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OZET

GEGCMISTE OTiZM SPEKTRUM BOZUKLUGU TANISI ALAN OLGULARDA
TEDAViI VE OZEL EGITIM ARDINDAN ORTAYA GIKAN TANI KAYBININ VE
OLGULARIN KARAKTERISTIK OZELLIKLERiININ DEGERLENDIRILMESI

Dr. Zeynep AYASLAN

Dokuz Eylul Universitesi Tip Fakdltesi Cocuk ve Ergen Ruh Saghg ve Hastaliklari
AD
E-posta:

Amag: Bu galismanin amaci, Dokuz Eylil Universitesi Cocuk ve Ergen Ruh Saglig
ve Hastaliklari Anabilim Dali Polikliniginde Otizm Spektrum Bozuklugu tanisi ile takip
edilen bir grup olguda tani kaybinin ve mevcut klinik durumlarinin degerlendirilmesi
ve tani kaybi saptanan olgularin sosyodemografik ve klinik ozelliklerinin YUksek
Islevli Otizm tanisi ile halen izlenmekte olan olgular ile karsilastiriimasidir.

Yontem: Bu calisma Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakiiltesi (DEUTF) Cocuk ve
Ergen Ruh Sagligi ve Hastaliklari Anabilim Dali Polikliniginde klinisyenler tarafindan
DSM-IV (2013 oncesi) veya DSM-5 tani kriterlerine gore Otizm Spektrum Bozuklugu
tanisi konmug 4-18 yas arasi olgulardan izlemde tani kaybi dusundlen olgular ile
halen Yiksek islevli Otizm tanisini karsilayan toplam 60 olgudan olugmaktadir.
Calisma icin gerekli verilere hastalarin tibbi kayitlarinin geriye dénik incelenmesi ve
yapilan klinik gérismede alinan bilgiler ile ulasiimistir. Eslik eden patolojilerin
degerlendirilmesi i¢cin Okul Cagi Cocuklari icin Duygulanim Bozukluklari ve Sizofreni
Gorusme Cizelgesi — Simdi ve Yasam Boyu Versiyonu (CDSG — $Y) gorusmesi
yapilmistir. Semptom siddeti ve klinik 6zelliklerin degerlendiriimesi igin Cocukluk
Otizmi Derecelendirme Olgegi (CODO), Glicler ve Gigliikler Anketi (GGA), Sorun
Davranis Kontrol Listesi (SDKL) ve Sosyal lletisim Olgegi (SIO) uygulanmistir.
Biligsel dizey degerlendirmesi igin tibbi kayitlarda mevcut ise standart zeka ve
gelisim test sonuglari kaydedilmistir.

Bulgular: Tani kaybi grubu, Yiiksek islevli Otizm grubuna gdére anlamli olarak daha
erken yasta tani almig ve Ozel egitime baglamigtir (p=0.001). Okul O6ncesi egitim
suresi de tani kaybi grubunda anlamli olarak daha fazladir (p=0,023). Hem tani
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aninda hem de mevcut durumda CODO ile degerlendirilen semptom siddeti tani
kaybi grubunda anlamli olarak daha azdir (p<0.001, p<0.001). Erken verbalizasyon
becerileri ve  WCZO-R puan ortalamalarinda iki grup arasinda anlamli fark
bulunamamistir. Tani kaybi grubunun %80’inde en az bir psikiyatrik tani mevcuttur.
SIO toplam puan ve SDKL toplam puanlari YIO grubunda anlamli olarak daha
yuksek bulunmustur(p<0.001, p=0.001). GGA Akran sorunlari alt Olgek puani ve
toplam gligliik puani YiO grubunda anlamli olarak daha yiiksektir (p=0.001, p=0.014).
SiO toplam puani ile tani kaybina kadar gegen siire arasinda pozitif yénli orta
duzeyde korelasyon oldugu saptanmigtir (p=0.004, r=0.507).

Sonug: Calismamizda otizm tanisi almig bir grup olguda 6zel egitim ardindan ortaya
¢ikan tani kaybi tanimlanmaktadir. Tani kaybi olsa dahi esik alti semptomlar ve OSB
disi psikiyatrik tanilar yiksek oranda devam etmektedir. Erken tani ve 6zel egitim
baslangici ile tani aninda daha az siddetli OSB semptomlari, olumlu gidisi etkileyen
onemli etkenlerdendir.

Anahtar Kelimeler: otizm, sonug, iyilesme, tani kaybi



ABSTRACT

EVALUATING THE CHARACTERISTICS OF PATIENTS WITH A HISTORY OF
AUTISM SPECTRUM DISORDERS WHO DID NOT MEET DIAGNOSTIC CRITERIA
AFTER RECEIVING TREATMENT AND SPECIAL EDUCATION

Dr. Zeynep AYASLAN

Dokuz Eylul University Faculty of Medicine, Department of Child and Adolescent
Psychiatry

E-posta:

Objective: The aim of this study is to evluate optimal outcome and current clinical
characteristics in a group of cases with Autism Spectrum Disorder followed up in
Dokuz Eylul University Hospital Child and Adolescent Psychiatry Department
Outpatient Clinic and to compare sociodemographic and clinical features with the
cases still being followed up with the diagnosis of High Functioning Autism (HFA).
Method: This study consists of 60 cases aged 4-18 years who were diagnosed with
Autism Spectrum Disorder according to DSM-IV (before 2013) or DSM-5 criteria by
clinicians in Dokuz Eylul University Faculty of Medinice Hospital Child and
Adolescent Psychiatry Department Outpatient Clinic and during follow-up considered
optimal outcome and cases who still meet the diagnosis of High Functioning Autism.
The necessary data were collected through retrospective examination of the medical
records and during clinical interviews. Comorbid psychopathologies were assessed
with the Schedule for Affective Disorders and Schizophrenia for School-Age
Children-Present and Lifetime version (K-SADS-PL) semi-structured interview.
Childhood Autism Rating Scale (CARS), Strenghts and Difficulties Questionnaire
(SDQ), Aberrant Behaviour Checklist (ABC) and Social Communication
Questionnaire (SCQ) were applied to evaluate the severity of the symptoms and
clinical features. Intelligence and developmental test results were recorded if
available in the medical records for cognitive assessment.

Results: The optimal outcome (OO) group was diagnosed and started special
education at a significantly earlier age than the HFA group (p=0.001). The duration of
pre-school education was also significantly higher in the optimal outcome group

(p=0,023). Symptom severity assessed by CARS at both the time of diagnosis and
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the current situation was significantly lower in the optimal outcome group (p<0.001,
p<0.001). There was no significant difference between the two groups in terms of
early verbalization skills and WISC-R scores. At least one psychiatric diagnosis was
present in 80% of the optimal outcome group. Total SCQ and ABC scores were
significantly higher in the HFA group (p<0.001, p=0.001). SDQ Peer Problems
subscale and total difficulty score were significantly higher in the HFA group
(p=0.001, p=0.014). A moderate positive correlation was found between total SCQ
score and the time to optimal outcome (p=0.004, r=0.507).

Conclusion: In out study we defined a group of children who lost their diagnosis of
autism after special education. Even if the diagnosis is lost, subthreshold psychiatric
symptoms and non-ASD diagnosis continued at a high rate. Early diagnosis and
initiation of special education and less severe ASD symptoms at the time of
diagnosis were found to be important factors contributing to optimal outcome.

Keywords: autism, outcome, recovery, optimal outcome
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1. GIRIS VE AMAC

Otizm spektrum bozuklugu (OSB) terimi, karsilikli sosyal etkilesim, iletisim, kisith
ilgi alanlari ve stereotipik hareketler ile karakterize bir grup bozuklugu
kapsamaktadir(1). Genel olarak yasam boyu surdugu kabul edilmekte olan bu
bozuklukta; ozellikle son 20 yilda yapilan ¢ok sayida arastirmaya gore, uygulamali
davranig analizi gibi tedaviler ile semptomatik iyilesmenin saglanabildigi
gosterilmistir(2). Otizm spektrum bozuklugunda dil, uyum becerileri, akademik
beceriler, sosyal etkilesimde ilerleme tedavi literatirinde yaygin olarak belirtilse de
genellikle bu becerilerin normal aralikta olmadigi bildirilmektedir (3).

Literatlrde goreceli olarak yeni bir kavram olan “tani kaybi” ise; ilk defa 1987
yiinda Lovaas (4) tarafindan kullaniimigtir. Uygulamali davranis analizi tedavi
modelinde tedavi alan; 1Q seviyeleri normal aralikta olan bir grup OSB tanili gocugun,
tedavi sonrasi standart egitim sistemi icine herhangi bir ek destek olmadan
yerlestirilebildiklerini tanimlamistir. Ancak normal aralikta veya yuiksek IQ ve standart
egitim sistemi icine yerlesebilmenin tani kaybi demek igin yeterli olmadigi ve OSB
tanisi devam eden cocuklarin bazilarinda da bunun mumkun olabildigi gorusu
literatirde mevcuttur(5). Mukaddes ve ark.(6); Helt ve ark.(3) tarafindan olusturulan
Olgutleri baz alarak tani kaybi grubunu; Baslangicta; 1)DSM-IV kriterlerine gore Otizm
Spektrum Bozuklugu tanisini karsiliyor olmak 2) Erken konusma gecikmesinin varhgi
(18 ay kadar kelimenin olmamasi veya 24 aya kadar kelime kombinasyonunun
olmamasi), 3) Cocukluk Otizmi Derecelendirme Olgegi (CODO) puaninin 25,5'tan
yuksek olmasi; son degerlendirmede ise; 1) DSM-IV kriterlerine gore Otizm Spektrum
Bozuklugu tanisini karsilamiyor olmak, 2) Mevcut durumda otizmin ¢ekirdek
semptomlari igin 6zel egitim ihtiyacinin olmamasi, 3) CODO ve Otizm Davranis
Kontrol Listesi puanlarinin otizm digi aralikta olmasi, 4) Mental retardasyonunun
olmamasi (Wechsler Cocuklar igin Zeka Olgegi-Yeniden Gdzden Gegirilmis Formu
[WCZO-R] 78 puan Uzeri) kriterleri ile tanimlamislardir.

Tani kaybi olgularinin; tani kaybi sonrasi psikiyatrik izlemini icerek ¢cok az
sayida calisma bulunmaktadir. Mukaddes ve ark. tani kaybi olgular ile yaptiklar
izlem caligmasinda; olgularin diger psikiyatrik bozukluk geligsimine yatkin olduklarini;



bu grupta en sik gozlenen psikiyatrik tanilarin Dikkat eksikligi ve Hiperaktivite
Bozuklugu, Ozgiil Fobi ve Obsesif Komplilsif Bozukluk oldugunu bildirmiglerdir(7).

Bazi arastirmacilarin OSB’de tani kaybi kavramina supheyle yaklastiklari, bu
gruptaki olgularin baslangigta yanlis tani aldiklarini disundukleri bilinse de tani kaybi
grubunun basglangic degerlendirmeleri ile halen OSB tanisina sahip olgularin
ozellikleri kargilastirildiginda; sosyal, iletisimsel ve kognitif 6zellikler(8) ve bas cevresi
Olcimleri(9) arasindaki benzerlik; tani kaybi hipotezini desteklemektedir.

OSB’de tani kaybi kavrami ile ilgili literatlr, yasam boyu sirdugu varsayilan bu
tani grubu ile ilgili tedavi etkinliginin degerlendirilmesi, tani kaybina etkili faktorlerin
belirlenerek ailelere bu konuda yol gosteriimesi agisindan onemli katki
saglamaktadir.

Bu calismanin amaci, Otizm Spektrum Bozuklugu tanisi ile izlenen bir grup
olguda tani kaybinin ve mevcut klinik durumlarinin degerlendiriimesi; tani kaybi
saptanan olgularin sosyodemografik ve klinik 6zelliklerinin yuksek islevli otizm tanisi

ile halen izlenmekte olan olgular ile karsilagtiriimasidir.

Arastirmanin Hipotezleri:

Hipotez 1: Tani kaybi grubu, klinik 6zellikler ve islevsellik agisindan Yiiksek islevli
Otizm grubundan farkli 6zelliklere sahip bir gruptur.

Hipotez 2: Tani kaybi grubunda tani kaybi sonrasi Otizm Spektrum Bozuklugu harici
psikopatolojiler mevcuttur.

Hipotez 3: Tani kaybi sonrasi herhangi bir psikopatoloji i¢in taniy1 kargilamayan
olgularda da subklinik psikopatoloji semptomlari mevcuttur ve ruhsal destek ihtiyaci
devam etmektedir.

Hipotez 4: Tani kaybi grubunda tani yasi ve Ozel egitime baglama yasi daha
dusiktar.

Hipotez 5: Tani kaybi grubundaki ortalama 1Q, otizm grubundan yuksektir.

Hipotez 6: Yiiksek islevli Otizm (YiO) grubunda hastalik siddeti tani aninda daha
fazladir.

Hipotez 7: Tani kaybi grubunun erken verbalizasyon becerileri, YIO grubuna gére

daha erken gelisim gdstermistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Otizm Spektrum Bozuklugu

2.1.1 Tanim ve Tarihge

Otizm Spektrum Bozuklugu (OSB), sosyal iletisimsel alandaki eksiklikler, kisitli
ilgi alanlann ve tekrarlayici davraniglar ile karakterize norogelisimsel bir
bozukluktur(1). Bu semsiye terim; cekirdek oOzelliklerin ayni taniya sahip Kigiler
arasinda ve Kkisinin yasam suresi boyunca farkli sekillerde kendini gosterdigi
heterojen bir grup bozuklugu ifade etmektedir(10).

Otizm kelimesi, Yunanca “kendi” anlamina gelen “autés” kelimesinden
tiretilmis ve ilk defa Isvigreli psikiyatrist Eugen Bleuler tarafindan 1908 yilinda
sizofreni hastalarinda gergeklikten g¢ekilme ve ige kapanma durumunu ifade etmek
icin kullanilmigtir. 1943 yilinda ise Leo Kanner; sizofreni veya herhangi ek bir
psikiyatrik bozukluk tanisi olmayan bir grup c¢ocukta sosyal izolasyon ve dil
bozukluklari ile giden klinik bir tablo i¢in bu terimi kullanarak yeniden tanimlamigtir.
Kanner, bu c¢ocuklarin diger kigiler ile iletisim ve etkilesim kurmada zorlandiklarini,
sosyal aktivitelere ilgi gostermediklerini ve basmakalip davraniglarinin oldugunu
gozlemlemistir. Kanner'den sonra 1944 yilinda ise Viyanal hekim Hans Asperger,
sosyal izolasyon belirtileri gosteren ancak tipik otistik ¢cocuklarda gozlemlenen dil
bozukluklarini sergilemeyen bir grup olguyu tanimlamis, bu da ileride “Asperger
Sendromu” olarak anilacak yeni bir otizm benzeri klinik tabloyu gundeme
getirmistir(11).

Kanner ve Asperger’in tanimlamalarina ragmen, donemin tanisal siniflamadan
¢cok semptomlara odaklanan anlayisinin da etkisiyle, otizm-sizofreni ayrimi
yapiimamistir(12). Diinya Saghk Orgiti, siniflandirma sistemi ICD-8 (1967)de
“‘infantil otizm” terimini bir tanisal dizgede ilk defa kullansa da bu tanimi ayri bir
bozukluk olarak degil sizofreninin bir alt boyutu olarak degerlendirmigtir. Otizm ayri
bir bozukluk olarak ancak Amerika Psikiyatri Birligi (APA)nin yayinladigi
siniflandirma sistemi DSM |II'te kategorize edilmis ve ginimuze kadar adlandirma ve

alt gruplarin ayriminda siniflandirma dizgeleri arasinda degigiklikler olmugtur. 1994



yiinda yayinlanan DSM-IV ve 2000 yilinda yayinlana DSM-IV-TR’de Yaygin
Geligimsel Bozukluk (YGB) olarak adlandinimig; Otistik Bozukluk, Asperger
Bozuklugu, Rett Sendromu, Cocukluk Cagi Dezintegratif Sendromu ve Baska TurlG
Adlandirilamayan Yaygin Gelisimsel Bozukluk seklinde bes alt tani grubu
olusturulmustur. DSM-5'te ise Yaygin Gelisimsel Bozukluklar terimi ve alt tani
gruplar yerine hepsini kapsayan ve ¢ekirdek semptomlarin giderek siddetlendigi bir
yelpaze olarak de@erlendiriimesi anlayisina dayanan Otizm Spektrum Bozuklugu
terimi giundeme gelmistir(13). Bu terim, genetik zemininin ve gidisatinin farkli olmasi
nedeniyle Rett Sendromu haric DSM-IV’te belirtilen beg alt kategoriden diger dort
tanesini kapsamaktadir(14). Bu radikal degigiklige gidilmesinin en o6nemli
nedenlerinden biri, YGB alt kategorileri arasinda ayrim yapilmasinin zorlugu ve
tanilama siirecinde karmasikhiga yol acmasidir(15). Dinya Saglik Orgiitii de ICD-
11’de DSM-5e benzer degisiklikler yaparak otizmi norogelisimsel bozukluklar
kategorisine dahil etmistir(16).

