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Sizofrenide retina sinir lifi ve ganglion hucre-i¢ pleksiform tabaka
kalinhiklarindaki azalma, i¢ gorii ile iligkisi: Kontrollu bir calisma
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Amag: Bu galismada, kontrol grubu ile karsilastirarak i¢ gériisii olan ve olmayan sizofreni hastalarinda retina sinir
lifi (RSL) ve ganglion hiicre-i¢ pleksiform (GHIP) tabaka kalinliklarindaki dedigikliklerin arastirilmasr amaglanmisgtir.
Yoéntem: Psikiyatri poliklinigine basvuran, 63 sizofreni hastasi ve 39 sadlikli kontrol ¢alismaya alindi. Hastalar, i¢
gériisii olan (s=31) ve i¢ goriisiiz (s=32) olarak iki gruba ayrildi. Sizofreni grubuna Pozitif ve Negatif Sendrom Olgedi
(PNSO), Akil Hastaligina iggériistizliik Olgegi (AHIO) uygulandi. Tiim deneklerin RSL ve GHIP tabaka dedigiklikleri
spektral optik koherans tomografi (OKT) ile degerlendirildi. Bulgular: i¢ gériisii olan ve i¢ gériisiiz sizofreni hasta-
lari, hastalik baglangi¢ yasi, hastalik siiresi ortalamasi, hastaneye yatis sayisi, kullanilan esdeger klorpromazin ilag
dozu agisindan benzerdi. Sizofreni hastalari ile kontrol grubu arasinda yas ve cinsiyet agisindan fark yoktu. Sizof-
reni hastalarinda RSL tabakasinin tiim kadranlari, GHIP tabakasinin superior temporal, superior, inferior kadranlari
kontrol grubuna gére daha inceydi. ¢ gériisiiz sizofreni hastalarinin GHIP tabakasinin, inferior, inferior nazal ve
RSL nazal kadrani harig tiim kadranlari, i¢ gériisii olan sizofreni hastalari ve kontrollere gére daha ince saptand..
Sonugc: Sizofreni hastalarinda nérodejenerasyonun saptanmasi igin OKT kullanilabilir. GHIP tabakasinin, diger
retina katmanlarina gére daha duyarli bir biyobelirtec olabilecegi, bu alanda daha fazla arastirma yapilmasi gerektigi
One sirulebilir. (Anadolu Psikiyatri Derg 2018; 19(3):264-273)
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Decreases in retinal nerve fiber layer and ganglion cell-inner
plexiform layer thickness in schizophrenia, relation to insight:
a controlled study

ABSTRACT

Objective: The present study aimed to examine retinal nerve fiber layer (RNFL) and ganglion cell inner plexiform
layer (GCIPL) thicknesses in schizophrenia patients according to the control group and in schizophrenia patients
with good and poor insight. Methods: Sixty-three patients with schizophrenia recruited from the outpatient clinic of
psychiatry and 39 healthy controls were included in the study. Patients were separated to two groups: good insight
(n=31) and poor insight (n=32) schizophrenia. Group with schizophrenia were evaluated by using Positive and
Negative Symptoms Scale (PANSS), Scale to Assess Unawareness of Mental Disorder. Changes in RNFL and
GCIPL of all participants were analyzed with spectral optical coherence tomography (OCT). Results: Schizophrenia
patients with good and poor insight were similar according to mean age of onset for illness, mean duration of illness,
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mean number of hospitalizations and mean daily used antipsychotic doses equivalent to chlorpromazine. There
was no difference between the schizophrenia patients and the control group in terms of age and gender. In patients
with schizophrenia all quadrants of RNFL, superior temporal (ST), superior (S), and inferior (I) quadrants of GCIPL
were thinner than the controls. Inferior, inferior nasal quadrants of GCIPL and all quadrants of RNFL except nasal
quadrant in schizophrenia patients with poor insight was found to be thinner than the schizophrenia patients with
good insight and controls. Discussion: OCT can be used to detect neurodegeneration in schizophrenic patients. It
can be argued that the GCIP layer may be a more sensitive biomarker than other retinal layers, requiring further
investigation in this area. (Anatolian Journal of Psychiatry 2018; 19(3):264-273)
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GiRiS

Sizofreni, genetik yukluligu olan, nérotransmit-
ter sisteminde bozulmalarin oldugu bir psikiyatrik
hastaliktir.? Etiyolojisini arastirmak igin yapilan
goruntileme galismalarinda, toplam beyin hac-
minde azalma, ventrikillerde genisleme (6zel-
likle lateral ventrikiler), talamus, hipokampus,
anterior singulat korteks hacminde ve korpus
kallozum boélgesinde azalma oldugu bildiril-
mistir.2 Bu galigsmalarda, sizofreni hastalarinin
merkezi sinir sistemi (MSS) degisiklikleri radyas-
yon iceren, gérece daha pahall ve uzun slren
radyolojik ndrogdruntileme aygitlariyla yapil-
mistir. Sizofreninin etiyolojisine yonelik arastir-
malar sirmektedir.

