması amaçlanmıştır. 

 

Öncelikle sizinle olası prodromal belirtiler ile ilgili yarı yapılandırılmış klinik görüşme ve 

özbildirim ölçeklerine dayanılarak bir görüşme yapılacaktır.Size ait sosyodemografik 

özellikler, varsa hastalık geçmişine, çocukluk ve şimdiki psikiyatrik öyküsüne, tıbbi hastalık 

öyküsüne ve varsa önceki tedavilere yönelik anket soruları sorulacaktır.Size ait geçmişte 

alınmış hemogram tetkikindeki nötrofil,lenfosit, monosit değerleri ve CRP değeri 

kullanılacaktır.  

 

Bu çalışma nedeniyle tedaviniz ya  da izlenme programınız değişmeyecektir.  Katılımcılara 

herhangi  bir tıbbi ya da deneysel bir girişim uygulanmayacaktır. Bu çalışmada hayati risk 

oluşturacak bir uygulama bulunmamaktadır. Bu çalışma sizin açısından rutin bir klinik görüşme 

ya da günlük yaşantınızda olabileceğinden daha farklı bir deneyim olmayacaktır. Araştırmaya 

katılmama hakkına sahipsiniz. Katılmamanız size verdiğimiz hizmetin niteliğinde herhangi bir 

değişikliğe yol açmayacaktır. Katılma kararı verdiğinizde bu formu imzalamanız 

gerekmektedir. Araştırmaya başladıktan sonra devam etmek istemezseniz incelemeleri 

durdurabiliriz. Durmak istediğinizde araştırmacıyı bilgilendirmeniz gerekmektedir. İsteminiz 

dışında klinik açıdan sizin yararınıza olacaksa, çalışmanın gereklerini izlemezseniz ya da 

çalışma sonlandırıldıysa bu çalışmaya katılımınız araştırmacı tarafından durdurulabilir. Bu 

çalışma sırasında uygulanacak testlerin ve görüşmelerin masrafları size veya güvencesi altında 

bulunduğunuz resmi ya da özel hiçbir kuruma ödetilmeyecektir. 

 
Bu çalışmaya ait tüm kayıtlarınız gizli kalacaktır. Çalışmada elde edilen veriler, çalışma 

sürecinde gerek görüldüğü takdirde araştırma kapsamında farklı istatistiksel karşılaştırmalar 
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için kullanılabilir. Çalışma verileri herhangi bir yayın ve raporda kullanılırken bu yayında 

isminiz kullanılmayacak ve verilerin izlenerek size ulaşılması mümkün olmayacaktır. Bu 

çalışmayla ilgili daha fazla bilgi edinmek için Dr. Ecem İNCE  ile aşağıdaki adres ve telefon 

yoluyla iletişime geçebilirsiniz. 

Adres: Dokuz Eylül Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi 

İnciraltı / İzmir Telefon: XXXXXXXXXX 

 
Katılımınız öncelikle çalışmanın uzun vadeli sonuçlarıyla hastalığın bağışıklık sistemi ile ilişkili 

doğasının anlaşılması ,psikotik bozukluklardan etkilenmiş kişi ve ailelere koruyucu önlemlerin 

geliştirilmesi amaçlı yarar sağlayabilecektir ve gerekli önlemlerin tıbben alınması açısından 

büyük önem taşımaktadır. Ayrıca bu çalışmaya katılmakla sizinle aynı durumda olan diğer 

bireylere de yardım etmiş olacağınızı unutmayın. Tüm bunlar ve yanı sıra katılımınızla bilim 

dünyasına yapacağınız olası önemli katkı için şimdiden teşekkür ederiz. 

 
Bilgilendirilmiş onam formundaki tüm açıklamaları okudum. Bana yukarıda konusu ve amacı 

belirtilmiş olan araştırma ile ilgili yazılı ve sözlü açıklama aşağıda adı belirtilen hekim 

tarafından yapıldı. Araştırmaya gönüllü olarak katıldığımı, istediğim zaman gerekçeli ve 

gerekçesiz olarak araştırmadan ayrılabileceğimi biliyorum. Söz konusu çalışmaya hiçbir baskı 

ve zorlama olmadan kendi rızamla katılmayı kabul ediyorum. 

 
Katılımcının adı/soyadı Tarih/İmza 

 
 
 
 
 
Araştırmacının adı/soyadı Tarih/İmza 

Dr. Ecem  İNCE 
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EK-3  KLİNİK GLOBAL İZLENİM ÖLÇEĞİ-HASTALIK  ŞİDDETİ 
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EK-4 YOUNG MANİ DERECELENDİRME ÖLÇEĞİ 
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EK-5 ÇOCUKLAR İÇİN GENEL DEĞERLENDİRME ÖLÇEĞİ 
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EK-6 POZİTİF VE NEGATİF SEMPTOM ÖLÇEĞİ  
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EK-7ÇDDÖ-R
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EK-8  ERIRAOS 
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EK-9 ETİK KURUL ONAYI  
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