Tablo 1. DSM-5 ile gelen degisiklikler(17):

Degisiklik DSM-IV DSM-5
El kitabinda yer aldigi Genellikle ilk Kez Norogelisimsel
bolim Bebeklik, Cocukluk, Bozukluklar

Ergenlik Doneminde

Tanisi Konan Bozukluklar

Alt tani kriterleri 1. Sosyal etkilesim 1. Sosyal etkilesim ve
sorunlari iletisimde
2. Dil ve iletisim yetersizlikler
sorunlari 2. Kisith ve
3. Kisith ve tekrarlayici ilgi ve
tekrarlayici ilgi ve davraniglar
davraniglar
Baslangig¢ yasi 3 yasindan 6nce Erken gelisim doneminde

baslamalidir, ancak
sosyal talepler asilana

kadar ortaya ¢ikmayabilir.




-ile daha iyi agiklanamaz | Rett Sendromu veya Sosyal Pragmatik iletisim
Cocukluk Cagi Bozuklugu

Dezintegratif Bozuklugu

Duyusal belirtiler Belirtiimemistir. Duyusal belirtiler DSM-5
ile eklenmis kisith ve
tekrarlayici ilgi ve
davraniglar altinda yeni
bir kriterdir.

DSM-5 Otizm Spektrum Bozuklugu Tani Olgiitleri(1)

A. Asagidaki belirtiler ile kendini gosteren, simdi ya da gec¢miste degisik
sekillerde ortaya c¢lkan toplumsal iletisim ve etkilesimde slregiden
yetersizliklerin olmasi.

1) Karsiliklh konusmanin olmamasi ve olagandigi toplumsal yaklagsimdan ilgi,
duygu ve duygulanimini paylasamama ve etkilesim baslatamama veya etkilesime
girememeye kadar degisen aralikta toplumsal ve duygusal karsilik vermede
yetersizlikler.

2) Sozel ve sOzel olmayan iletisim entegrasyonunun yetersizliginden, anormal goz
iletisimi ve beden diline, jest kullanma ve anlamada eksikliklere ve yuz ifadesi ve
beden dilinin hi¢ olmamasina kadar degisen araliklarda toplumsal etkilesim amacli
iletisim davraniglarinda yetersizlikler.

3) Farkli toplumsal ortamlara gore davranislarini ayarlama gugliklerinden hayali
oyun paylasma, arkadaslik kurma zorluklarina, akranlarina ilgi gdostermemeye kadar
degisen araliklarda gorulen kisilerarasi iligkileri baglatma, strdirme veya anlamada

yetersizlikler.

O siradaki semptom siddeti: Siddet toplumsal iletisimdeki eksikliklere ve kisith ve

yineleyici davranis paternlerine gore belirlenir.

B. Asagidaki belirtilerden en az iki tanesi ile kendini gosteren, simdi ya da
gecmiste ortaya ¢ikan sinirli ve yineleyici davranisg, ilgi ya da etkinliklerin varhigi



1) Basmakalip ya da yineleyici motor hareketler, nesne kullanimi ya da
konusma (0rn. Basit motor basmakalip hareketler, oyuncaklari siralama, ekolali,
kendine 6zgu climleler kurma).

2) Aynihkta israr, rutin degisikliklerinde esneklik gdésterememe veya s6zel veya
sozel olmayan ritlelistik davraniglar (0rn. Kiguk degisimlere kargi yogun sikinti
duyma, gecislerde guglik, katl digunce yapisi, torensel selamlama davranislari, her
gln ayni yemegi yemek veya ayni yoldan gitmek isteme).

3) Alisiimisin disinda bir konuda veya yogunluk olarak anormal olan kisitl,
sabit ilgi alanlari (6rn. Alisiimadik nesnelere asiri baghlik, saplantili ilgi alanlarr).

4) Duyusal uyaranlara ¢ok yuksek veya dusuk dizeyde tepki verme veya
cevredeki duyusal uyaranlara alisiimisin diginda bir ilgi gosterme (6rn. Agri ve isiya
tepki vermeme, 6zgul bazi ses veya dokulara farkli tepkiler verme, nesnelere asiri
dokunma veya nesneleri asiri koklama, bazi 11k ve hareketlere karsi gorsel olarak
buayulenmis sekilde tepki verme).

O siradaki semptom siddeti: Siddet toplumsal iletisimdeki eksikliklere ve kisitli ve

yineleyici davranig paternlerine gore belirlenir.

C. Belirtiler geligsimin erken donemlerinde mevcut olmalidir ancak toplumsal
beklentiler kisinin kapasitesini asana kadar fark edilmeyebilir veya ileriki yillarda

ogrenilen stratejilerle maskelenebilir.

D. Belirtiler toplumsal, isle ilgili veya diger onemli iglevsellik alanlarinda klinik

olarak belirgin bir bozulmaya neden olmalidir.

E. Bu bozukluklar entelektiel yetersizlik veya genel gelisimsel gecikme ile
daha iyi agiklanamaz. Entelektuel yetersizlik ve OSB siklikla bir arada gorulse de es
tani olarak konulabilmeleri i¢in toplumsal iletisim dizeyinin genel gelisimden
beklenenin altinda olmasi gerekmektedir. Toplumsal iletisim alaninda yetersizlikleri
olan ancak OSB igin diger tani kriterlerini karsilamayan olgular, toplumsal iletisim
bozuklugu agisindan degerlendirilmelidir.



* Eslik eden entelektlel yetersizlik,

* Eslik eden dil yetersizligi,

* Eslik eden tibbi tani, genetik durum ya da gevresel etken,

* Eslik eden diger norogelisimsel, ruhsal veya davranissal bozukluk,

* Eslik eden katatoni varsa belirtiimelidir.

2.1.2 Epidemiyoloji

Otizm prevalansini saptamaya yonelik ilk ¢alismalar, Amerika ve Avrupa’da
1960-1970 yillarinda yapilmigtir. Bu ¢alismalarda sikligi 2-4/10.000 olarak saptanan
otizm, nadir bir bozukluk olarak degerlendirilmistir. Ayrica erkeklerde kizlara gore Ug-
dort kat daha sik saptandigi bildirilmistir(18). 1980 ve 1990 yillarinda zihinsel geriligi
veya konusma gecikmesi olmayan olgularda da bozuklugun giderek taninabilir hale
gelmesi ve tani dizgelerinde otizm kriterlerinin daha kapsayici olarak yer almasi ile
birlikte, 2000li yillarda yapilan ¢alismalarda prevalans 6-7/1000’ye yukselmistir(19).

Otizm prevalansi ile ilgili gincel literatlr incelendiginde ise bu artigin 6zellikle
son 10 yida hiz kazandigi gorulmektedir(20). Prevalans artisinin nedenlerini
deg@erlendiren calismalarda olasi nedenler arasinda tani Olgutlerindeki degisiklikler,
hastalik hakkinda bilgi ve farkindaligin artisi, saglik servislerine ulasimin artisi, daha
onceden entelektlel yetmezlik tanisi alanlarin yeniden degerlendirilerek OSB tanisi
almasi sayllmaktadir(18,19). Prevalanstaki artis, Hastallk Kontrol ve Onleme
Merkezleri'nin (CDC) Otizm ve Gelisimsel Bozukluklar izlem Agi (ADDM) verilerinde
yillar icerisinde gdze ¢arpmaktadir. Amerika Birlesik Devletleri’'nin 11 farkli eyaletinde
8 yasindaki ¢gocuklarin degerlendirilmesi ile yapilan bu ¢alismadaki verilere gore OSB
prevalansi 2006 yilinda 1/110, 2010 yilinda 1/68, 2016 yilinda 1/54 olarak
bildirilmigtir. Ayni ¢alisma grubunun 2018 yili igin 2021’de yayinlanan son raporuna
gore ise bu oranin 1/44’e kadar yukseldigi bildirilmistir(21,22).

Cinsiyet agisindan bakildiginda, otizmin erkeklerde daha sik goruldugu ancak
kadinlarda daha agir seyrettigi ve daha fazla entelektlel yetersizligin eslik ettigi
bilinmektedir. Erkeklerde kizlardan Ug¢-dort kat daha fazla goruldigu bildirilmistir
ancak entelektiuel yetersizligin eslik ettigi olgular degerlendirildiginde bu oranin
1.9/1’e kadar dustugu gorulmektedir(18,23).



2.1.3 Etiyoloji

Otizm ilk tanimlandigi yillarda, dénemin anlayisi bitin psikopatolojilerin
cevresel etkilerle olustugu yonindeydi. Bu anlayisa uyumlu olarak otizmin nedeninin
“‘buzdolabi anne’ler ve semptomlarin da ebeveyn tutumlarina davranigsal bir tepki
oldugu dusinuimekteydi(24). ilerleyen yillarda yapilan ikiz gcaligmalarinin etkisiyle
otizmin genetik yonu ortaya cikarilmis ve yillar igcinde kalitilabilirligi en ylUksek
ndropsikiyatrik hastaliklar arasinda sayillmaya baslanmistir(25). Ginimuzde otizmin
etiyolojisi halen tam olarak aydinlatiimamis olsa da agirlikli olarak genetik faktorlerin
cevre etkisi ile birlikte bu bozukluga neden oldugu dugunulmektedir(26).

2.1.3.1. Genetik Faktorler

Yapilan buyuk olgekli gen kesif calismalarindan elde edilen bilgiler, otizmin tek
gen ile kalitilan basit Mendelyan kalitima sahip bir bozukluk olmadigini, pek ¢ok
genin etki ettigi kompleks bir genetik etiyolojiye sahip oldugunu gdstermektedir(25).
Yapilan ikiz, aile ve kardes calismalarindan edinilen bilgilere gore otizmin genel
kalitilabilirlik oraninin guncel alanyazinda %80 oldugu bildiriimektedir(27).

Yapilan ikiz ¢aligmalari, otizm etiyolojisinde genetigin buyuk rolinu ortaya
koymaktadir. Monozigotik ikizlerde konkordans orani %70-90 olarak bildirilirken, bu
oran dizigotik ikizlerde %30’larda, kardeslerde ise %3-19 arasi degiskenlik
gostermektedir(28).

Otizm Spektrum Bozuklugunda genetik etiyolojinin baskinhdini gosteren
kavramlardan biri de Genis Otizm Fenotipidir (GOF). GOF, esik alti sosyal iletisim
becerileri, tani kriterlerini karsilamayan silik otizm belirtileri, sira disi kigilik 6zellikleri
ve dil becerilerindeki hafif yetersizlikler ile kendini gosteren ve siklikla OSB tanili
bireylerin yakinlarinda saptanan klinik bir kavramdir(29).

Otizm tanih olgularin yaklagsik %10’'unda eslik eden bir genetik veya
kromozomal hastalik bulunmaktadir ve en sik saptanan genetik durum Frajil X
sendromu (FMR1 gen mutasyonu) olarak bildirilmistir(26). Diger iligkili bulunan tek
gen iligkili genetik sendromlar arasinda Rett sendromu (MECPZ2 mutasyonu),



Tuberozskleroz (TSC1 ve TSC2 gen mutasyonlari), Timothy sendromu (CACNA1C
mutasyonu) ve dup15q sendromu sayiimaktadir(30).

Otizm ile iligkili su ana kadar belirlenmis 1.000 kadar gen bulunmakta, ancak
bozuklugun klinik olarak da heterojenitesi goz 6nune alindiginda, bu genlerin farkh
sekillerde etkilenmis olabilecegi dusunulmekte, ayrica bazi bulunan gen veya
mutasyonlarin islevleri tam olarak bilinememektedir. Otizmin kompleks genetik
yapisinin altinda, nokta mutasyonlardan genis kopya sayisi varyasyonlarina (CNV)
kadar degisen boyutlarda, kaltiimis veya spontan (de novo) olarak ortaya cikan,
yaygin veya nadir genetik varyantlarin farkli oranlarda etkisinin oldugu
dusunudlmektedir. Bu mutasyonlardan bazilari riskli genler olarak tanimlanmig
bolgelerde ve genellikle de novo olarak olusan, nadir goérulen, 6nemli gen
bdlgelerinde yuksek hasara neden olan mutasyonlardir. Bu mutasyonlar hastalik
riskini bireysel olarak onemli dlzeyde artirmaktadir ancak populasyon genelinde
onemi azdir. Bunun aksine genel OSB kalitsal riskinin daha fazla atfedildigi yaygin
genetik varyantlar ise popullasyonda sik rastlanan her bir genetik varyantin kiguk
olan etkisinin bir araya gelerek blyuk bir etki sonucu bozuklugu olusturan genetik
degisikliklerdir. Yapilan ¢calismalarda yaygin genetik varyantlardan olan tek-nukleotid
polimorfizmlerinin (SNP) kaltilabilirliginin mental retardasyonu olmayan OSB tanili
bireylerde daha etkili bir mekanizma oldugu gosterilmistir(31,32). Otizmde etkilenmis
olan genler genellikle néronal gelisim, néronal go¢ (Reelin proteazini kodlayan RELN
geni) ve akson rehberligi, protein yikimi (Ubiquitin protein ligaz E3A geni [UBE3A]),
kromatin ve transkripsiyon duzenlemesi, hucre adezyonu (ndroligin iligkili genler
NLGN4X ve baglanma yeri olan NRXN 1), sinaptik yapi (sinaptik budanma ile iligkili
procadherin 10 geni [PCDH10], postsinaptik hicre iskelet molekulleri olan SHANK2
ve SHANKQ) ile iliskilidir(18,33,34).

Otizmin genetik etiyolojisinde ayrica genler Uzerine c¢evrenin etkisini de
gosteren DNA metilasyonu, histon asetilasyonu ve modifikasyonlarini kapsayan
epigenetik mekanizmalarin  da  etkisi  bildirilmektedir. Tim bu bilgiler
degerlendirilidiginde otizm halen genetik olarak en heterojen ndropsikiyatrik
hastaliklardan kabul edilmektedir(17).



2.1.3.2. Noroanatomik Faktorler

Yasamin erken yillarinda otizm semptomlarinin baslamasi ve yillar igindeki
progresyonuna beyin anatomisindeki ve baglantilarindaki degisikliklerin eslik ettigi
bilinmektedir. Bu degisikliklerden ilk dikkat ¢eken, OSB tanili infantlarin 2-4 yaslar
arasinda tipik gelisim gosteren yasitlarina gére daha genis bas ¢evresi ve daha fazla
total beyin hacmine sahip olmalaridir. Yapilan uzunlamasina izlem galismalarinda bu
hizli blyamenin belirtilen yas araligindan sonra yavasladigi hatta durdugu, adolesan
ve erigkin donemde ise beyin volumunde azalmanin oldugu gosterilmistir(35).

Otizmde erken donemde anormal hacim artigi frontal, temporal ve pariyetal
kortekste bildiriimis olsa da en tutarli ve buyuk dedisiklik frontal kortekste
saptanmistir(36). Frontal korteks dikkat ve yurutucu iglevlerle ilgili, temporal lob dil ile
ilgili 6nemli beyin bodlgeleridir. Otizmde siklikla anomali bildirilen diger bolgeler
arasinda sosyal davranis ve emosyon ile iligkilendirilen amigdala ve serebellum
sayllabilir(18). Bazal cekirdekleri inceleyen calismalarda ise OSB tanili bireylerde
kaudat nikleus hacmi ve buyume hizinda artis oldugu, bu artisin da tekrarlayici
davraniglarin giddeti ile anlamli dizeyde iligkili oldugu gosterilmistir(35).

Serebellum otizmde etkilendigi gosterilen 6nemli beyin bdlgelerindendir.
Serebellum hacminin tipik gelisim gosteren bireylere gore daha fazla oldugu ancak
bununla zit sekilde vermis hacminin daha az oldugu manyetik rezonans goéruntileme
(MRI) calismalarinda gosterilmistir. Yapilan postmortem c¢alismalarda serebellumda
hicresel duzeyde de degisiklikler saptanmistir. Bu degisikliklerden baslicalari
Ozellikle hemisferlerde gorulen Purkinje hucre yogunlugundaki azalmadir(36).