Optik koherans tomografi (OKT), retina sinir lifi
(RSL) ve ganglion hucre-i¢ pleksiform (GHIP)
tabakasi kalinhgi ile makila kalhnhg@ (MK) ve
makila hacmini (MH), niceliksel olarak, histolojik
doku oérnekleri ile kargilastiracak kadar duyarli
olcebilen bir gorintileme yontemidir. Olgumleri
kisa slrede vyapilabilir, invaziv degildir ve
radyasyon icermez.3# Optik sinirin merkezi sinir
sistemi (MSS) ile ortak embriyolojik yapidan
(n6ro-ektoderm) koken almasi nedeniile OKT ile
Olcllen retina tabaka degisikliklerinin, beyinde
olusan noérodejenerasyonu dogrudan yansitabi-
lecegi ileri slrllmistir.5” OKT, Parkinson,
bunama, multipl skleroz (MS) gibi MSS hasta-
liklarinin tani ve izlemelerinde kullaniimaktadir.®
11 Sizofreni hastalarinda OKT, MSS’nin diger
hastaliklarina gore daha az sayida arastirmada
kullaniimistir.8-12 Simdiye kadar sizofreni hasta-
larinda yapilan OKT c¢alismalarinda RSL taba-
kasi kalinhgi, MK ve MH arastiriimis,”*3-17 gang-
lion hiicre (GH) tabakasi ve i¢ pleksiform (iP)
tabaka sadece bir calismada incelenmistir.15
Sizofreni hastalarinda kontrol grubuna goére
RSL, GH, iP tabakalarinda ve MK'da incelme;
MH'de azalma oldugu bildirilmistir. Sizofreni
hastalarinda nérodejenerasyon varsayimini ve
nérodejenerasyonu destekleyen goruntileme
caligmalarinin olmasi, ndrodejenerasyon ile
giden MSS hastaliklarinin tani ve izlemelerinde
OKT’nin kullaniimasi ve simdiye kadar sizofreni

hastalarinda yapilmis OKT c¢alismalari sonuglari
birlikte degerlendirildiginde, OKT’nin sizofreninin
etiyolojisinin arastiriimasinda bir biyobelirte¢ ola-
rak daha fazla kullanilabilecegi bildirilmigtir.518

Sizofrenide i¢ gori tanimi hastaligin, tedaviye
olan gereksinimin ve hastaliktan dolayl ugranan
toplumsal kayiplarin farkinda olmayi igerir.1®
Sizofreni hastalarinda i¢ gorustizlik, Bleuler'den
beri sizofreninin ¢ekirdek belirtisi olarak kabul
edilmis, yapilan i¢ goéru calismalarinda hasta-
larin %50-80’inin i¢ gorusiz oldugu bildirilmis-
tir.20 Sizofreni hastalarinda i¢ gori olmamasi,
toplumsal iglevselligi, hastalidin gidisini, tedavi
uyumunu olumsuz yonde etkilemektedir.?2* Ano-
sognozi, kisinin hasta oldugunu fark etme yete-
negini kaybetmesidir; ilk kez bir hemipleji olgu-
sunda Babinksi tarafindan tanimlanmistir.22
Daha sonra anosognozinin sadece hemipleji
degil, Parkinson, bunama, MS, Huntington
hastaligi gibi noérodejenerasyonla giden MSS
hastaliklarinda da goériilebilecegi bildirilmigtir.23
Sizofrenideki i¢ gorisizligun, anosognozi esde-
geri bir klinik tablo olabilecegi, nérodejeneras-
yonla giden MSS hastaliklariyla benzer néropa-
tolojilerden kaynaklanabilecedi 6ne sirulmusg-
tir.22425 Arastirmalar sizofrenide i¢ gortslz-
[Ggun noéropatolojik bir alt yapisinin oldugunu
gostermesine ragmen, ilgili sinirsel devre tam
olarak anlasilamamistir.26 i¢ gériisiiz sizofreni
hastalarinda yapilan gorintileme c¢alismalarin-
da, MSS’de yaygin néronal dejenerasyon, sag
insulada kortikal incelme, temporal ve parietal gri
madde hacminde azalma, frontotemporal beyaz
cevher hacminde azalma, prefrontal, temporal
ve serebellar noérodejenerasyonlarin  oldugu
bildirilmistir.2630 ¢ goérisizIigin klinige olan
olumsuz etkileri nedeniyle MSS duizeneklerinin
anlasiimasi 6nemlidir.3?

Bildigimiz kadar ile literatiirde sizofreni hasta-
larinda GHIP tabakasini inceleyen sadece bir
calisma varken, i¢ gorislz sizofreni hastala-
rinda retina kalinligini inceleyen galisma yoktur.
Calismamizda, sizofreni hastalarinin RSL ve
GHIP tabaka kalinliklarinin kontrol grubu ile
karsilastiriimasi ve sizofrenide i¢ gori durumu-
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nun retina tabakalarinda farkliliga neden olup
olmadiginin arastirilmasi amaglanmigtir. Varsa-
yimimiz, sizofreni hastalarinda daha ince retina
katmanlari olacagi ve i¢ gorisiiz sizofreni hasta-
larinda retina tabakasinin i¢ gorisu olan hasta-
lara ve saglkh kontrollere gbére daha ince oldu-
gudur.

YONTEM

Calismaya hastanemiz psikiyatri polikliniginde
sizofreni tanisiyla izlenen, Subat 2016-Ocak
2017 tarihleri arasinda poliklinigimize basvuran,
antipsikotik ila¢ kullanan, son alti ayda alevlen-
me dénemi yasamamis (kendisine veya cgevre-
sine zarar verecek, is ve toplumsal etkinliklerine
engel olacak diizeyde pozitif belirtileri olmayan)
hastalar alindi. Herhangi bir psikiyatrik veya tibbi
hastaligi olmayan 39 saglikli kisi kontrol grubu
olarak calismaya alindi. Hasta ve kontrol grubu
DSM-1V Eksen | Bozukluklari igin yapilandiriimis
klinik gérisme (SCID-I) ve psikiyatrik muayene
ile degerlendirildi (D.H.D.). Baska bir aragtirmaci
tarafindan (T.S.) calismaya alinan hasta ve
kontrol grubuna Sosyodemografik Veri Formu
dolduruldu. Literatiirde tanimlandidi sekilde tim
hastalarin kullandiklari antipsikotik dozlari, klor-
promazin esdeger dozu (KED) hesaplanarak
sosyodemografik veri formuna kaydedildi.3? Tim
sizofreni hastalarina Pozitif ve Negatif Sendrom
Olgegi (PNSO), Akil Hastaligina iggorisizlik
Olgegi (AHIO) uygulandi. Sizofreni hastalari,
AHIO toplam puanina gére ‘i¢ goriisii olan’
(s=31) (toplam AHIO puani<4) ve ‘i¢ goérisiz’
(s=32) olarak (toplam AHIO puani>4) gruplan-
dinld1.®3 Literaturdeki i¢ goru ile ilgili diger ¢alis-
malarda kullanildidi gibi, calismamizdaki denek-
lerin i¢ gorileri ile retina katman kalinlari arasin-
daki iliski PNSO’niin genel psikopatoloji alt 6lge-
ginin sorularindan biri olan, ‘yargilama ve i¢ goru
eksikligi’ alt puaniyla da (1: tanimla ilgili 6zellik
yok ile 7: ¢ok agir arasinda puanlanir) deger-
lendirildi.3

Psikiyatrik degerlendirmenin ve dlgeklerin uygu-
landigi ayni giin, g6z hastaliklari uzmani tarafin-
dan (O.K.) hastalarin ve kontrol grubunun géz
muayeneleri yapildi. Sizofreni hastalarinin i¢
gorusi ve klinik élcek puanlari agisindan goz
hastaliklari uzmaninin bilgisi yoktu. Calisma-
mizda Cirrus-HD OCT 4000 versiyon 6.5 (Carl
Zeiss Meditec Inc, Dublin, CA) marka OKT aygiti
kullanildi. Bu aygitin 6lgebildigi RSL ve GHIP
tabaka kalinliklari degerlendirmeye alindi. Tum
deneklerde en az okuryazar olma ve 18-65
yaslari arasinda olma kosulu arandi. Hasta
grubunda, sizofreni disinda ruhsal bozuklugu

olanlar, zeka geriligi olanlar, MSS veya retinayi
etkileyebilecek tibbi hastaligi olanlar (diyabetes
mellitus gibi), son alti ayda alkol ve/veya madde
kullanimi olanlar, OKT g¢ekimine uyum saglaya-
mayanlar, gecirilmis okuler cerrahi veya travma
Oykusu olanlar, okuler hastaliklari (matir kata-
rakt, korneal opasite, Uveit, vitreus hemorajisi,
glokom, retinal vaskller hastalik gibi) olanlar
calismaya alinmadi. Calismaya katilan tim
deneklere ve sizofreni hasta yakinlarina bilgilen-
dirilmis onam formu imzalatildi. Calisma igin
hastanemiz klinik aragtirmalar etik kurulundan
onay alindi.

Bilgi toplama araglari

Sosyodemografik Veri Formu: Arastirmacilar
tarafindan hazirlanmistir. Katilimcilarin  yas,
cinsiyet, medeni durumu, egitim durumu, meslek
gibi genel bilgileri ile sizofreni hastalarinda
hastaligin baslangi¢ yasi, hastalik suresi, hasta-
neye yatis sayisl, ailede psikoz dykusu, KED gibi
klinik degiskenler bu formda yer almaktadir.