Yapilan c¢alismalarda, amigdalanin da OSB tanili ¢ocuk ve ergenlerde
normalden farkli bir gelisme paterni gosterdigi ortaya c¢ikariimistir(37). OSB tanil
cocuklarda normalden daha buyuk bir hacme sahip oldugu ancak ergenlik dncesine
yas ile iligkili beklenen volim artisinin gorulmedigi gosterilmigtir(36). Yakin zamanda
yapilan ¢alismalarda amigdaladaki bayumenin daha siddetli anksiyete semptomlari
ve daha koétu sosyal-iletisimsel beceriler ile iligkili oldugu 6ne surtlmektedir(38,39).

Otizmde noéron sayisinin yaninda, niteliklerinde de degisiklikler bildirilmistir.
Son yillarda goruntuleme tekniklerindeki gelismeler ile neokorteksteki minikolumner

yapinin otizm spektrum bozuklugu olanlarda sayi ve geniglik agisindan farklilik
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gosterdigi; minikolumnlarin OSB tanisi olmayan bireylere goére daha dar oldugu
bulunmusgtur(36).

Yapilan islevsel manyetik rezonans goérintileme (fMRI) ve difizyon tensor
goruntileme galismalarinda OSB tanili bireylerde ayrica beyaz cevherdeki yolaklarda
bozulma ve beyin bolgeleri arasinda baglantilarda yetersizlik oldugu gosterilmistir.
DTI ile ventromedial prefrontal korteks, anterior singulat girus ve superior temporal
bdlgelere yakin beyaz cevherde saptanan fraksiyonel anizotropide azlik, sosyal islev
ile ilgili beyaz cevher ileti yolaklarinda bozulmaya isaret etmektedir. fMRI
calismalarinda ise beynin farkli kortikal ve subkortikal bolgelerinin aktivasyonunda
anormal aktivasyon ve senkronizasyon oldugu bulunmustur(40). Baslica bulgular
arasinda sosyal islemleme gorevleri esnasinda “sosyal beyin’deki (prefrontal korteks,
posterior superior temporal sulkus, amigdala ve fusiform girusu i¢ceren) aktivite azligi,
dorsal prefrontal korteks ve bazal c¢ekirdeklerde kognitif kontrol gorevleri sirasinda
anormal frontostriatal aktivasyon, dil iglemleme ve duretme ile iligkili beyin
bdlimlerinde iletisim gorevleri esnasinda farkl lateralizasyon ve aktivasyon, sosyal
ve sosyal olmayan &dullere anormal mezolimbik yanit, goérevler ile iligkili uzun
mesafeli iglevsel badlanirlikta azalma, yakin mesafeli baglanirlikta ise artis ve
dinlenme durumunda anterior-posterior iglevsel baglanirlikta azalma sayilabilir(41).
Ek olarak beynin dinlenme durumunda aktif olan, epizodik bellek ve kendini yansitici
diger gorevlerde rol oynayan ve sosyal gorevierde onemli olan yapilari igeren
“dinlenim durum agi”’nin (default mode network, DMN) otizm tanili bireylerde azalmis

aktivite gosterdigi tespit edilmistir(42).

2.1.3.3. Norofizyolojik Faktorler

Elektroansefalogram (EEG) ile OSB tanili olgularda yapilan norofizyolojik
degerlendirmelerde, genel populasyon ile kiyaslandiginda daha yuksek oranda
epilepsi tanisi ve subklinik EEG anormallikleri saptanmistir. Subklinik EEG
anormallikleri; klinik olarak ndbet gbézlenmeyen epileptik EEG aktivitelerini ve
epileptiform olmayan cesitli EEG anormalliklerini kapsamaktadir(43). Otizm tanili
olgularin yaklasik Ugte birinde epilepsi es tanisi bulunmaktadir ve komorbid

epilepsinin daha agir davranis sorunlari, daha siddetli OSB semptomlari ve daha
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disiik entelektiiel dizey ile iligkili bulunmustur(43,44). Ozgll olmayan EEG
anomalilerinin ise OSB tanisina %6-74 arasinda degisen oranlarda, ortalama %40
eslik ettigi farkl calismalarda bildiriimistir(18). OSB tanili bireylerde gdzlenen en
tutarlil EEG bulgulari; azalmis alfa, gama ve beta bantlari ile hemisferik asimetri ile
iligkilidir ve bu bulgular otizmde beyin baglanti bozuklugu oldugunu
desteklemektedir(18,44,45).

2.1.3.4. Norokimyasal Faktorler

Otizm  etiyolojisini aydinlatmaya yonelik norokimyasal arastirmalar
incelendiginde en sik arastirilan ve tutarli bulgulara sahip nérotransmitterin serotonin
oldugu dikkat ¢cekmektedir(46). Yapilan g¢alismalarda OSB tanili olgularin yaklasik
1/3’Unun kan serotonin seviyesinin normalden daha yuksek oldugu bulunmustur(47).
Kandaki serotoninin temel olarak 6zel tasiyicisi ile plateletlede toplanmig oldugu
bilinmektedir(46). Duygusal ifade ve sosyal davranista dneme sahip olan limbik
bdlgede yogun serotonerjik néronlarin bulunmasi, otizm etiyolojisinde serotoninin
rolunu desteklemektedir(48).

Gamma aminobutirik asit (GABA) ve glutamatin beyinde inhibitor ve eksitator
denge ile ilgili rolu bilinmektedir. Bu dengedeki bozukluklarin otistik davraniglari
aciklamada potansiyel bir mekanizma olabilecegi dusunilmektedir(49). Otizm tanili
olgularin GABA ve glutamat periferik dizeylerinde anlamli farkhliklar bildirilse de
veriler geliskilidir(18).

Otizm etiyolojisinde dopaminin roline olan ilgi, antipsikotik ilaglar gibi bazi
dopamin blokerlerinin, 6zellikle hiperaktivite, stereotipiler, agresyon ve kendine zarar
verme davranigi gibi OSB tanili bireylerdeki bazi semptomlarin tedavisinde etkili
bulunmasi ile baslanmigtir. Yapilan arastirmalarda ise dopamin fonksiyonunu
gosteren norokimyasal degerlendirmelerde otistik bireylerde etiyolojiyi agiklayacak
tutarh  bulgular saptanamamistir(50). Benzer sekilde norepinefrinin  otizm
patogenezindeki etkisini gosteren veri elde edilememistir(50).

Endojen opioidlerin ise otizmli bireylerde hiperaktivite ve kendine zarar verme
davranigi Uzerine i1hmli dizeyde etkilerini gosteren galismalar olsa da henuz yeterli

kanit olusturmamaktadir(50).

12



2.1.3.5. Noroendokrinolojik Faktorler

Sosyal etkilesim ve baglanmada roll olan oksitosinin, benzer yapidaki peptit
arjinin vazopressin ile birlikte 06zellikle otizmin sosyal vyetersizlik ile ilgili
semptomlarinda bir rolu olabilecegi ileri surdimustur(18,51). Yakin zamanda yapilan
randomize kontrollu bir galigmada otizm tanili olgulara kisa sureli intranazal oksitosin
uygulanmasi sonrasi sosyal islevlerinde artis oldugu goérulmastir(52). Bazi OSB
tanili bireylerde periferal oksitosin dizeylerinin dislk oldugu bulunsa da altta yatan
mekanizmanin basit bir eksiklik modelinden ¢ok molekuler duzeydeki reseptor
anomalilerini dengelemeye yoOnelik sekonder kan duzey degisiklikleri oldugu
dUsundlmektedir(50).

Hipotalamo-pituiter andrenal (HPA) aksin yenilik, &6ngorulemezlik ve
degisiklikte aktive oldugu bilgisine dayanilarak; otizm tanili bireylerde degisiklige
yanit vermedeki gugligun, HPA akstaki anormalliklerden kaynaklanabilecegi
disundlimis ve bu alanda pek ¢ok calisma gercgeklestiriimistir(53). Yapilan
arastirmalarda OSB olgularinda kortizol seviyelerinde gorilen normal sirkadiyen
degisikliklerde anormallikler oldugu gosterilmistir(54). Ancak kortizol seviyeleri ile ilgili
bilgiler genellikle dusuk islevsellige sahip OSB olgularindan elde edilmigtir (55).
Ayrica HPA aks aktivasyonu ile ilgili de farkhlklar bildirilmistir. OSB tanili gocuklarin,
tehdit icermeyen sosyal etkilesimlere daha yulksek kortizol yaniti verdigi, sosyal tehdit
iceren durumlarda ise HPA aksinin az aktivasyon gosterdigi bulunmustur(55,56).

Otizm sikliginin erkeklerde kadinlara gore daha yuksek olmasini agiklayan
teorilerden biri de “asin erkek beyni” teorisidir(57). Yapilan ¢alismalarda bu teoriyi
destekler sekilde fetal androjen seviyelerinin OSB tanili olgularda amniyotik sivi
Olcimlerinde daha yuksek oldugu bulunmustur(58).

Yapilan calismalarda plazma melatonin ve metabolitlerinin dizeylerinin OSB
tanih olgularda daha dusuk oldugu bulunmustur(49). Uyku bozukluklarinin tipik
gelisim gosteren gocuklardan daha sik goruldugu bu grup olgularda, melatonin ile
iligkili genlerin patofizyolojideki etkileri ile ilgili arastirmalar surdurtlmektedir(59). Bu
bulgulara dayanilarak OSB tanili gocuklara melatonin uygulamasi yapilmig, uyku ile

ilgili parametrelerde anlamli dlzeyde gelisme gorulse de otizmin ¢ekirdek
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belirtilerinde beklenen fayda gorilememistir(18). Bazi c¢alismalarda gun igi

davraniglarda da ihmli dizeyde iyilesme goruldugune dair bulgular mevcuttur(59).

2.1.3.6. Noroimmiunolojik Faktorler

Otizm etiyolojisinde néroimmun bozuklugun rolt ve otizm patogenezine etkisi
Uzerine yapilmis ¢ok sayida arastirma bulunmaktadir. Yapilan arastirmalarda sitokin
dizeyleri, immun hicre aktivite duzeyleri, kan antikor duzeyleri gibi pek ¢ok immun
sistem degigikliklerinin bildiriimesine ek olarak, otoimmunitenin de rolu Uzerinde
durulmaktadir(60). OSB tanili olgularda yapilan galismalarda siklikla daha ylksek
pro-inflamatuar sitokin diizeyleri bildirilmektedir (61-63). interlékin-6 diizeyi
yuksekligi, yapilan pek ¢ok ¢alismada hem santral hem de periferik 6rneklerde OSB
tanili olgularda bildirilmistir(64). Interlékin-6'nin OSB’de daha agir semptomlar ve
daha dusuk sosyal islevler ile iligkili oldugu dugunulmektedir(65). Ayrica anormal
yardimci T hdcre-baskilayici hicre oranlarinda farkhliklar, diizenleyici T htcrelerinde
sistemik bozukluklar ve bozulmus sitokin salinimi ile ortaya c¢ikan T hicre
disregulasyonunun da OSB tanih olgulara yuksek bir oranda goruldugu
bildiriimektedir(63). Mikroglial aktivasyon da OSB tanili olgularda bildiriimis ve
periferik immun sistem ile birlikte mikroglial aktivasyonun beyaz cevherde anormal
beyin baglantisaligi ile iligkili oldugu goésterilmistir(63). OSB tanili olgularda sinir
sistemi proteinlerine yonelik otoantikorlarin varligi da yapilan c¢alismalarda
bildiriimektedir(60,66). Ayrica etiyolojide maternal anti-fetal beyin otoantikorlarinin
rolu Uzerinde de durulmaktadir(67). Gebelik esnasinda belirli zamanlarda maternal
immun aktivasyonunun otizm igin bir risk faktori oldugu konusunda kanitlar giderek
artmaktadir(68). Gebelikte ilk trimesterde viral enfeksiyonun tetikledigi maternal akut
immun aktivasyonun cocuktaki OSB riskini artirdigi bulunmustur(64). Altta yatan
mekanizmanin viral ajanin kendisi degil, annede yol actigi pro-inflamatuar sitokin
salinimi ve Th17 hucre aktivasyonu Uzerinden oldugu disundlmektedir(64). Yakin
zamanl bir meta-analizde OSB ile maternal otoimmun hastaliklar arasinda anlaml
bir iligkinin oldugu gosterilmistir(69). OSB riskinin 0zellikle annede gebelik esnasinda
aktif otoimmun hastalik oldugunda artig gostermesi, aktif inflamatuar durumun fetal

ndrogelisim Uzerindeki olumsuz etkilerini desteklemektedir(70). Ayrica otizm tanili
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bireylere sahip ailelerde normal populasyondan daha ylksek otoimmun hastalik
sikhg@r oldugu gosterilmis ve ailesel otoimmun hastalik oykusinun OSB igin bir risk
faktord oldugu yapilan ¢calismalarda bildirilmistir(67,71).

Otizm tanili olgularda konstipasyon, diyare, reflli, abdominal agri, kusma,
besin alerjileri gibi ¢ok ¢esitli gastrointestinal semptomlara norotipik populasyona
oranla dort kat daha sik rastlanmasi, son yillarda bu alanda pek ¢ok arastirmaya
neden olmustur(72,73). Bu arastirmalarda OSB tanili g¢ocuklarda mikrobiyata
bilesenlerinde anlamli farkliliklar oldugu bulunmustur(74). Barsakta kommensal
yasayan bakterilerin olusturdugu mikrobiyata ve beyin arasinda; néroimmidn ve
noroendokrin sinyaller, vagus siniri ve barsak mikrobiyal metabolitleri aracili ile
kargilikli etkilesim oldugu ve mikrobiyal disbiyozisin intestinal mukozal bariyeri
bozarak kanda mikrobiyal molekullerin artigi ile néroinflamasyona neden olabilecegi
dugunulmektedir(75).

Tum bu immun sistem degisikliklerinin noroinflamasyona yol agarak néronal ve
glial yanita neden olup beyin iletim fonksiyon bozuklugu sonucunda OSB’deki

davranissal 6zellikler Gzerine etkili olabilecegi dustnutlmektedir(62).

21.3.7. Cevresel Faktorler

Otizmde genetik etiyoloji Uzerinde durulmakla birlikte; sikliginin giderek

artmasi,

OSB tanili ¢cocuk ve ebeveynlerinin birlikte yapilan genetik incelemelerinde gok
saylda de novo mutasyonlara rastlanmasi gibi nedenlerle gevresel faktorlerin de
patogenezdeki rolii arastiriimaktadir(76). Ozellikle cevresel etkenlerin epigenetik
mekanizmalar ile gen ifadesini degistirerek patogeneze katkida bulundugu
dugunulmektedir(77).

Otizmde cevresel faktorler arasinda en ¢ok suclananlardan olan asilar ve
koruyucu olarak igerdikleri thimersol adli civa bilesiqgi ile ilgili yapilan kapsamli meta-
analizlerde otizm ile iligki gosterilememistir(78).

Otizmde annenin prenatal donemde gegcirdigi influenza, sitomegaloviris ve
rubella gibi viral enfeksiyonlar iligkili bulunmakla birlikte, bu etkinin annenin immadn

durumu, fetlsun gelisim seviyesi ve duyarlih@i gibi pek ¢cok duruma bagl olabilecegi
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dusundlmus, gosterilen iligkinin viral etkenin kendisinden ¢ok annede olusan immun
yanita da bagli olabilecegi 6ne suralmustur(79).

Cevresel etiyolojik faktorler arasinda en tutarli bilgiler, ileri ebeveyn yasi
(6zellikle ileri baba yasi) ile iligkilidir ve ileri ebeveyn yasi tek basina otizm igin bir risk
faktord olarak kabul edilmektedir(77). Ayrica anne-baba arasindaki yas farkinin fazla
olmasi da risk etmeni olarak degerlendiriimektedir(18). Yakin zamanda yapilan bir
meta-analizde anne yasinda 10 yas artisin ¢cocukta otizm tanisi riskini %18, baba
yasinda 10 yas artisin ise %21 oraninda artirdigi bulunmustur(80). Alta yatan
mekanizmalar net olmamakla birlikte, kimyasallara kimdulatif maruziyetin neden
oldugu mutajenik etkinin ebeveynlerin germ hucreleri ile fetise gegisi olabilecegi 6ne
surtlmektedir(76).