DSM-IV Eksen | Bozukluklari i¢in Yapilandi-
rilmig Klinik Goériisme (SCID-1). Arastirmalarda
tani koymak icin kullanilan bu dlgek First ve
arkadaslari tarafindan gelistirilmistir.3> Turkce
formunun gecerlilik ve guvenilirlik galismalari
yapilmigtir.36

Pozitif ve Negatif Sendrom Olgegi (PNSO):
Sizofreninin pozitif ve negatif belirtilerini deger-
lendirmede en sik kullanilan élgeklerden biridir.37
Otuz maddelik ve yedi puanli klinik siddet deger-
lendirmesini igceren yari yapilandiriimig bir géris-
me olcegidir. Turkceye Kostakoglu ve arkadas-
lari tarafindan uyarlanmig, gecerlilik ve glveni-
lirlik calismasi yapiimistir.38

Akil Hastaligina Iggériisiizliik Olgegi (AHIO):
Amador ve arkadaslari tarafindan gelistirilen
Olcek, sizofreni ve diger psikotik bozukluklarda i¢
gorl arastirmalarinda en yaygin kullanilan arag-
tir.3° Turkge gegerlilik ve gulvenilirlik galismasi
Bora ve arkadaslari tarafindan yapilmistir.4°
Hastaliga farkindalk, tedaviye farkindalik,
hastaligin sosyal sonuglarina farkindalik, tek tek
belirtilere farkindalik olarak 10 alt boyutta puan-
lanmaktadir. Puan yukseldikge i¢ gérinin azal-
digi kabul edilir. Toplam doért puanin Gzerindeki
herhangi bir deger i¢ gorisizligu gosterir.33

G6z Muayenesi ve Optik Koherans Tomografi
(OKT): Calismaya alinan hastalarin ve kontrol
grubunun otorefraktometre olgimu, duzeltiimis
en iyi gérme keskinligi, biyomikroskopi ile 6n
segment muayenesi, Goldmann aplanasyon
tonometresi ile gz i¢i basinci dlgimu ve dilate
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fundus muayeneleri (dogrudan ve dolayli) yapil-
di. Hastalarin sferik esdegeri silindirik degerle-
rinin yarisinin sferik deger ile toplanmasi sonucu
elde edildi. Kontrol grubu ve c¢alisma grubu
hastalarinin gérme alani otomatik perimetre ile
gergeklestirildi.

Peripapiller RSL ve GHIP tabaka kalinligi 6lgiim-
leri Cirrus HD spektral domain OKT (Carl Zeiss
Meditec, model 4000, version 6.5, Dublin, CA,
ABD) aygiti ile deneyimli bir klinisyen (O.K.) tara-
findan yapildi. Pupilla dilate edildikten sonra, her
200 B taramasi igin yapilan 200 A taramasindan
olusturulan 6x6 mm kip optik disk taramasi elde
edildi. Bu veri kiptinden, cihaz diskin merkezini
otomatik olarak belirledi ve diskin ¢evresine 3.46
mm c¢apinda hesaplama dairesi olusturdu. Bu
peripapiller daire boyunca RSL tabaka kalinhgi
analiz edildi ve normatif veri ile karsilastirildi.
TUm olgularda sinyal giicti yedi veya daha fazla
olan o6lgimler analiz igin kullanildi. RSL tabaka
analiz sonuglari, her goz igin dort kadrana ait
veriler (stiperior (S), nazal (N), inferior (i), tempo-
ral (T)) saptanarak kaydedildi (Sekil 1). GHIP

tabaka kalinligi fovea boélgesinde makiila proto-
kolii (macula cube 512x128 protocol) kullanila-
rak alti kadranda (sUperior (S), sUperior-tempo-
ral (ST), stiperior-nazal (SN), inferior (i), inferior-
temporal (iT) ve inferior-nazal (iN)) kaydedildi
(Sekil 2).

istatistiksel analiz

Veriler SPSS (Statistical Package for the Social
Sciences) 21 paket programiyla analiz edildi.
Shapiro-Wilk testi ile sayisal degiskenlerin
normal dagilip dagilmadigina bakilmig, normal
dagilan degiskenler i¢in bagimsiz gruplarda t-
testi, normal dagiimayan degigskenler agisindan
parametrik olmayan testlerden Mann-Whitney
testi, kategorik degiskenler igin ise ki-kare testi
uygulandi. ANOVA testi ve post-hoc Tukey testi
gruplar arasi analizde kullanildi. Pearson kore-
lasyon analizleriyle degiskenler arasi iliskiler
incelendi. Anlamli iligski ¢gikan degiskenler bagim-
siz degisken alinarak regresyon analizi uygulan-
di. p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlaml
kabul edildi.

Sekil 1. Saglikh bir olguda OKT ile élgililen RSL tabakasinin degerlendiriimesi

Ganglion Cell OU Analysis: Macular Cube 512x128
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Sekil 2. Saglikh bir olguda OKT ile élgiilen GHIP tabakanin degerlendiriimesi
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BULGULAR

ic gériisii olan, i¢ goriisiiz sizofreni hastalari ile
kontrol gruplari arasinda yas (p=0.62), cinsiyet
(p=0.49), egitim suresi (p=0.22) ag¢isindan fark
saptanmadi. Medeni durum agisindan sizofreni
hastalarinda bekarlarin orani (p<0.001) daha

yiksekti (Tablo 1).

ic gériisiiz sizofreni hastalari, hastalik degisken-
leri agisindan i¢ gorusu olan sizofreni hastalari
ile karsilastirildiginda, hastalik baslangi¢c yasi
(p=0.453), hastalik slresi (p=0.154), hastaneye
yatis sayisi (p=0.506), kullandiklari ilag sayisi

Tablo 1. g gérusiiz ve i¢ goriisii olan sizofreni gruplarinin ve kontrol grubunun sosyodemografik verilerinin

karsilastiriimasi

ic gorisii yok ic gorisi var SKG
(s=32) (s=31) (s=39)
Sayi % Sayi % Sayi % Test p
Yas (Ort.£SS) (yil) 39.84+11.82 42.13+9.82 40.1349.03 0.476%  0.623
Egitim (Ort.SS) (yil) 7.38+3.42 8.29+3.63 9.331+4.06 20 0.22
Cinsiyet 0.49
Kadin 16 50.0 13 41.9 14 35.9 1.44¢
Erkek 16 50.0 18 58.1 25 64.1
Medeni durum 0.001
Bekar 25 78.1 18 58.1 7 17.9 26.9¢
Evli 7 21.9 13 41.9 32 82.1

SKG: Sagilikli kontrol grubu; * F; P df; © 42
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Tablo 2. i¢ gérii durumuna gére sizofreni gruplarinin klinik dzelliklerinin karsilastiriimasi

ic goriist yok

ic gorisii var

(s=32) (s=31)
Ort£SS Ort£SS Test p
Hastalik baslangig yasi 25.91+10.26 26.2618.29 -0.7512 0.453
Hastalik suresi (y1l) 13.47+10.86 15.8448.81 -1.4252 0.154
Hastaneye yatis sayisi 2.97£5.51 3.5245.73 -0.6662 0.506
Tedavi ilag sayisi 1.69+0.69 1.87+0.92 -0.6422 0.521
KED 693.50+377 827.48+485 -0.6922 0.489
PNSO Pozitif 16.06+5.30 11.1343.17 -3.708 0.001
Negatif 18.38+6.14 15.74+5.29 -1.762 0.078
GP 32.47+6.02 25.71+6.63 -4.182 0.001
Toplam 67.28+12.42 52.55+12.58 -4.178 0.001

KED: Klorpromazin egdeder dozu; PNSO: Pozitif ve Negatif Sendrom Olgedi; GP: Genel psikopatoloji;

& z ( Mann-Whitney-U testi);

Tablo 3. Kontrol ve sizofreni gruplarinin OKT dl¢timlerinin karsilastiriimasi

OKT olcumleri Kontrol Sizofreni Test p
RSLT
Superior 124.30+11.01 117.19+18.57 -2.452 0.014
Nazal 78.15+11.05 73.03£12.50 -2.382 0.017
Inferior 131.41+15.66 123.22+13.46 -3.572 0.001
Temporal 69.12+12.04 62.47+10.50 -2.512 0.012
GHIPT
Superior temporal 84.25+5.64 81.30+7.37 -2.14° 0.035
Superior 85.94+4.91 81.8848.75 -2.30° 0.03
Superior nazal 87.82+4.71 84.39+9.24 -1.522 0.128
Inferior temporal 85.56+4.21 82.90+8.49 -1.732 0.082
Inferior 84.71+4.78 82.15+6.66 -2.17# 0.030
Inferior nazal 86.02+5.18 83.23+7.49 -1.932 0.053

OKT: Optik koherans tomografi; RSLT: Retina sinir lifi tabakasi; GHIPT: Gangliyon hiicresi i¢ pleksiform
tabaka. (Tablodaki degerler sag gbz retina tabaklarinin kalinlik (um) degerleridir.) Bagimsiz gruplar igin

Mann-Whitney U testi (%) veya student t-testi (°) kullanimistir.

(p=0.521) ve KED (p=0.489) acisindan benzerdi.
ic gériisiiz sizofreni hastalari, PNSO negatif alt
dlgegi puani disinda, diger tim PNSO puanlari
acisindan daha yiiksek puana sahipti (Tablo 2).