Otizm ile iligkisi arastirilan obstetrik durumlar arasinda prematurite, hipoksi,
gebelik kanamalari, sezaryen dogum, gestasyonel diyabet, makat gelis, neonatal
ensefalopati sayilabilir. Bu durumlarin risk faktoru olarak etkileri dusuk de olsa,
sistematik incelemelerde tutarlilik saptandigi bildiriimektedir ancak bu durumlarin
gercek bir risk faktori mi oldugu, yoksa fetlsteki primer anormalligin sonuglari mi
oldugu konusunda yeterli kanit yoktur(81). Gebelikte annenin valproik asit
kullaniminin otizm ve bazi diger norogelisimsel bozukluklarin riskini artirdigina dair
calismalar mevcuttur(82). Gebelikte segici seratonin  geriallm  inhibitoru
antidepresanlarin kullaniminin da otizmle iligkili oldugunu bildiren galigmalar olsa da
maternal stresin otizm igin bir risk faktorl oldugu ve tedavi edilmemis depresyonun
fetls Uzerine etkileri g6z onune alinmahdir(83). Agir metaller, hava kirliligi ve pestisit
maruziyeti gibi gevresel risklerin de olasi etkileri bildirilmigstir(84).

2.1.3.8. Noropsikolojik Kuramlar

Yapilan arastirmalarda otizmin pek ¢ok noropsikolojik iglevi etkiledigi
gOsterilmistir(85). Bu islev bozukluklarini agiklamak igin gelistirilen ndéropsikiyatrik
kuramlar arasinda zihin kurami eksikligi, yaraticu islevlerde yetersizlik, zayif merkezi
butuinlestirme kurami ve agiri erkek beyni kurami sayilabilir(18).

Zihin kurami, diger kigilerin davranislarindan zihinsel durumlari, amaglari,

duygulari ve inanglari hakkinda ¢ikarsama yapabilmeye yarayan kognitif sistemleri
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tanimlamaktadir(86). Bu kuram ile OSB tanili olgularin sosyal iletisim alaninda
guclukleri agiklanmaktadir(81). Zihin kurami eksikliginin OSB’ye spesifik olmadigi
bilinmekle birlikte, bu tani grubundaki olgularin zihin kurami testlerinde %80 oraninda
basarisizlik gosterdigi bilinmektedir(87). Yurutlcu iglevler; planlama, mental esneklik,
durtu denetimi, tepki engelleme, davranigsal organizasyon gibi birtakim prefrontal
korteks iligkili becerileri kapsayan bir semsiye terimdir. Bu iglevlerdeki yetersizligin
OSB’deki rijidite ve perseveratif davranislari agiklayabilecegi disunulmektedir. OSB
tanili olgularda planlama ile ilgili gt¢lukler de bildiriimistir(88). Merkezi bitlnlestirme
teorisi farkli kaynaklardan alinan bilgilerin birlestirilerek butinsel bir anlam gikariimasi
olarak tanimlanir. Bu becerinin eksikligi otizm tanili bireylerde ayrintilarin daha iyi
algilanmasi  seklindeki algisal karakteristikleri ve bazi savant Dbecerileri
aciklamaktadir(87). Asiri erkek beyni kurami ile otizmin erkek beyninin ug¢ bir
versiyonu oldugu ileri surilmektedir. Kadinlarda daha ¢ok empatik, erkelerde ise
sistemik biligsel becerilerin oldugu bilgisinden yola ¢ikan bu teori, otizm tanil

bireylerdeki asiri sistematize etme ve empati eksikligini agiklamaktadir(18,89).

2.1.4 Klinik Gorinumi

Otizmin gekirdek belirtilerine ait klinik 6zellikler genellikle yagamin ilk yillarinda
go6rulmekle birlikte bozuklugun siddeti ve ¢evrenin sosyal talepleri ile iligkili olarak her
zaman fark edilmeyebilir(18). Otizmin heterojenitesine bagl olarak; belirtilerin
baglangic zamani, bozuklugun siddeti, bilissel gelisimin duzeyi, eslik eden
davraniglar ve duygusal gugliklere goére klinik gorunum Kigiler arasi farkliliklar
gOstermektedir(90).

Yasamin ilk yilinda goérilen g6z temasinin azhgi, adina bakmama ve azalmis
sosyal yanit bulgulari gorulebilmektedir(91). Yasamin ilk yilinda normal gelisim
sonrasi birinci ve ikinci yaglar arasinda daha 6nce kazanilan iletisim ve sosyal
becerilerin vyitirildigi regresif gelisim paterni de siklikla bildiriimektedir(92). Belirtiler
erken yillardan itibaren gorullyor olsa da ebeveynler genellikle iki-l¢ yaslari arasinda
konusma gecikmesi yakinmasi ile saglik kuruluglarina basvurmaktadir(18). Yuz
ifadelerinin kisithligi, jest kullaniminin olmamasi, taklit becerisinde azlik, zayif sosyal

iligki ya da sosyal iligkinin hig olmamasi, ortak dikkat eksikligi, hayali oyun

17



oynamama, oyuncaklara ve nesnelere atipik ilgi, basmakalip motor hareketler,
konusma gelisen olgularda ekolali gibi bulgular sik gorilmektedir(18,81,93). Ayrica
uyku ve yeme gugclukleri, irritabilite, 6fke krizleri, tuhaf duyusal algi 6zellikleri, zor
mizag Ozellikleri gibi spesifik olmayan semptomlar da OSB tanili olgularda yasamin
erken yillarinda bildiriimektedir(94).

Okul 6ncesi donemde bu bulgularin devam ettigi, konusmanin monoton ses
tonu ile karsilikli konusmadan ziyade kendi kisith ilgi alani ¢evresinde monolog tarzi
olabildigi, zamir karistirma, jargon kullanma gibi konusma igerigi ile ilgili problemlerin
gorulebildigi, rittellere agir baglilik ve degisime direng gosterme gibi gunlik hayati
etkileyen sorunlarin eglik ettigi bildirilmektedir(91). Okul ¢agina gelindiginde olgularin
bazi semptomlari egitimin ve bilissel gelismenin katkisi ile hafiflese de c¢evrenin
sosyal beklentilerinin artigi ile olgularin yasadigi gugclikler devam etmektedir(18).
Yuksek iglevli olgularda konugsmada kelime dagarcigi ve dil bilgisi yas ile uyumlu olsa
dahi pragmatik gugclikler devam etmektedir(81). Yasitlarin ilgi alanlarini
paylasamama, oyun kurallarina uyma ve oyunu surdirmede guglukler, degisikliklerle
bas etme zorluklari mevcuttur(91). Ergenlik doneminde zeka geriliginin eglik ettigi
agir olgularda 6z bakim becerilerinin yetersizligi ciddi bir sorun iken, yuksek iglevli
olgularda aileden bagimsizlasmada ve akran iligkileri kurmada guglukler, farkl olma,
bir gruba ait olamama ve akran zorbaligi gibi nedenlerle siklikla depresif donem
gegcirme gibi zorluklar gorilmektedir(18).

Yapilan calismalarda otizm fenotipinin kizlar ve erkekler arasinda farklilik
gosterebilecedi bildiriimektedir(95). Bildirilen farkhliklardan en tutarli olanlardan biri,
kizlarda entelektuel vyetersizligin erkeklere gbre daha yuksek oranlarda
gOrulmesidir(96). Yapilan bazi calismalarda tekrarlayici stereotipik hareketlerin de
kizlarda daha az goruldugu bildirilmistir(95). Yapilan goézlemsel arastirmalarda
kizlarin otizm iligkili semptomlarini yillar i¢cinde erkeklerden daha fazla kamufle
edebildikleri de bildiriimektedir(97). Calismalarda klinik 6zelliklerde cinsiyete bagli
farkh 6zellikler bildirilse de bulgular arasinda yeterince tutarliik saptanamamistir. Kiz
cinsiyette tani kriterlerinde belirtilen 6zelliklerin farkl siddet ve sekillerde goriimesinin
erkek yanli tanilama sistemleri ve kizlarin yapilan arasgtirmalarda yeterince temsil

edilememesi nedeniyle de olabilecegi ileri suriimektedir(98).
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2.1.5 Otizm Spektrum Bozuklugunun Siddeti

OSB’de hastalik siddeti, genellikle ¢ekirdek belirtilerin derecesi, bilissel dizey,
davranis sorunlari ve konusma duzeyi ile belirlenmektedir(99). Literatirde
bozuklugun siddetini ifade etmek ig¢in dusuk islevli ve yuksek islevli otizm
kavramlarinin  kullanildigr  gorulmektedir. Bu kavramlar daha spesifik olarak
entelektlel yetersizligin eslik edip etmedigini, bazen de konusma ve dil gelisiminin
dizeyini ifade etmek icin kullaniimaktadir(100). Yapilan c¢alismalarda entelektlel
yetersizligin eslik ettigi grupta semptom siddetinin daha fazla ve prognozun daha
kotu oldugu; ayrica sosyal olarak kabul gormeyen, fiziksel olarak tehlikeli ve egitim
surecini olumsuz etkileyen davranislar olarak tanimlanan sorunlu davraniglarin bu
grupta daha fazla goérildaga bildiriimektedir(101,102). Yuksek islevli grubun ise
semptom gsiddetinin bozukluk baslangicinda daha az oldugu ve suregte daha iyi
islevsellige sahip olabildigi bilinmektedir(103).

2.1.6 Komorbidite

OSB tanil olgularda psikiyatrik ve medikal komorbid durumlarin sik eslik ettigi
bilinmektedir(104). OSB tanili olgularda yaklasik %70 oraninda en az bir psikiyatrik
ek taninin, yaklasik %40 oraninda ise iki veya daha fazla psikiyatrik es taninin
bulundugu tahmin edilmektedir(105). Eslik eden medikal komorbid durumlar ise %10-
77 arasi degisen oranlarda bildiriimektedir(106). En sik Dbildirilen komorbid
psikiyatrik durumlar arasinda Dikkat Eksikligi Hiperaktivite Bozuklugu (DEHB),
duygudurum bozukluklari, kaygi bozukluklari; komorbid medikal durumlar arasinda
ise epilepsi, uyku ve gastrointestinal sistem problemleri sayilabilir(18,104).

OSB tanili olgularda eslik eden DEHB tanisi %28-83 arasi degisen oranlarda
bildirilmektedir. DEHB’nin es tani olarak bulunmasinin yuratucu iglev bozukluklarini
artirdi§i, egitsel tedavilere yaniti azalttigi bilindiginden tedavi edilmesi 6nem
tasimaktadir(107). Erigkin ve adolesan yas grubunda en sik bildirilen komorbid
psikiyatrik tani depresyondur(18). Daha ¢ok yuksek iglevli olgularda gorulmektedir.
Bu yas grubundaki OSB tanili ergenlerde suisidal dusuncelerin de sik eglik ettigi

bildiriimektedir(108). Bipolar bozukluk tanisinin OSB tanili olgulardaki sikli§i hentz
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netlik kazanmamistir. Leyfer ve arkadaslari OSB tanili gocuk ve ergenlerdeki bipolar
bozukluk sikligini %2 olarak bildirmiglerdir(109). Erigkin yas grubunda yapilan bazi
calismalarda ise %30’a varan ¢ok daha ylUksek oranlar bildirilmigtir(110). Yapilan
bazi ¢alismalarda anksiyete bozukluklari, 6zgul fobi basta olmak lUzere OSB’ye en

sik eslik eden psikiyatrik komorbid tani olarak bildiriimektedir(111).

2.1.7 Prognoz

Literatlr incelendiginde, OSB tanisinin yillar icinde ¢ogu olguda stabilite
gOsterdigi, ancak okul, is ve sosyal yasamdaki beceriler ve islevsellik agisindan
olgular arasinda anlaml farkhliklar oldugu gorulmektedir(112). Otizm alaninda
tecrubeli klinisyenler tarafindan yasamin ilk iki yilinda konulan taninin yuksek oranda
stabilite gosterdigi yapilan pek ¢ok arastirmada bildirilimistir(113). Erken tani konan,
iyi egitim alan, aile destek sistemi iyi olan ve ciddi entelektiel yetersizlik eslik
etmeyen olgularda yasla birlikte kazanimlar artmaktadir(18). izlem galismalarinda
semptom siddetinin yillar icerisinde azalma egilimi gosterdigi bildirilse de erigkin
dénemde OSB tanili olgularin ancak yarisindan azinin tamamiyla bagimsiz bir hayat
surebildikleri bildirilmistir(114). Bazi ¢alismalar adolesan dénemde epilepsi veya
anksiyete ve duygudurum bozukluklari gibi ek tanilarin ortaya c¢ikisi ile islevsellikte
bozulma olabildigini bildirmektedir(81). Cocukluk donemindeki IQ ve erken dil

gelisiminin ilerideki prognozun en guglu yordayicilari oldugu saptanmistir(115).

2.1.8 Tedavi

Otizm spektrum bozuklugunda tedavinin amaci, ¢ekirdek semptomlari
hafifletmek, olgularin yasam igin gerekli becerileri kazanabilmesi igin potansiyellerini
ortaya ¢lkarmak, olgunun gelisim surecini etkileyebilecek es tanilar etkin bigimde
tedavi etmek ve aile ve olguya bakim veren diger bireyleri psikoegitim ve diger
teknikler ile desteklemek olarak 6zetlenebilir(81).

Etkinligine dair en ¢ok kanit bildirilen egitsel yontem, Uygulamali Davranis
Analizidir (Applied Behavior Analysis, ABA). ABA, edimsel kosullama ile 6grenme

tekniklerinin kullanildigi, yogun uygulama ve cesitli pekigtiregler ile sosyal olarak
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adaptif davraniglarin ve vyeni becerilerin kazaniminin hedeflendigi bir egitim
programidir(116). Erken yasta ve yogun ABA mudahaleleri ile OSB tanili olgularin
onemli bir kisminda kayda deger gelismelerin elde edildigi yapilan calismalarda
gOsterilmistir(117). ABA ile gelisimsel ve iligki temelli yaklagsimlari kombine eden
Erken Baslangi¢li Denver Modeli’'nin de iki yasindan kuguk olgularda etkili bir tedavi
yontemi oldugunu gosteren randomize kontrolli bir ¢alisma bulunmaktadir(118).
Otizmin c¢ekirdek belirtilerinde etkili oldugu gdsterilen bir diger egitsel midahale ise
daha natiralistik bir yaklagimi benimseyen Temel Tepki Ogretimidir (Pivotal
Response Training, PRT)(119).

Otizmde c¢ekirdek semptomlari azalttigi gosterilen bir ila¢ heniz
bulunmadigindan, farmakoterapinin hedefi eslik eden gugclikleri azaltmaktir(117).
Tedavinin hedefi olan semptomlar arasinda insomnia, hiperaktivite, durtisellik,
irritabilite, agresyon, kaygi, depresyon, obsesif semptomlar, 6fke nobetleri ve
tekrarlayici davranislar sayilabilir(116). OSB tedavisinde kullanilan ilaglarin gogu
endikasyon digi regetelenmektedir; su ana kadar Amerika Birlesik Devletleri Gida ve
ilac Dairesi (FDA) tarafindan otizm iligkili irritabilite icin yalnizca risperidon ve
aripiprazol onaylanmistir(120). Her iki ila¢ icin de yapilan pek c¢ok calismada
irritabilite, stereotipiler ve hiperaktivite semptomlarinda plaseboya Ustunlukleri
gOsterilmistir(121). OSB’de davranigsal sorunlari azaltmak igin kisith sayida
calismalarda bildirilen faydalanimlar g6z énune alinarak endikasyon digi kullanilan
diger ikinci kusak antipsikotikler arasinda olanzapin, klozapin, ziprasidon, ketiapin
sayllabilir(18). Birinci kusak antipsikotiklerden haloperidol ve pimozidin de etkili
oldugunu gosteren calismalar bulunsa da yuksek yan etki profilleri nedeniyle ilk
basamak tedavi olarak tercih edilmemektedirler(18,121). Yapilan bazi yakin zamanl
arastirmalarda, stimulanlarin OSB tanili olgularda hiperaktivite ve durtisellik
semptomlarinda faydali oldugu gosterilmistir. Ancak tedaviye yanitin yalnizca DEHB
tanisi olan olgulara gore daha dusuk oldugu, yan etkilerin ise daha sik goraldugu
bildiriimektedir(122). Yapilan bazi ¢alismalarda secici seratonin gerialim
inhibitdrlerinin (SSGI) tekrarlayici davraniglar tizerine olumlu etkileri bildirilse de yakin
zamanh bir Cochrane gézden gegirmesinde OSB’de SSGI kullanimi ile ilgili yeterli
kanit olmadigi bildirilmigtir(123). Mirtazapin ve melatoninin de OSB tanili olgularda

eslik eden insomnia tedavisinde etkili oldugu gdsterilmistir(124).
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2.2. Otizm Spektrum Bozuklugu ve Tani Kaybi1 Kavrami

OSB’nin klinik gérinumu ve etiyolojisindeki heterojenite gbz énine alindiginda,
bozuklugun ergenlik dénemi ve erigkinlikteki sonucunun da bireyler arasi ileri
derecede farklilk gostermesi, ciddi dizeyde bozulmadan normale yakin iglevsellige
kadar degisebilmesi sasirtici degildir(125). Literatirde yapilan eriskin donem sonug
c¢alismalari incelendiginde genellikle c¢ocuklukta otizm tanisi almis erigkinlerin
prognozunun koétd oldugu, yalnizca ¢ok az bir kisminin bagimsiz yasayabildigi,
basaril kisilerarasi iligkiler kurabildigi ve sonuglarinin gorece olarak daha iyi oldugu
bildirilmigtir(126—128). Daha yakin zamanda yapilan ve yalnizca yuksek iglevli otizmi
olan bireyleri degerlendiren eriskin dénem sonug¢ calismalarinda ise daha yluksek
oranda iyi sonug goruldugua bildirilmistir(129).