Hem sizofreni grubu, hem de kontrol grubu ara-
sinda g6z ici basinci (p=0.775) ve gérme kusur-
lari agisindan fark yoktu (p=0.501). Daha énce
sizofreni hastalarinda yapilan bazi OKT ¢alisma-
larinda sunuldugu gibi,*>17 i¢ goriisi olan sizof-
reni, i¢c gorustz sizofreni ve kontrol gruplarinin
timinde OKT o&lgim sonuglari agisindan, her
denegin kendi sag ve sol g6z degerleri arasinda
istatistiksel olarak fark olmadigindan (p=0.421),
OKT verilerinin tabloda daha anlasilabilir olmasi
icin sadece sag goz verileri sunulmustur. i¢ gérii
durumuna bakilmaksizin, tim sizofreni hastala-
rinin ¢calismamizdaki OKT cihazi ile 6lgllebilen

RSL ve GHIP tabaka kalinliklari kontrol grubu ile
karsilastirildiginda, GHIP tabakalarinin SN, iN,
iP tabaka kalinliklari disinda diger tim retina
tabakalar sizofreni hastalarinda kontrol grubuna
gore daha ince saptandi (Tablo 3).

ic gérii durumuna gére retina kalinliklari kontrol
grubu ile karsilastirildiinda, i¢ gorisiz sizofreni
hastalarinin retinalarinin ortalama kalinliklari,
tim kat ve kadranlarda diger gruplara gére daha
inceydi. i¢ gérusi olan sizofreni hastalar ile
kontrol grubu arasinda higbir kadranda istatis-
tiksel olarak fark yoktu.

Hastalik siresi, KED ortalama ilag dozu, psikotik
atak sayisi, yatis sayisi ve PNSO puanlari gibi
saylisal dediskenler ile retina katmanlari arasin-
da korelasyon analizi yapildi. GHIP-ST kadran
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Tablo 4. Gruplarin RSLT kalinligi (um) ve GHIPT kalinh@i (um) olgiimlerinin karsilastiriimasi

Kontrol (a) ic goriisii var (b)  Ic goriisi yok (c)
(s=39) (s=31) (s=32)
OKT olcimleri Ort£SS Ort£SS Ort£SS F p
RSLT
Superior 124.30+11.01 117.19+18.57 113.90+18.56 3.758 0.027 a=b>c
Nazal 78.15+11.05 73.03+12.50 72.03+15.00 2.418 0.94 a=b=c
Inferior 131.41+15.66 123.22+13.46 121.59+14.10 4.338 0.016 a=b>c
Temporal 69.12+12.04 62.47+10.50 61.56+11.44 4.507 0.013 a=b>c
GHIPT
Superior temporal 84.25+5.64 81.30+7.37 78.84+6.80 7.129 0.001 a=b>c
Superior 85.94+4.91 81.88+8.75 80.06+9.02 5.575 0.005 a=b>c
Superior nasal 87.82+4.71 84.39+9.24 81.96+10.79 5.724 0.004 a=h>c
Inferior temporal 85.56+4.21 82.90+8.49 81.25+9.52 3.470 0.035 a=h>c
Inferior 84.71+4.78 82.15+6.66 81.25+7.23 2.932 0.58 a=b=c
Inferior nazal 86.02+5.18 83.23+£7.49 82.59+£7.93 2.370 0.99 a=b=c

OKT: Optik koherans tomografi; RSLT: Retina sinir lifi tabakasi; GHIPT: Gangliyon hiicresi i¢ pleksiform tabaka, (Tablodaki
degerler sag g6z retina kalinlik (um) degerleridir.) p: Post-hoc Tukey testi; F: Anova test degeri.

kalinhg ile PNSO'nin i¢ gorlyl degerlendiren
maddesinden alinan puani (r=-0.358, p=0.004),
ic gérunln hastaliga farkindalik alt puani (r=-
0.353, p=0.005) ve tedaviye farkindalik alt puani
(r=-0.261, p=0.039) arasinda anlamli korelasyon
saptandi. Diger kadranlarla ve degiskenlerle
anlamli  bir korelasyon bulunmadi. Bagimli
degisken GHIPT-ST ile anlaml korelasyon gos-
teren bu bagimsiz degiskenler alinarak regres-
yon analizi yapildi. GHIPT-ST’nin tek anlamli
yordayicisinin PNSO’nin i¢ gériiyii degerlendi-
ren maddesinden alinan puan oldugu saptandi
(p=0.004, R?=0.128).

TARTISMA

Sizofreni alaninda son yillarda yapilan ¢alisma-
larda, genel beyin hacminde*! ve belirli beyin
bdlgelerinin hacminde azalma oldugu bildirilmig-
tir.42 Saptanan hacim azalmalari hastalik siresi
ile iligkili olup** hastaligin gidisi boyunca hacim
kaybinin sirebilecegi saptanmistir.#344 Sizofre-
nide bildirilen nérodejenerasyonun bir uzantisi
olarak retina tabakalarinin kalinh@inin azalmasi,
bu arastirmada sizofreni hastalarinda OKT aygiti
kullanilarak saptanmaya calisiimistir. Calisma-
mizin sonucunda, sizofreni hastalarinda retina
katmanlari, saglikli kontrol grubuna goére daha
ince saptanmistir.