Bazi otizmli c¢ocuklarin yetiskin donemde bu taniyi artik karsilamiyor
olabileceklerine dair ilk dugtunceler 1970’li yillarda bazi vaka raporlarinda karsimiza
cikmaktadir(130,131). Seltzer ve ark. otizmin erigkin ddnemdeki sonucunu inceleyen
arastirmalari degerlendirerek yaptiklari bir gézden gecirme c¢alismasinda otizmin
cekirdek belirtilerinin (0zelikle iletisim yetersizliklerinin) erigkinlik doneminde hafifleme
egiliminde oldugunu ve %10-20 oraninda tani kriterlerini artik karigamayan
erigkinlerin bulundugunu bildirmislerdir. Ancak gozden gegirilen ¢alismalarin gogunda
“iyi sonu¢” kavrami tam olarak tanimlanmamis ve bazi calismalarda standardize
tanisal gerecler kullanilmamistir(132).

Literatirde OSB’de “iyilesme” kavramini ilk kullanan arastirmaci Lovaas (1987)
olmustur. Yaptigi olgu-kontrol calismasinda 19 OSB tanili olgunun %47’sinin
Uygulamali Davranis Analizi tedavisi ardindan normal entelektiel islevsellik
gOsterdigini ve standart egitim sistemi icine ek bir destek olmadan yerlestirilebildigini
bildirmistir(4). Sallows ve Gaupner da 4 yillik tedavinin ardindan bir grup OSB’li
olguyu degerlendirmis; olgularin %48’ini egitsel tedaviden ylksek kazanimlarini
belitmek amaciyla “hizli 6grenenler” olarak tanimlamistir. Bu alt grubun IQ’larinin
normal dizeyde oldugunu ve standart egitim sistemi icine yerlestirilebildiklerini
belirterek Lovaas’in bulgularini dogrulamiglardir. Ek olarak hizli 6grenen gruptan 8
olgunun ADI-R (Autism Diagostic Interview, Revised) ile yapilan dederlendirmede

otizm tanisini karsilamadigini da bildirmislerdir(133). Ancak Mundy pek ¢ok OSB
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tanili olgunu da normal veya yuksek 1Q duzeyine sahip olabildigini ve standart egitim
sisteminde bulunabildigini; sadece bu iki olgutin otizmde iyilesme veya tani kaybi
demek igin yeterli olmadigini belirterek bu gorise karsi ¢ikmistir(5). Daha yakin
zamanli arastirmalarda tani kaybi i¢in arastirmacilarin tim OSB semptomlarinin
gerilemesi, tipik sosyal ve iletisimsel iglevsellik gibi daha kati kriterler kullandiklari
gorulmektedir(125). Helt ve arkadaslarinin belirledigi olgutler ise ¢ekirdek belirtilerin
olmamasini, normal sinirlarda IQ’ nun gosterilmesini ve normal uyum becerilerinin
olmasini bir arada igcermesi agisindan en iyi tanimlanmig kriterlerdendir(3).

Literatirde daha siklikla karsimiza g¢ikan “optimal sonug” terimi ise ilk defa
Fein ve ark. tarafindan; ge¢miste OSB tanisi alan ancak artik tani kriterlerini
kargilamayan 34 olguyu ylksek islevli otizm tanisi olan ve tipik gelisim gosteren
olgular ile karsilastirdiklari galismada kullaniimistir(134). Bu ¢alismada optimal sonug
gOsteren olgular ile tipik gelisim gosteren olgularin sosyal becerileri, iletisim
becerileri, yuz tanima ve ¢ogu dil alt dlgek puanlarinda anlamli fark gostermedikleri
bildiriimigtir. Baska bir calismada ise Granpeesheh ve arkadaslari yaptiklar
retrospektif inceleme ile, yogun Uygulamali Davranig Analizi alan OSB tanili 38
olguda optimal sonug bildirmislerdir(2). Ulkemizde bu alanda yapilan aragtirmalar
incelendiginde, Mukaddes ve arkadaslarinin erken tedavi girisimleri sonucu 39
olguda optimal sonug bildirdikleri tanimlayici ¢alisma karsimiza ¢ikmaktadir(6).

OSB tanili olgularda tani kaybinin %3-25 arasi degisen oranlarda oldugu
bildiriimektedir(3). Bildirilen tani kaybi oranlarindaki farkhligin dnemli nedenlerinden
birinin  hentz tek sekilde tanimlanmig Olgutlerin  bulunmamasi  oldugu
dugunulmektedir(125).

Otizmde tani kaybi literatirde tartigilirken baslangigta yanhis tani konulmus
olabilecegi 6ne surllse de tani kaybi grubunun baslangictaki dederlendirmeleri, OSB
tanisi halen devam eden olgular ile benzerlik gostermektedir(6). Yapilan bir izlem
calismasinda, 4 yasinda tani kaybi olarak degerlendirilen ve otizm tanisini halen
kargilayan bir grup olgunun 2 yasinda tani ani degerlendirmelerinde sosyal,
iletisimsel ve kognitif 6zelliklerinin benzer oldugu bildirilmistir(8). Yapilan bagka bir
arastirmada Mraz ve ark. optimal sonug gosteren bir grup olgu ile OSB tanili bir grup
olgunun bas c¢evresindeki artis hizini incelemis, optimal sonu¢ grubunda da OSB

tanili olgularda erken bir belirteg olan bas c¢evresi artis hizinin yuksek oldugunu
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bulmusglardir(9). Literaturde ayrica tedavi ardindan OSB tanili olgularda biyolojik
degisiklikler oldugunu gosteren arastirmalar da mevcuttur. Yapilan bir arastirmada
erken ve yogun mudahale ardindan OSB tanili olgularda beyin gelisiminin degistidi,
EEG aktivitesinin normalizasyon goéstererek tipik gelisen yasitlarindan ayirt edilemez
oldugu gosterilmistir(118).

Otizmde tani kaybi ve optimal sonucu incelemeye olan ilginin artisi, bireyin
hangi Ozelliklerinin veya yapilan hangi tedavi girisimlerinin tani kaybini 6n
goOrdurebilecegdi sorusunu da glindeme getirmistir. Daha yuksek biligssel diuzey, alici
dilin erken geligimi, Otistik Bozukluk yerine Baska Turlu Adlandirilamayan Yaygin
Gelisimsel Bozukluk tanisi almis olmak ve taninin erken konulmasi ile erken tedavi
bagslanmasi tani kaybina etkili bulunan faktérlerdir(3). Mukaddes ve ark. da yaptiklari
calismada optimal sonuca en gugclu katkida bulunan 6zelliklerin yliksek 1Q ile iletisim
ve dil becerilerinin erken yasta gelisimi oldugunu bulmuslardir(6).

OSB olgularinin tani kaybi sonrasi izlemi ile ilgili az sayida arastirma
bulunmaktadir. Fein ve arkadaslari ve Zapella gegcmiste OSB tanisi olan olgularin
OSB semptomlarini vyitirdiklerini ancak DEHB tani kriterlerini karsiladiklarini
bildirmiglerdir(135,136). Orinstein ve arkadaslari da optimal sonuc¢ ile izledikleri
olgularda yuksek oranda DEHB ve 6zgul fobi bildirmislerdir(137). Ayrica bu olgularda
depresyon, tik bozuklugu ve Obsesif Kompulsif Bozukluga yatkinlik ile yuksek duzey

dil islevlerinde gerilik olabilecegi de bildiriimektedir(3).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Orneklem Segimi

Calismanin drneklemini Dokuz Eylul Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk ve
Ergen Ruh Saglhgi ve Hastaliklari Anabilim Dali Polikliniginde DSM-IV veya DSM-5
tani kriterlerine gére OSB tanisini karsilayan 4-18 yas arasi olgular olusturmaktadir.
Tani kaybi grubu, bu olgulardan 01.01.2016-01.01.2022 tarihleri arasinda izlemde
kKlinik olarak tani kaybi dugunilen veya tani kaybi bildirir G¢ hekim durum bildirir
raporlarin geriye yonelik taranmasi ile olusturulmustur. Calismaya dahil edilme
kriterlerini karsilayan ve katilmayi kabul eden buatin olgular (n=30) ¢alismaya dahil
edilmistir. Yiiksek islevli Otizm grubu ise Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakiiltesi
Cocuk ve Ergen Ruh Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dali Polikliniginde 01.01.2016-
01.06.2019 tarihleri arasinda takibi yapilan olgulardan tani kaybi grubu sayisi ve
cinsiyetine gore randomize edilerek secilmis 30 olgu ile olusturulmustur. Ylksek
islevli Otizm grubuna klinik olarak norma zeka diizeyine sahip ve konusmasinda
gerilik olmayan olgular dahil edilmistir. Calismanin 6rneklemini toplam 60 olgu
olusturmaktadir. Mukaddes ve ark. tarafindan yapilan, bir grup Otizm Spektrum
Bozuklugu tanili olgunun tani kaybinin degerlendirildigi ¢alismada tani ani ile tani
kaybi ani arasinda ortalama 2,72 yil oldugu bulundugundan (6), ylksek iglevli otizm

grubunda ileride tani kaybi olabilecedi 6ngorulerek tarih araligi farkh alinmigtir.

3.1.1 Arastirmaya Dahil Edilme ve Diglanma Olgiitleri

Tani kaybi1 grubuna dahil edilme odlgutleri:

-Tani aninda DSM-IV veya DSM-5 kriterlerine gére Otizm Spektrum Bozuklugu tani

kriterlerinin kargilaniyor olmasi
-4-18 yaglari arasinda olmasi

- Erken konusma gecikmesinin varhigr (18 aya kadar tek kelime kullaniminin

olmamasi veya 24 aya kadar kelime kombinasyonunun olmamasi)
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-Baglangi¢ degerlendirmesinde Cocukluk Otizmi Derecelendirme Olgegi puaninin
25,5'tan yuksek olmasi (Chlebowski ve ark. tarafindan oOnerilen kesme puani
kullaniimistir (138))

-Calisma anindaki degerlendirmede DSM-5 kriterlerine gore Otizm Spektrum

Bozuklugu tanisini kargilamiyor olmasi

-Otizm ¢ekirdek semptomlari i¢cin mevcut durumda 6zel egitim ihtiyacinin olmamasi
Yuksek iglevli otizm grubuna dahil edilme ol¢utleri:

-Caligma anindaki degerlendirmede CODO puaninin 25,5 lizerinde olmasi

-Klinik izlem, DSM-5 kriterleri ve yapilandiriimis goérusmeler ile Otizm Spektrum

Bozuklugu tanisinin olmasi
-4-18 yaglari arasinda olmasi

-Klinik olarak normal zeka duzeyine sahip olmasi ve eslik eden dil bozuklugunun

olmamasi (DSM-5 OSB tani kriterlerinde yer alan belirtegler temel alinmigtir.)
Calismadan diglanma odlgutleri:

-Olgu veya ebeveynin goérismelere katilimini veya ¢alismada uygulanacak odlgekleri
doldurmasini Onleyecek dlzeyde siddetli ruhsal (psikotik bozukluk, mental
retardasyon, iletisim bozuklugu vb.) veya bedensel (isitme ve gorme kaybi)

sorunlarinin bulunmasi
-Olgunun herhangi bir genetik sendrom tanisinin bulunmasi

-4 yasindan kuguk veya 18 yasindan buyuk olmasi
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3.2.  Veri Toplama Araglari

3.2.1. Sosyodemografik Veri Formu

Aragtirmacilar tarafindan hazirlanan, olgunun sosyodemografik verilerini,
hastaligin oykusunu, aldigi 6zel egitim suresini, aile oykusunu 6grenmeye yonelik

sorular iceren formdur.

3.2.2. Gocukluk Otizmi Derecelendirme Olgegi (GODO) [Childhood
Autism Rating Scale (CARS)]

Cocugun davraniglarinin goézlenmesine ve alinan Oyklye dayanan; 15
maddenin her birinin bir ile dort arasi puan verilerek otizm tanisinin varhiginin ve
siddetinin degerlendirildigi bir dl¢ektir. On bes ile 29 arasi puan alanlar otistik belirtisi
olmayan grubu, 30-38 arasi puan alanlar hafif-orta siddette otistik belirtiler gosteren
grubu, 38 ile 60 arasi puan alanlar ise siddetli otistik belirtiler goésteren grubu
olusturmaktadir. Yuksek islevli otizm grubunda pek ¢ok arastirmaci, daha dusuk
kesme puanlarinin sensitivite ve spesifiteyi arttirdigini belirtmektedir (139,140).
Calismada degerlendirilen grup g6z 6nune alinarak Chlebowski ve ark ile Mayes ve
ark. tarafindan énerilen 25,5 kesme puani kullaniimistir(138,139). Olcegin Tirkge
gecerlilik ve glvenilirlik ¢alismasi 2009 yilinda incekas ve ark. (141) tarafindan

yapilmigtir.

3.2.3. Sosyal iletisim Olgegi (Si0) [Social Communication Questionnaire
(SCQ)]

SIO, Rutter ve Lord tarafindan gelistirilen, primer bakim veren tarafindan
doldurulan bir tarama Olgegidir. Calismamizda bu olgek, guvenilirligi artirmak
amacliyla arastirmaci tarafindan gorisme yapilarak uygulanmistir. Toplamda 40
maddeden olusan Olgek, g¢ocugun gelisim donemine uygun olmayan davranigin
varligi veya yokluguna gore evet/hayir seklinde cevaplanmaktadir. OSB tanisinda
onemli bir yer tutan, altin standart olarak kabul edilen Otizm Tani Goérugmesi (Autism
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Diagnostic Interview Revised, ADI-R) temel alinarak hazirlanmistir. SIiO, 40
maddeden olugmaktadir ve zeké yasi en az iki olmak Uzere kronolojik yagi dort ve
lizerindeki tim bireylere uygulanabilir. SIO maddelerinin birgogu, ADI-R ile benzer
olarak, kargilikli sosyal etkilesim boyutu, iletisim boyutu ve sinirl, yineleyici ve
basmakalip davraniglar boyutu olmak lzere U¢ boyutta diizenlenmistir. SIO belirli
araliklarla tekrarlanarak, zaman igerisinde OSB belirti duzeyindeki degisimler de
izlenebilmektedir. Olasi otizm tanisini gostermesi agsisindan 15 puan ve Uzeri
skorlar anlamli kabul edilmektedir (142). Olcegin Tirkce gecerlilik ve giivenirligi 2015
yilinda Avcil ve ark. (143) tarafindan yapiimistir.

3.2.4. Okul Cagi Cocuklari icin Duygulanim Bozukluklari ve Sizofreni
Formu-Simdi ve Yasam boyu Sekli DSM-5 Kasim 2016-Tiirkgce Uyarlamasi
(CDSG-SY-DSM-5-T) [Schedule for Affective Disorders and Schizophrenia for
School-Age Children (6-18 Years)-Present and Lifetime Version, K-SADS-PL-
DSM-5 November 2016]

Kaufman ve arkadaslari tarafindan 2016 yilinda DSM-5 Olgutlerine goére
guncellenen, c¢ocuk ve ergenlerin gegmisteki ve su andaki psikopatolojilerini
saptamayl amaglayan, yari yapilandinimis bir gérisme cizelgesidir. ik bélimde
yapilandiriimamis bir gorisme ile gocuk ve aile ile gorUsulerek gelisim 6ykusu,
mevcut yakinmalari, saglik durumu, okul ve ev iglevselligi, sosyodemografik
ozellikleri ile ilgili bilgiler alinir. Ikinci bélimde gegmis ve su andaki cok sayida 6zgl
belirtiyi de@erlendiren tarama sorulari bulunmaktadir. Uglincli bélim ise DSM-5
tanilarini dogrulamak amaciyla yapilan goézlem ve degerlendirme sonuglarindan
olusur. Aile ve c¢ocuktan alinan bilgiler ile Kklinisyenin go6zlemleri birlikte
degerlendirilerek puanlama yapilir. CDSG-SY-DSM-5-T Turkge geviri ve geri gevirisi,
gegerlilik ve giivenilirlik caligmasi Unal ve arkadaslari (144) tarafindan yapilmistir.

3.2.5. Gugler ve Giiglukler Anketi (GGA)

Cocuk ve genglerde ruhsal sorunlari 6lgmek amaciyla Goodman tarafindan
geligtiriimig; Turkce gecerlilik ve guvenilirlik ¢alismasi 2008 yilinda Gulvenir ve
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arkadaslan (145) tarafindan yapilmistir. GGA, dikkat eksikligi ve asiri hareketlilik,
davranis sorunlari, duygusal sorunlar, akran sorunlari ve sosyal davraniglar olmak
Uzere her biri bes soru iceren bes alt digekten olusan, Gglu Likert tipi derecelendirme

iceren bir gerectir.

3.2.6. Sorun Davranig Kontrol Listesi (SDKL)

Aman ve arkadaslar tarafindan gelistirilen Olgek; otizme eslik eden
davranissal sorunlari degerlendirmeyi amaglayan, 58 maddeden olusan UglU Likert
tipi bir olgektir. Huzursuzluk, atalet ve sosyal ice kapaniklik, yinelenen davranislar,
asiri hareketlilik ve itaat etmeme, uygun olmayan konugma seklinde bes alt kategorisi
bulunmaktadir. Gegerlilik ve guvenilirlik c¢alismasi; Sucuoglu (146) tarafindan

yapiimigtir.

3.2.7. Ankara Gelisim Tarama Envanteri (AGTE)

AGTE, 0-6 yas araligindaki bebek ve ¢ocuklarin birincil bakim verenlerinden
alinan bilgiler ile doldurulan, 154 maddeden olusan, evet, hayir ya da bilmiyorum
seklinde cevaplanabilen; dil-biligsel, ince motor, kaba motor ve sosyal beceri-
Ozbakim alanlari ile ilgili sorulardan olugsan bir testtir. Toplam puan ¢cocugun genel
gelisim duzeyini yansitmaktadir. Toplam gelisim ham puanlari, ortalamasi 50 puan,
standart sapma puani 10 puan olan T puanlarina dénustarilmis (AGTETP), bu
sekilde farkh yas grubundaki cocuklarin gelisiminin ortak bir puan tart ile
degerlendiriimesi amaglanmistir. AGTETP 40-60 arasinda ise gocugun gelisiminin
yasina uygun oldugu sdylenebilir(147).

29



3.2.8. Wechsler Gocuklar igin Zeka Olgegi-Yeniden Goézden Gegirilmis
Formu (WGZO-R) [Wechsler Intelligence Scale for Children-Revised (WISC-R)]

Wechsler tarafindan 1949 yilinda gelistirilmis olan WCZO-R’nin 1974 yilinda
g6zden gegirilmis formu olusturulmustur (Wechsler 1949, 1974). Sézel ve performans
olmak Uzere iki bolimu bulunmaktadir. WCZO-R'nin Tirk gocuklari Uzerindeki
standardizasyonu Savasgir ve Sahin (1995) tarafindan 6-16 yas grubunda 1639 kisilik

bir drneklem Uzerinde gergeklestirilmistir.

3.3. Uygulama

Calismada belirtilen tarih araliginda klinik olarak izleminde tani kaybi
dusundlen olgular ile tan1 kaybi nedeniyle 3 hekim durum bildirir rapor dizenlenen
toplam 136 olgu tibbi kayitlari incelenerek degerlendirilmigtir. 37 olgu, entelektlel
yetersizlik veya genetik sendromun eslik etmesi, tibbi kayitlara ulagilamamasi, otizm
bulgularinin halen devam etmesi, baglangi¢taki otizm bulgularinin silik olmasi
nedenleriyle galismaya dahil edilmemigtir. 6 olguya iletisim bilgilerinin olmamasi
nedeniyle ulagilamamistir. Toplam 93 olgu telefon ile aranmis, 17 olguya 3 defa farkh
zamanlarda telefon ile aranmasina ragmen ulasilamamis, 46 olgu ise calismaya
katilmayi reddetmistir. Toplam 30 olgu ile Okul Cagi Cocuklari i¢cin Duygulanim
Bozukluklarn ve Sizofreni Gérisme Cizelgesi — Simdi ve Yasam Boyu Versiyonu —
Versiyon 1.0 (CDSG — SY) gorusmesi yapilarak gecmisteki otizm tanisi aldigi ve
gOrusme aninda tani kriterlerini kargilamadigr dogrulanmig, ayrica eslik eden ek
tanilar degerlendirilmistir. Dosya bilgilerinde mevcut ise Ankara Gelisim Tarama
Envanteri (AGTE) ve Wechsler Cocuklar icin Zeka Olcegi-Yeniden Gézden Gegirilmis
Formu (WCZO-R) [Wechsler Intelligence Scale for Children-Revised (WISC-R)]
sonuglari kaydedilerek gelisim duzeyi degerlendirilmis, ayrica klinik olarak da zeka
dizeyi degerlendirilmistir. CODO, SIO ve Sosyodemografik Veri Formu klinisyen
tarafindan gérisme esnasinda doldurulmus, GGA ile SDKL olgunun bakim vereni
tarafindan doldurulmustur. YiO grubuna ise belirtilen tarih araliginda Dokuz Eyliil
Universitesi Hastanesi Cocuk ve Ergen Ruh Sagligi ve Hastaliklari Polikliniginde
Otizm Spektrum Bozuklugu tanisi ile izlenen olgulardan Cocukluk Cagi Otizmi
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olgularinin ve 3’'den daha az sayida basvurusu olan olgularin elenmesi ile elde edilen
toplam 570 hastanin tibbi kayitlari incelenerek dahil edilme olgutlerini karsilayan 130
erkek ve 26 kiz olgudan tani kaybi grubunun sayi ve cinsiyeti dikkate alinarak

randomize edilmis olgular dahil edilmigtir. Ayni dlgek ve gorisme prosedurt bu grup
icin de uygulanmigtir.

Olasi tani kaybi agisindan tibbi
kayitlari incelenen olgular D|§Iar;1a_rgglgular

n=136 (entelektirl yetersizlik veya
genetik sendrom eglik etmesi,

tibbi kayitlarin eksik olmasi, otizm

bulgularinin devam etmesi,
baslangigtaki otizm bulgularinin
silik olmasi nedenleriyle)

v

Calismaya davet etmek igin - » Degerlendirmeye alinamayan olgular
telefon ile aranan olgular
n= 99

Ug farkli

iletisim Katiimavi zamanda

bilgilerinin y arama ile
olmamasi reddtii%nler ulagilamaya

n=6 n= nolgular

n=17

Calismaya dahil edilen olgular
n=30

Sekil 1. Tani Kaybi Grubunu Olusturma Surecindeki Akis Semasi
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3.4. Istatistiksel Analiz

Elde edilen veriler SPSS 24.0 (IBM Corporation, Armonk, New York, United
States) programi kullanilarak analiz edilmigtir. Tanimlayici istatistikler surekli
degisken degder icin ortalama ve standart sapma ya da ortanca ve geyrekler arasi
aralik; kategorik degiskenler igin de sayl ve yuzde olarak sunulmustur. Normal
dagihm kontrol edilmistir. Katilimcilarin mevcut klinik 6zelliklerinin degerlendiriimesi
ve gruplar arasi skor farklarinin karsilastiriimasi i¢cin CODO, SiO, GGA, Sorun
Davranig Kontrol Listesi bagimsiz 6rneklem T testi kullaniimistir. %95 guven
duzeyinde incelenmis ve p<0.05 anlaml kabul edilmigtir.

Kategorik degiskenlerin karsilastiriimasinda kikare testi kullaniimistir. Gruplar
arasinda farkhlik gdsteren veya onem teskil eden surekli degiskenlerin hipotez
testleri Uzerine olan etkisi ANCOVA modelinde incelenmistir. Tani kaybina klasik
hipotez testlerinde (kikare testi, t testi vb.) anlamli etki ettigi saptanan degiskenler

lojistik regresyon modellerinde degerlendirilmigtir.

3.5. Etik Kurul

Calismaya katilmayi kabul eden aile ve ¢ocuklardan sozlu ve yazili onam
alinmistir (Ek-5, Ek-6). Arastirma Dokuz Eylil Universitesi Girisimsel Olmayan

Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 30.05.2021 tarih ve 2021/20-36 sayili karar ile
onaylanmistir (Ek-7).
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4. BULGULAR

4.1. Katiimcilarin Sosyodemografik Ozelliklerine iliskin Veriler

Calismaya dahil edilen tani kaybi grubundaki (n=30) gocuklarin yas ortalamasi
11.0 + 3.5 olup, YiO grubundaki gocuklarin (n=30) yas ortalamasi ise 12.1 + 2.6
olarak bulunmustur. Gruplar arasinda yas ortalamalari agisindan istatistiksel olarak
anlaml fark bulunmamaktadir (p=0.187). Her iki grubun da katihmcilarinin %13.3’
(n=4) kiz cinsiyettedir. Gruplar arasinda kardes sayisi bakimindan anlamli fark
saptanmamistir (p=0.108). Tani kaybi grubundaki butin katilimcilar g¢ekirdek aile
olarak yasamaktadir. YIO grubunun %6.7’si (n=2) genis aile ile yasamakta, beraber
yasadiklari kigiler acgisindan iki grup arasinda anlamh bir fark bulunmamaktadir. Tani
kaybr grubundan 28 (%93.3) olgu sehir merkezinde, 2 (%6.7) olgu ise ilcede
yasamaktadir. YIO grubunda ise 22 (%73.3) olgu sehir merkezinde, 8 (%26.7) olgu
ilcede yasamaktadir. YiO grubunda ilcede yasama orani, tani kaybi grubuna gére
anlamh olarak daha yiksektir (p=0.038). Tani kaybi grubunun %901 (n=27), YiO
grubunun ise %83.3’U (n=25) orta veya yuksek sosyoekonomik duzeyde olup iki grup
arasinda anlamli fark bulunmamaktadir (p=0.735) (Tablo 2).

Tablo 2. Olgularin Sosyodemografik Ozellikleri

Tani kaybi  YiO grubu,

grubu, n=30 n=30 istatistik p

Yas, yil, ort £ SS 11.0+£35 121126 t=1.3 0.187
Cinsiyet, kiz, n (%) 4 (13.3) 4 (13.3) FKT 1.000
Tek gocuk, n (%) 14 (46.7) 8 (26.7) X?=26 0.108
Yasadigi kisiler, n (%) FKT 0.492

Gekirdek aile 30 (100.0) 28 (93.3)

Genis aile 0(0.0) 2(6.7)
Yasadigi yer, n (%) X*=4.3 0.038

il merkezi 28 (93.3) 22 (73.3)

ige 2(6.7) 8 (26.7)
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Sosyoekonomik diizey, X?=0.6 0.735

n (%)
Diisiik 3 (10.0) 5 (16.7)
Orta 21 (70.0) 20 (66.7)
Yiiksek 6 (20.0) 5 (16.7)

YiO: yiiksek islevli otizm, ort: ortalama, SS: standart sapma, t: t testi, X*: Ki-kare testi, FKT: Fisher'in

kesin testi

4.2. Katihmcilarin Ebeveynlerinin Sosyodemografik ve Klinik

Ozelliklerine iligkin Veriler

Calismaya alinan tani kaybi grubundaki olgularin annelerinin gincel yas
ortalamasi 41.8 + 4.8 yil, dogumdaki yas ortalamasi 30.7 £ 4.3 yil; babalarinin gtincel
yas ortalamasi 44.5 = 5.2 yil, dogumdaki yas ortalamasi ise 33.5 + 4.6 yil olarak
bulunmustur. YIO grubundaki olgularin annelerinin giincel yas ortalamasi 43.9 + 5.5
yil, dogumdaki yas ortalamasi 31.8 + 4.5 yil; babalarinin gincel yas ortalamasi 47.2
+ 5.9 yil, dogumdaki yas ortalamasi ise 35.1 + 4.9 yil olarak bulunmustur. YiO
grubunun anne ve babalarinin hem guncel hem de dogumdaki yaslari tani kaybi
grubuna gore daha yuksektir ancak bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir
(Tablo 3).

Tablo 3. Tani Kaybi ve Yiksek islevli Otizm Gruplarinin Ebeveynlerinin Dogumdaki

ve Guncel Yaslarinin Karsilastiriimasi

Tani kaybi1  YIO grubu,

grubu, n=30 n=30 istatistik p

Anne giincel yas, yil, ort £ 41.8+4.38 439+55 t=1.6 0.120
SS

Baba giincel yas, yil, ort * 445+ 52 472 +5.9 t=1.9 0.064
SS

Anne dogumdaki yas, yil, 30.7+4.3 31.8+45 t=0.9 0.358
ort £ SS

Baba dogumdaki yas, yil, 33.5+4.6 35.1+4.9 t=1.3 0.183
ort £SS

YiO: yiiksek islevli otizm, ort: ortalama, SS: standart sapma, t: t testi
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Her iki grubun da ebeveynlerinin

(n=20) Universite ve (zeri egitim dizeyine sahiptir. YIO grubunda ise annelerin
%50’si (n=15), babalarin %56.7’si (n=17) Universite ve Uzeri egitim dlzeyine sahiptir.
Tani kaybi grubunda 8 (%26.7) olgunun annesinin, 4 (%13.3) olgunun ise babasinin
bir psikiyatrik tanisi bulunmaktadir. YIO grubunda ise 10 olgunun annesinin, 4
olgunun ise babasinin bir psikiyatrik tanisi bulunmaktadir. Tani kaybi ve YiO
gruplarinin ebeveynlerinin egitim durumlari, birliktelik durumlar veya eslik eden

psikiyatrik hastaliklari arasinda gruplar arasi anlamli fark bulunmamigtir (Tablo 4).

%86.7’si

(n=26) evlidir ve birlikte
yasamaktadir. Tani kaybr grubunda annelerin %63.3’4 (n=19), babalarin ise %66.7’si

Anne ve babalara ait psikiyatrik tanilar Tablo 5’te 6zetlenmistir.