Sizofreni hastalarinda OKT calismasini ilk kez
Ascaso ve arkadaslari yapmistir.l® Sizofreni
hastalarinda RSL’nin tim kadranlarinin daha
ince oldugu bildiriimistir. Bu arastirmayi izleyen
diger arastirmacilar da, benzer sonuglar bildir-
miglerdir.131517 RSL tabakasi ganglion hiicreleri-

nin miyelin icermeyen aksonlarindan olugsmak-
tadir.#> MSS’de gelisen vaskiiler (felg), inflama-
tuar (MS), dejeneratif (Alzheimer hastaligi) veya
norotransmitter (Parkinson hastaligi) degisiklik-
leri, ganglion sinir hiicresinin aksonu boyunca
retrograd ve anterograd ilerleyebilmektedir.*¢ Bu
kesitsel calismada, tim sizofreni hastalarinda
kontrol grubuna gére RSL’nin tiim kadranlarini
daha ince saptadik (Tablo 3). Sizofreni etiyolo-
jisini agiklamak icin 6ne surllen nérodejeneras-
yon varsayimi disundldigunde, RSL tabakasin-
daki incelme, sizofreni hastalarinda MSS’de geli-
sen nérodejenerasyonun biyobelirteci olabilir. Bu
sonucun izleme g¢alismalariyla da desteklenmesi
gerekir.

Sizofreni arastirmalarinda kullanilan OKT aygiti-
nin teknolojisi gelistikge, retina tabakalarinin
degerlendirmesinin de daha duyarli oldugu bildi-
rilmistir.* Sizofreni hastalariyla yapilan OKT
arastirmalarindan sadece biri kontrol grubu ile
sizofreni hastalari arasinda RSL tabakalari agi-
sindan fark bulamamistir. Bu arastirmada kulla-
nilan OKT aygitinin eski teknolojiye sahip olma-
s1, arastirmacilar tarafindan da sinirliik olarak
belirtilmigtir.” Calismamizda kullanilan spektral
OKT aygiti, RSL ve GHIP tabakasini él¢ebilmek-
tedir. Bu aygit son donemde sizofrenide retina
tabakalarini arastirmak igin kullanilan OKT
aygitlarina benzer teknolojidedir, duyarli ve iyi
cOzUndrlukte sonuc verebilmektedir.1517:47 GHIP
tabakasi, bipolar ve amakrin hiicresi aksonlari ile
ganglion hicresi dentritleri icermesi ve retinayi
besleyen kapiller ag sisteminin kan-retina enge-
lini bu tabakada olusturmasi bakimindan énemli
bir tabakadir.#>* GHIP tabakasinin néron dejene-
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rasyonunu daha iyi yansitabilecegi; sizofreni,
MS, bunamada dider retina katmanlarina gére
daha duyarl bir biyobelirte¢ oldugu 6ne surul-
mustlir.154849 Calismamizda, sizofreni hastalari-
nin i¢ gord sonuglari ile retina katman kalinliklari
arasinda, sadece GHIP-ST tabakasi ile PNSO'-
nin i¢ goruyld degerlendiren maddesinden
alinan puan, AHIO’'niin hastaliga farkindalik ve
tedaviye farkindalik boyutlari arasinda korelas-
yon bulunmus, RSL katmaninin i¢ goéri ile
herhangi bir korelasyonu saptanmamistir. Belki
sizofreni hastalarinda, ndrodejenerasyon sonu-
cu gelisen i¢ gorisuzligin yansimalarini deger-
lendirmek icin GHIP tabakasini kalinhdi, daha iyi
bir biyobelirte¢ olabilir. Daha 6nce i¢ gori ile
retina katmanlari arasindaki iligkiyi arastiran bir
calisma olmadidi igin sonuglarimizin daha sonra
yapilacak ¢alismalarla tekrarlanmasi gerekir. Ek
olarak AHIO ig goriiyii on farkli boyutta degerlen-
diren bir 6lgektir. i goriinin farkli boyutlari ile
farkl retina katmanlari arasindaki iligkinin deger-
lendirilebilmesi i¢in buylk érneklemlerle yapilan
calismalara gereksinim vardir. Calismamiz
orneklem buyikligu nedeni ile farkl icgdrusuiz-
lUk boyutlari ve farkl retina tabakalari arasindaki
iliskiyi degerlendirmek icin yeterli istatistiksel
glcu saglayamamig olabilir. Bu arastirmamizin
sinirliklarindan biridir.

ic goriisti olmayan sizofreni hastalari ile yapilan
MSS géruntileme ¢alismalarinda, i¢ gérusu olan
ve kontrol gruplarina gére beynin genel ve belirli
boélgelerinin hacminde cesitli farkliliklar oldugu
bildiriimistir.262° Calismamizda i¢ gorisiz sizof-
reni hastalarinin retina katman kalinliklarini, i¢
gOrust olan sizofreni hastalarina ve kontrol
grubuna goére daha ince saptadik. Sizofrenide
klinik belirtilerin, retina katmanlarinin kalinliklar
tizerine etkili olabilecedi bildirilmistir. Ornegin,
yeni gegcirilen psikotik atagin neden oldugu, infla-
matuvar diizenekler nedeni ile gelisen 6demin,
retina tabaka kalinhdinin azalmasini gegici
olarak maskeledigini ve hastalik kroniklestikge
retina tabaka kalinhdinin azalacagini éne surdl-
mustir.1® Her ne kadar galismamizda i¢ goru ile
retina katman kalinli§i arasinda sadece PNSO'-
nin i¢ goériyu degerlendiren maddesinden
alinan puani arasinda korelasyon bulunsa da, i¢
gorisl olmayan sizofreni hasta grubunun daha
ince bir retina katmanlarina sahip oldugu arastir-
mamizin sonugclarinda goérilmektedir. ic géri-
slzlige neden olan nérodejenerasyon, retina
katman kalinliklari iginde 6zellikle GHIP tabaka-
sinda incelme ile kendini gosteriyor olabilir.
Sizofreni hastalarinin yarisinda gérildigu bildiri-

len i¢ gori eksikligine daha sonra yapilacak OKT
calismalarinda dikkat edilmesi gerektigi 6ne
surdlebilir.

OKT olgimleri ve sizofrenide hastalik siiresi ara-
sindaki iligkiyi inceleyen diger bir arastirma ekibi,
sizofreni hastalarinda peripapiller RSL tabaka-
sinda, MK’de incelme ve MH’de azalma oldugu-
nu bildirmistir.'” Bu caligmada arastirmacilar,
sizofreni hastalarini iki yildan az hastalik suresi-
ne sahip ‘akut grup’, iki-bes yil arasinda hastalik
suresine sahip ‘kronik grup’ ve bes yildan uzun
hastalik suresine sahip ‘uzun sureli kronik grup’
olarak ¢ alt gruba ayirmigtir. Alt grup analizleri
ile RSL tabakasi, MK ve MH kalinlik azalmasi
ancak kronik grupta saptanmis ve hastaligin
siresi ile RSL tabakasi, MK ve MH kalinligi ara-
sinda ters iligki oldugu bildirilmistir.l” Calisma-
mizin korelasyon analizlerinde hastalik suresi,
yatis sayisi, psikotik atak sayisi ile retina
katmanlari arasinda herhangi bir iligski buluna-
mamistir. Bu durum &rneklem havuzumuzun
blyldk bolimunin, hastalik sdresi agisindan,
Lee ve arkadaslarinin tanimladidi ‘kronik gruba’
benzemesi ile iligkili olabilir.t”

Calismamizin bazi sinirhliklari vardir. Birincisi,
kesitsel bir calisma olmasi nedeni ile sizofreninin
ve sizofrenide i¢ gorinun retina tabaka kalinlik-
larina olan uzun dénem etkisini gosterememe-
sidir. Belki i¢ gorisiz sizofreni hastalarinin retina
kalinhklarindaki deg@isim daha hizlidir. Bu klinik
durumu anlayabilmek igin ileriye dénlk arastir-
malar gerekmektedir. ikinci sinirlilik, hastalarin
noroprotektif dzellikleri oldugu bilinen antipsi-
kotik tedavi altinda olmalaridir. Her ne kadar i¢
gOru durumuna gore sizofreni hastalari arasinda
ortalama KED dozu acisindan fark olmasa da,
farkl antipsikotiklerin farkli néroprotektif etkileri
olabilir. Diger bir sinirlihk, daha énce de belirtil-
digi gibi 6rneklemin kuguk olmasi ve bunun
arastirmanin istatistiksel gliciini zayiflatmasidir.
Bununla birlikte, calismamizin sizofreni arastir-
malarinda OKT’nin daha sik kullanilmasina ve
sizofreni etiyolojsini agiklayan ndrodejeneratif
varsayima katkisi olabilir.

Bu arastirma, bildigimiz kadari ile i¢ goru ve reti-
na tabakalari arasindaki iligskiyi degerlendirilen
ilk cahismadir. GHIP tabaka kalinligi basta olmak
Uzere, retina tabaka degisiklikleri sizofrenide bir
biyobelirte¢ olarak kullanim potansiyeline sahip
olabilir. Sizofrenide i¢ géri durumunun retina
Uizerine olan etkisinin daha kapsamli, randomize
ve ileriye doénuk calismalarla yinelenmesi
gerekir.
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