Tablo 4. Ebeveynlerin Sosyodemografik ve Klinik Ozelliklerinin Karsilastiriimasi

Tani kaybi Yio
grubu, grubu, Istatistik p
n=30 n=30
Anne-baba medeni FKT 1.000
durum, n (%)
Evli 26 (86.7) 26 (86.7)
Bosanmis 4 (13.3) 4 (13.3)
Anne egitim durumu X?=1.1 0.297
Lise ve alti 11 (36.7) 15 (50.0)
Universite ve lizeri 19 (63.3) 15 (50.0)
Baba egitim durumu X*=0.6 0.426
Lise ve alti 10 (33.3) 13 (43.4)
Universite ve lizeri 20 (66.7) 17 (56.7)
Anne psikiyatrik hastalik, 8 (26.7) 10 (33.3) X*=0.3 0.573
n (%)
Baba psikiyatrik hastalik, 4 (13.3) 4 (13.3) FKT 1.000

n (%)

YiO: yiiksek islevli otizm, FKT: Fisher'in kesin testi, X?: Ki-kare testi
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Tablo 5. Ebeveynlerin Psikiyatrik Hastalik Durumlari

Tani kaybi grubu,  YiO grubu, n=30

n=30
Anne psikiyatrik hastalik, n (%)
Major depresif bozukluk 4 (13.3) 6 (20.0)
Anksiyete bozuklugu 2 (6.7) 2 (6.7)
Panik bozukluk 3(10.0) 3(10.0)
Baba psikiyatrik hastalik, n (%)
Major depresif bozukluk 0 (0.0) 2 (6.7)
Anksiyete bozuklugu 3(10.0) 0 (0.0)
Panik bozukluk 1(3.3) 0 (0.0)
Bipolar bozukluk 0 (0.0) 1(3.3)
Otizm spektrum bozuklugu 0 (0.0) 1(3.3)

YiO: yiiksek islevli otizm

4.3. Katiimcilarin Perinatal Dénem ve Erken Geligsimsel Ozelliklerine
lliskin Veriler

Calismaya katilan olgularin gebelik donemine iliskin hastalik gegirme, ilag,
alkol veya sigara kullanimi ozelliklerine iligkin veriler incelendiginde, tani kaybi
grubundaki 15 (%50.0), YIO grubundaki ile 13 (%43.4) olgunun gebelik dSnemine ait
risk faktérine sahip oldugu bulunmustur. Doguma iligkin veriler incelendigine her iki
grubun da ¢ogunlugunun sezaryen ile dogdugu (tani kaybi grubunun %73.3’U, YiO
grubunun %60’1), her iki grupta da birer olgunun (%3.3) vakum veya forseps ile
mudahaleli dogum 6ykusunun oldugu bulunmustur. Olgular dogum zamanina gore
degerlendirildigine, tani kaybi grubunun %86.7’sinde (n=26) term, %13.3’Unde (N=4)
preterm; YiO grubunun ise %88.3’Uinde (n=25) term, %16.7’sinde (n=5) preterm
dogum oykusu mevcuttur. Olgularin dogum agirliklari (gram) karsilastirildiginda tani
kaybi grubundaki olgularin dogum agirliklarinin ortalama 3456.0 + 563.5 gram, YiO
grubundaki olgularin ise ortalama 3322.6 + 533.8 gram oldugu bulunmustur.
Calismada yer alan olgularin anne sutlu alma sureleri kargilastirildiginda ise tani

kaybi grubunun ortalama 13.7 + 10.1 ay, YIO grubunun ise ortalama 14.8 + 10.2 ay
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anne sitl almis oldugu bulunmustur. iki grup arasinda gebelik risk faktérii, dogum
sekli, dogum zamani, dogum agirligi veya anne sutu alma sureleri arasinda anlaml
fark bulunmamaktadir. Gruplarin perinatal dénemlerine iliskin 6zellikleri Tablo 6’da

Ozetlenmistir.

Tablo 6. Olgu Gruplarinin Perinatal Dénemlerine Ait Ozelliklerinin Karsilastiriimasi

Tani kaybi  YiO grubu,

grubu, n=30 istatistik p
n=30
Gebelikte risk faktorii
(hastalik veya ilag, sigara, 15 (50.0) 13 (43.4) X?=0.3 0,605
alkol kullanimi), n (%)
Dogum sekli X?=13  0.525
Sezaryen, n (%) 22 (73.3) 18 (60.0)
Normal dogum, n (%) 7 (23.3) 11 (36.7)
Miidahaleli normal 1(3.3) 1(3.3)
dogum, n (%)
Dogum zamani, n (%) FKT 1.000
Term 26 (86.7) 25 (83.3)
Preterm 4 (13.3) 5(16.7)
Dogum agirhgi, gram, ort * 3456.0 + 3322.6 + t=0.9 0.351
SS 563.5 533.8
Anne siti alma sureleri, 13.7 £ 101 14.8 £ 10.2 t=0.4 0.683
ay, ort £ SS

YiO: yiiksek islevli otizm, X*: Ki-kare testi, FKT: Fisher'in kesin testi, t: t testi, ort: ortalama, SS:

standart sapma

Olgularin erken verbalizasyon becerileri degerlendirildiginde, tani kaybi
grubunun ilk kelime ¢ikigi yasi ortalama 2.1 £ 1.0 yas, ilk cumle kurma yasi ortalama
3.5 + 0.8 yas; YIO grubunun ise ilk kelime ¢ikigi yasi ortalama 2.1 + 1.3 yas, ilk ciimle
kurma yasi ise ortalama 3.4 + 1.3 yas olarak bildirilmistir. Gruplar arasinda erken

verbalizasyon becerileri agisindan anlaml fark bulunmamistir (p= 0.957, p= 0.633).
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Olgularin okul o6ncesi egitim sureleri degerlendirildiginde ise tani kaybi grubunun
ortalama 3.3 * 1.0 yil, YIO grubunun ise ortalama 2.5 + 1.5 yil okul éncesi egitim
aldig1 saptanmistir. Tani kaybi grubu YiO grubuna gére daha uzun siire okul dncesi

egitime devam etmistir ve bu fark istatistiksel olarak anlamhdir (p=0,023) (Tablo 7).

Tablo 7. Olgu Gruplarinin Erken Geligsimsel Ozelliklerinin Karsilastiriimasi

Tani kaybi Yio

grubu, grubu, istatistik p

n=30 n=30
ik kelime yas, yil, ort £ 21+1.0 21+1.3 t=0.1 0.957
SS
ilk ciimle yas, yil, ort * 35+08 34+1.3 t=0.5 0.633
SS
Okuloncesi egitim 3.3+£1.0 25+1.5 t=2.3 0.023

suresi, yil, ort £ SS

YiO: Yiiksek Islevli otizm, ort: ortalama, SS: standart sapma, t: t testi

Olgularin okuma yazma o6grenme yaslari degerlendirildiginde tani kaybi
grubunda okuma yazma 6grenme yasinin ortalama 6.4+ 1.1 yas, YiO grubunda ise
ortalama 6.3 + 1.4 yas oldugu saptanmistir. iki grubun okuma yazma 6grenme yas
ortalamalari arasinda anlaml fark saptanmamistir (p=0.718). Tani kaybi1 grubundaki

3 (%10.0) olgu henuz okuma yazma bilmemektedir (Tablo 8).

Tablo 8. Olgu Gruplarinin Okuma Yazma Ogrenme Yaglarinin Karsilastiriimasi

Tani kaybi Yio
grubu, grubu, istatistik p
n=27 n=30
Okuma yazma 6grenme 6.4+ 1.1 6.3+14 t=0.4 0.718

yasl, yil, ort £ SS

YiO: yiiksek islevli otizm, ort: ortalama, SS: standart sapma, t: t testi
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4.4. Katiimcilarin Klinik Ozellikleri ve Estanilarina iligkin Veriler

Olgular ile yari yapilandiriimig CDSG-SY-T goértismesi, DSM-5 kriterlerine gore
yapilan klinik degerlendirmeler ve tibbi kayitlarin incelenmesi ile elde edilen verilerin
sonucunda tani kaybi grubunun %80’inin (n=24), YIO grubunun ise tamaminin en az
bir estaniya sahip oldugu bulunmustur. Estanilar YIO grubunda daha fazla
bulunmaktadir ve bu fark istatistiksel olarak anlamhdir (p=0.024). Birden fazla
psikiyatrik taniya sahip olma orani ise tani kaybi grubunda %33.3 (n=10), YiO
grubunda ise %46.7 (n=14) olarak bulunmustur. Mevcut durumdaki psikotrop
kullanimlari degerlendirildiginde tani kaybi grubunun %30’unda, YIO grubunun ise
%43.3'unde herhangi bir psikotrop kullanimi  mevcuttur. Kullanilan ilaglar
degerlendirildiginde her iki grupta da ilk sirada atipik antipsikotikler, ikinci sirada ise
stimulanlar bulunmaktadir. Birden fazla estaniya sahip olma veya psikotrop kullanim
oranlari arasinda gruplar arasinda anlamli fark saptanmamistir (Tablo 9).

Tablo 9. Olgu Gruplarinin Psikiyatrik Estani ve Psikotrop Kullanimlarinin
Karsilastirilmasi

Tani kaybi  YiO grubu,

grubu, n=30 Istatistik p
n=30
Estani, n (%) 24 (80.0) 30 (100.0) FKT 0.024
Birden fazla estani, n (%) 10 (33.3) 14 (46.7) X*=11  0.292
Psikotrop kullanimi, n (%) 9 (30.0) 13 (43.3) X*=1.1 0.284
Psikotrop turi
Atipik antipsikotik, n (%) 7 (23.3) 10 (33.3) X?=0.7  0.390
SSGi, n (%) 2(6.7) 0 (0.0) FKT 0.492
Stimiulan, n (%) 5(16,7) 4 (13.3) FKT 1.000
Atomoksetin, n (%) 1(3.3) 1(3.3) FKT 1.000

YiO: yiiksek islevli otizm, SSGI: segici seratonin gerialim inhibitérii, FKT: Fisher'in kesin testi, X?: Ki-
kare testi
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Tani kaybi grubunda en sik goriilen G¢ estani DEHB (%56.7, n=17), Ozgl
Fobi (%16.7, n=5) ve Ozgll Ogrenme Bozuklugu (%16.7, n=5) olarak bulunmustur.
YiO grubunda ise en sik gérilen (i¢ estani ise DEHB, Ozgiil Fobi ve Yaygin
Anksiyete Bozuklugu olarak bulunmustur. Gruplara ait estani dagilimlari Tablo 10’da
Ozetlenmigtir. Yapilan klinik degerlendirmelere gore ayrica tani kaybi grubundan 10
olgunun (%33.3) subklinik olarak kaygi, dikkat gugltkleri, takintilar, durti denetim
gUgliikleri ve depresif semptomlarinin oldugu, YiO grubundan ise 8 olgunun (%26.7)

kaygi, dikkat guglikleri ve takintilar ile iligkili semptomlarinin oldugu bulunmustur.

Tablo 10. Gruplardaki Olgularin Su Andaki Estanilarinin Dagilimi

Tani kaybi grubu,  YiO grubu, n=30

n=30
Dikkat eksikligi ve 17 (56.7) 19 (63.3)
hiperaktivite bozuklugu, n (%)
Ozgiil fobi, n (%) 5(16.7) 10 (33.3)
Ozgiil 6grenme bozuklugu, n (%) 5 (16.7) 2 (6.7)
Anksiyete bozuklugu, 4 (13.3) 2 (6.7)
tanimlanmamis, n (%)
Yaygin anksiyete bozuklugu, n 0 (0.0) 4 (13.3)
(%)
Enurezis, n (%) 2 (6.7) 1(3.3)
Enkoprezis, n (%) 1(3.3) 0 (0.0)
Deri yolma bozuklugu, n (%) 0 (0.0) 3 (10.0)
Sosyal anksiyete bozuklugu, n 2 (6.7) 3 (10.0)
(%)
Major depresif bozukluk, n (%) 0 (0.0) 2 (6.7)
Karsit olma karsit gelme 2 (6.7) 0 (0.0)
bozuklugu, n (%)
Tik bozuklugu, n (%) 1(3.3) 0 (0.0)
Yeme bozuklugu, tanimlanmamis, 1(3.3)
n (%)

YiO: yiiksek islevli otizm
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Katilimcilar ayrica tibbi dosya kayitlari ve yari yapilandiriimig CDSG-SY-T
gorusmesi ile gegcmisteki psikiyatrik tanilarina yonelik de degerlendirilmistir. Gegmiste
en az bir estaniya sahip olma oranlar tani kaybi grubu igin %43.3, YiO grubu igin
%40.0 olarak bulunmustur ve bu fark istatistiksel olarak anlamh degildir (p=0.793).
Tani kaybi grubunda en sik gérilen (i¢ estani Enirezis (%16.7), Ozgul fobi (%14.3)
ve Enkoprezis (%10.0), YiO grubunda ise Tik Bozuklugu (%30.0), Enirezis (%16.7)
ve Yaygin Anksiyete Bozuklugu (%6.7) olarak bulunmustur. Gec¢misteki estanilar
arasindaki farkin ayri ayri deg@erlendiriimesi sonucunda vyalnizca ge¢miste Tik
Bozuklugunun YIO grubunda anlamli olarak daha yiiksek oranda goérildigu
bulunmustur (p=0.020) (Tablo 11 ve12).

Tablo 11. Gruplardaki Olgularin Gegmisteki Estanilarinin Karsilastiriimasi

Tani kaybi  YiO grubu,

grubu, n=30 Istatistik p
n=30
Estant, n (%) 13 (43.3) 12 40.0) _ X=01_ 0.793

YiO: yiiksek islevli otizm, X*: Ki-kare testi

Tablo 12. Gruplardaki Olgularin Gegmisteki Estanilarinin Dagilimi

Tani kaybi grubu,  YiO grubu, n=30

n=30

Tik bozuklugu, n (%) 2(6.7) 9 (30.0)*
Enurezis, n (%) 5 (16.7) 5 (16.7)
Ozgiil fobi, n (%) 4 (13.3) 0 (0.0)
Enkoprezis, n (%) 3 (10.0) 2(6.7)
Yaygin anksiyete bozuklugu, n 1(3.3) 3 (6.7)
(%)

Deri yolma bozuklugu, n (%) 1(3.3) 1(3.3)
Obsesif kompulsif bozukluk, n 1(3.3) 0 (0.0
(%)

Sosyal anksiyete bozuklugu, n 1(3.3) 0 (0.0)
(%)
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Ayrilik anksiyetesi bozuklugu, n 0 (0.0) 1(3.3)
(%)

Dikkat eksikligi ve 1(3.3) 0 (0.0)
hiperaktivite bozuklugu, n (%)

Major depresif bozukluk, n (%) 0 (0.0) 1(3.3)
Travma sonrasi stres bozuklugu, 0 (0.0) 1(3.3)
n (%)

YiO: yiiksek islevli otizm, *p=0,020 ki-kare testi

Calismanin tasarimi geregi olgularin biligssel kapasitelerinin degerlendirilmesi
klinik izlem ile yapilmis, eder tibbi kayitlarinda mevcut ise AGTE ve WCZO-R test
sonuglari kaydedilerek degerlendirilmigtir. Tani kaybi grubundaki 10 (%33.3) olgunun
tani aninda yapilan AGTETP 40’in altinda iken, tani kaybi sonrasi tekrarlanan AGTE
veya WCZO-R skorlarinin normal sinirlarda oldugu bulunmustur. Tani kaybi
grubundaki 16 (%53.3), YIO grubundaki ise 18 (%60.0) olgunun tibbi kayitlarinda
WCZO-R testleri mevcuttur. WCZO-R sézel, performans ve toplam puanlari tani
kaybi grubunda sirasiyla 93.5 + 14.8, 105.1 + 15.6 ve 99.3 * 15.2; YIO grubunda ise
85.9 £ 13.4, 98.1 £ 13.2 ve 91.4 £ 10.8 olarak bulunmustur. TUm puanlar tani kaybi
grubunda ortalama olarak daha ylksek olsa da bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmamistir (Tablo 13).

Tablo 13. Gruplardaki Olgularin Wechsler Cocuklar icin Zeka Olgegi-Yeniden

Go6zden Gecirilmis Formu Puanlarinin Karsilastiriimasi

Tani kaybi YiO grubu, istatistik p
grubu, n=16 n=18
WCZO-R Sézel Puan, ort 935+14.8 859+134 t=1.6 0.129
+ SS
WCZO-R Performans 105.1+£156 98.1+13.2 t=1.4 0.163
Puani, ort £ SS
WGCZO-R Toplam Puani, 99.3+15.2 914 +10.8 t=1.7 0.091
ort +SS

YiO: yiiksek islevli otizm, ort: ortalama, SS: standart sapma, WCZO-R: Wechsler Cocuklar igin Zeka
Olgegi-Yeniden Gézden Gegirilmis Formu, t: t testi
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4.5. Katiimcilarin OSB Tani ve Tedavi Siirecine iliskin Veriler

Tani kaybi grubunun ortalama tani alma yasi ortanca degeri 2.8, YiO
grubunda ise 5.0 olarak bulunmustur. Tani kaybi grubu YiO grubuna gére anlamli
olarak daha erken tani almigtir (p<0.001). Olgularin Ailede OSB 0ykusu
degerlendirildiginde, tani kaybi grubunun %16.7’si, YIO grubunun ise %20.0’sinde
aile 6ykusu bulunmaktadir. Tani baglangicinda regresyon olup olmamasi
degerlendirildiginde ise tani kaybi grubundaki 7 (%23.3), YiO grubundaki olgularin
ise 11 (%36.7)inde ge¢cmiste regresyon Oykusu mevcuttur. Ailede OSB oOykusu ve

regresyon agisindan iki grup arasinda anlamli fark bulunmamistir (Tablo 14).

Tablo 14. Gruplardaki Olgularin Otizm Spektrum Bozuklugu Tanisi ile ilgili Bazi

Ozelliklerinin Kargilagtiriimasi

Tani kaybi  YiO grubu,

grubu, n=30 istatistik p
n=30
OSB tani yasl, yil, ortanca 2.8 (2.0-3.5) 5.0 (3.0-7.0) Z=3.6 <0.001
(Q1-Q3)
Ailede OSB tanisi, n (%) 5(16.7)  6(20.0) X*=0.1 0.739
Regresyon, n (%) 7 (23.3) 11 (36.7) X?=13 0.260

YiO: yiiksek islevli otizm, OSB: otizm spektrum bozuklugu, Q1-Q3: 25-75 persantil, Z: Mann Whitney
U testi, X*: Ki-kare testi

Tani kaybi grubundaki olgularin hepsi daha 6énce 6zel egitim almistir. YiO
grubundaki 3 olgunun (%10.0) ise hi¢ 6zel egitim almadig bildirilmistir. Tan1 kaybi
grubundaki 5 (%16.7), YIO grubundaki 6 (%20.0) olgu ek olarak konusma terapisi de
almistir.  Konusma terapisi alma orani iki grup arasinda anlamli fark
gbstermemektedir (p=0.738). Ozel egitime baslama yas ortancasi tani kaybi
grubunda 2.8 yas, YIO grubunda ise 4.0 yas olarak bulunmustur ve tani kaybi
grubunun 6zel egitime baslama yasi YiO grubundan anlamli olarak daha kiiglktir
(p=0.001). Toplam 6zel egitim siire ortalamasi ise anlamli olarak YIO grubunda daha
fazla bulunmustur(p=0.045). Haftalik 6zel egitim saati ise tani kayb1 grubunda daha

fazla olmasina ragmen bu fark istatistiksel olarak anlaml degildir (Tablo 15).
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Tablo 15. Gruplarin Ozel Egitim Siregleri ile Ilgili Verilerinin Kargilagtiriimasi

Tani kaybi  YiO grubu, istatistik p

grubu, n=30 n=27
Ozel egitime baglama 2.8 (2.0-3.5) 4.0(3.0-7.0) Z=3.3 0.001
yasl, yil, ortanca (Q4-Q3)
Toplam 6zel egitim 50+2.3 6.4+29 t=2.1 0.045
suresi, yil, ort £ SS
Ozel egitim saat/hafta, 4.0 (2.0-5.0)0 3.0(2.0-3.0) Z=1.8 0.067
ortanca (Q-Qs)
Konusma terapisi, n (%) 5 (16.7) 6 (20.0) X*=0.1 0.739

YiO: yiiksek islevli otizm, Q1-Q3: 25-75 persantil, ort: ortalama, SS: standart sapma, Z: Mann Whitney
U testi, t: t testi, X*: Ki-kare testi

4.6. Tani Kaybu ile iligkili Verilerin Degerlendirilmesi

Tani kaybi ile ilgili veriler degerlendirildiginde ortalama tani kaybi yasi 8.1
3.2 yas olarak bulunmustur. En erken tani kaybi yasi 3 yas, en geg ise 15 yas olarak
degerlendirilmigtir. OSB tanisindan tani kaybina kadar gegen sure ise ortalama 5.2

2.7 yildir (Tablo 16).

Tablo 16. Tani Kaybi Grubunun Tani Kaybi ile lligkili Ozeliklerinin Degerlendirilmesi

Tani kaybi grubu, n=30

OSB tani kaybi yasi, yil, ort £ SS, (min-max) 8.1 £ 3.2 (3.0-15.0)

OSB tani kaybi siresi, yil, ort £ SS, (min-max) 5.2+2.7(1.0-12.0)

OSB: otizm spektrum bozuklugu, ort: ortalama, SS: standart sapma, min-max: minimum-maksimum

deger

Tani kaybi suresine etki edebilecegi dusunulen ilk kelime yasi, ilk cimle yasi,
SiO ve CODO toplam puanlari ile calismamizda anlamli fark bulunan okul éncesi
egitim sdresinin tani kaybi siresi ile korelasyon analizi yapilmistir. ilk kelime yasgi, ilk
ciimle yasi, okul dncesi egitim siiresi ve tani ani CODO toplam puaninin tani kaybi
siiresi ile korelasyon gdstermedigi bulunmustur (Tablo 17). SiO toplam puani ile tani

44



kaybina kadar gecgen slre arasinda pozitif yonlu orta duzeyde korelasyon saptanmis
(p=0.004, r=0.507) ve istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

Tablo 17. Tani Kaybi Grubunun Tani Kaybi Siresi ile lligkili Parametrelerin
Korelasyon Analizi

ilk kelime ik ciimle Okul 6ncesi SiO toplam  Tani ani
yasi yasi egitim puan coDo
suresi puani
r p r p r p r p r p
Tani 0.348 0.059 0.239 0.203 - 0.621 0.507 0.004 0.356 0.054
kaybi 0.094
suresi

Spearman korelasyon testi uygulanmistir. SiO: sosyal iletisim 6lgegi, CODO: gocukluk otizmi
derecelendirme olgegi

4.7. Katimcilarin Kullanilan Olgek Puanlan Acisindan
Degerlendirilmesi

Biitlin katiimcilara mevcut tanisal durumu degerlendirmek amaciyla CODO
uygulanmigtir. Tani aninda OSB tanisina olgularin sahip oldugunu desteklemek
amaci ile varsa dosyadaki gegmis CODO puani kullanilmis, yoksa dosya lzerinden
ve dyki ile geriye déniik olarak CODO puani hesaplanmistir. Tani anindaki CODO
puan ortalamasi tani kaybi grubunda 34.7 + 3.1, YiO grubunda 39.1 + 3.5 olarak
bulunmustur. Giincel CODO puan ortalamalari ise tani kaybi grubunda 21.1 + 2.5,
YIiO grubunda 31.9 + 2.5 olarak hesaplanmistir. Hem tani aninda hem de giincel
CODO puanlari, tani kaybi grubunda anlamh olarak daha disiik bulunmustur
(p<0.001, Tablo 18).
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Tablo 18. Gruplardaki Olgularin Tani Anindaki ve Guncel Cocukluk Otizmi
Derecelendirme Olgegdi Toplam Puanlarinin Karsilastiriimasi

Tani kaybi  YiO grubu,
grubu, n=30 n=30 istatistik p
llk CODO toplam puan, 34.7 £ 3.1 39.1+£35 t=5.2 <0.001
ort £ SS
Son CODO toplam puan, 21.1+25 31.9+25 t=16.9 < 0.001
ort +SS

YiO: yiiksek islevli otizm, CODO: gocukluk otizmi derecelendirme élgegi, ort: ortalama, SS: standart

sapma, t: t testi

Her iki anindaki CODO alt

degerlendirildiginde, Korku-Sinirlilik alt dlgegi harig bitin alt dlgeklerin YIO grubunda

gruptaki olgularin tani Olcek puanlari
daha yuksek oldugu gorulmustir. Ancak bu alt dlgekteki farklilk istatistiksel olarak
anlamli bulunmamistir (P=0.723). insanlarla iliski, Duygusal Tepki, Viicut Kullanimi,
Nesne Kullanimi, Degisiklige Uyum, Gorsel Tepki, Dinleme Tepkisi, Tat-Koku-
Dokunma Tepkileri, Sdzel Olmayan iletisim ve Genel izlenimler alt 6lgekleri ise YiO
grubunda tani kaybi grubunda gore anlamli olarak daha yuksek bulunmustur (Tablo

19).

Tablo 19. Tani Anindaki Cocukluk Otizmi Derecelendirme Olgegi Alt Olgek

Puanlarinin Karsilastiriimasi

Tani kaybi  YiO grubu,
grubu, n=30 n=30 istatistik p

insanlarla iligki, ort = SS 28+0.4 3.1+04 t=2.8 0.008
Taklit, ort + SS 20+0.6 22+0.8 t=1.2 0.231
Duygusal tepki, ort £ SS 22105 28+0.3 t=5.2 <0.001
Viicut kullanimi, ort £ SS 25+0.6 29+05 t=2.2 0.032
Nesne kullanimi, ortanca 2.5 (2.0-3.0) 3.0 (3.0-3.0) Z=3.4 0.001
(Q1-Q3)

Degisiklige uyum, ort 21+0.8 25+0.7 t=2.3 0.026

SS
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Gorsel tepki, ortanca 2.5(2.5-3.0) 3.0(3.0-3.1) Z=4.0 < 0.001
(Q1-Qs3)

Dinleme tepkisi, ortanca 3.0(2.5-3.0) 3.0 (3.0-3.0) Z=2.5 0.013
(Q1-Q3)

Tat koku dokunma 1.6+£0.7 20+0.8 t=2.4 0.019
tepkileri, ort + SS

Korku sinirlilik, ort * SS 25+0.6 24+0.8 t=0.4 0.723
Sozel iletisim, ort £ SS 29+04 29+04 t=0.3 0.758
So6zel olmayan iletigim, 21105 24+0.7 t=2.2 0.035
ort +SS

Etkinlik diizeyi, ort * SS 2307 26+0.7 t=1.4 0.178
Entelektiiel diizey, 1.0 (1.0-2.0) 1.5(1.0-2.0) Z=0.8 0.446
ortanca (Q1-Qj3)

Genel izlenimler, ort £ 26105 291205 t=2.9 0.005

SS

YiO: yiiksek islevli otizm, CODO: ¢ocukluk otizmi derecelendirme dlgegdi, ort: ortalama, SS: standart

sapma, Q1-Q3: 25-75 persantil, t: t testi Z: Mann Whitney U testi

Glncel CODO alt olgek puanlar degerlendirildiginde, YIO grubunda

Entelektlel Duzey hari¢ butun alt dlgek ortalamalari tani kaybir grubunda daha

yuksektir. Entelektiel Duzey alt Olgegi iki grupta benzer olarak bulunmustur.

insanlarla iliski, Taklit, Duygusal Tepki, Viicut Kullanimi, Nesne Kullanimi, Degisiklige

Uyum, Gorsel Tepki, Dinleme Tepkisi, Tat-Koku-Dokunma Tepkileri, S6zel lletigim,

Sézel Olmayan lletisim, Etkinlik Diizeyi ve Genel izlenimler alt dlgeklerinin timiinde

YiO grubunun ortalamalari tani kaybi grubuna gdére anlamh olarak daha yiiksek

bulunmustur (Tablo 20).
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Tablo 20. Glincel Cocukluk Otizmi Derecelendirme Olgegi Alt Olgek Puanlarinin
Karsilastirilmasi

Tani kaybi  YiO grubu,

grubu, n=30 n=30 istatistik p
insanlarla iligki, ort = SS 1.6+0.4 26 +0.3 t=10.1 <0.001
Taklit, ortanca (Q¢-Qs) 1.0(1.0-1.0) 1.5(1.0-2.0) Z=4.9 <0.001
Duygusal tepki, ort £ SS 1.4+04 26+04 t=10.7 <0.001
Viicut kullanimi, ort £ SS 1.8+0.5 24+05 t=5.3 <0.001
Nesne kullanimi, ort £ SS 1.3+£0.4 2.4 +0.5 t=9.6 < 0.001
Degisiklige uyum, ort 1.3£04 21+0.6 t=6.3 <0.001
SS
Gorsel tepki, ort + SS 1.5+0.4 24+04 t=8.8 < 0.001
Dinleme tepkisi, ort * SS 1.4+£0.5 22+0.6 t=6.0 <0.001
Tat koku dokunma 1.1+£0.2 1.8+0.7 t=5.1 <0.001
tepkileri, ort + SS
Korku sinirlilik, ort * SS 1.7+0.6 20+0.6 t=1.9 0.067
Sozel iletisim, ort £ SS 1.6+0.6 24+0.5 t=5.5 <0.001
Soézel olmayan iletigim, 1.2+£0.3 2005 t=7.4 <0.001
ort +SS
Etkinlik diizeyi, ort * SS 1.8+£0.7 21105 t=2.2 0.030
Entelektiiel diizey, 1.0 (1.0-1.0) 1.0 (1.0-1.0) Z=0.4 0.694
ortanca (Q-Qs)

Genel izlenimler, ort £ 1.4+0.3 24+0.3 t=13.2 <0.001
SS

YiO: yiiksek islevli otizm, CODO: gocukluk otizmi derecelendirme dlgegi, ort: ortalama, SS: standart
sapma, Q1-Q3: 25-75 persantil, t: t testi Z: Mann Whitney U testi

Bitiin katilimcilara SiO arastirmaci tarafindan uygulanmistir. SIO toplam
puanlari YiO grubundan anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur (p<0.001, Tablo
21).

48



Tablo 21. Sosyal iletisim Olgegi Toplam Puanlarinin Kargilagtiriimasi

Tani kaybi  YiO grubu,
grubu, n=30 n=30 Istatistik p

SiO toplam puan, ort * 126 £5.9 21.0+58 t=5.5 <0.001
SS

YiO: yiiksek islevli otizm, SIO: sosyal iletisim 6lgegi, ort: ortalama, SS: standart sapma, t: t testi

Katilimcilarin SDKL toplam ve alt dlgek puanlari karsilastirildiginda, Toplam
Puan ile Asirn Hareketlilik, Atalet, Yinelenen Davranislar ve Diger Davraniglar alt
dlgek puanlari YiO grubunda tani kaybi grubuna gére anlamli olarak daha yiiksek

bulunmustur (Tablo 22).

Tablo 22. Gruplardaki Olgularin Sorun Davranig Kontrol Listesi Toplam Puan ve Alt

Olgek Puanlarinin Karsilastiriimasi

Tani kaybi  YiO grubu,

grubu, n=30 n=30 Istatistik p
SDKL toplam puan, 18.5 (6.8~ 40.5 (29.8- Z=3.4 0.001
ortanca (Q4-Q3s) 44.3) 61.9)
SDKL asiri hareketlilik, 4.5(1.0-12.0) 9.5(5.0-14.0) Z=2.1 0.034
ortanca (Q1-Qj3)
SDKL atalet alt 6lgek 55(1.8-9.5)  13.5(9.5- Z=37  <0.001
puan, ortanca (Q-Q3) 18.5)
SDKL yinelenen 0.0 (0.0-2.3) 3.0(1.0-5.3) Z=3.1 0.002

davraniglar alt olcek

puan, ortanca (Q-Qs)

SDKL zarar veren 0.0 (0.0-0.0) 0.0 (0.0-0.0) Z=0.8 0.438
davraniglar alt olcek

puan, ortanca (Q¢-Qs)

SDKL diger davraniglar 23122 50+26 t=4.3 <0.001
alt olgek puan, ort * SS

YiO: yiiksek islevli otizm, SDKL: sorun davranis kontrol listesi, Q1-Q3: 25-75 persantil, ort: ortalama,
SS: standart sapma, t: t testi Z: Mann Whitney U testi
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Olgularin genel patoloji duzeylerinin degerlendiriimesi amaciyla ebeveynleri
tarafindan doldurulan GGA toplam puanlari ve alt dlgek puanlari degerlendirildiginde,
Akran Sorunlari alt élcek puani ve toplam giiclik puani, YiO grubunda anlamli olarak

yuksek bulunmustur (Tablo 23).

Tablo 23. Gruplardaki Olgularin Gugler ve Guglukler Anketi Toplam Gugluk Puani ve
Alt Olcek Puanlarinin Karsilastiriimasi

Tani kaybi  YiO grubu,

grubu, n=30 n=30 Istatistik p
GGA toplam gugluk 11.8+5.6 15.3+5.2 t=2.5 0.014
puani, ort * SS
GGA duygusal sorunlar 24+19 3.2+25 t=1.4 0.153

alt olgek puani, ort * SS

GGA davranig sorunlari 2.0(0.0-3.0) 1.5(1.0-3.0) Z=0.9 0.381
alt dlgek puani, ortanca
(Q1-Qs3)

GGA dikkat eksikligi- 45+23 52+1.8 t=1.4 0.177
asirn hareketlilik alt dlgek
puani, ort * SS

GGA akran sorunlarn alt 3.2+19 49+18 t=3.5 0.001
olgcek puani, ort £ SS

GGA sosyal davranis alt 7.4+21 6.9+22 t=0.9 0.371
Olcek puani, ort * SS

GGA etki puani, ortanca 0.5(0.0-4.3) 1.0(0.0-4.3) Z=0.5 0.590
(Q1-Q5)

YiO: yiksek islevli otizm, GGA: glgler ve glglikler anketi, ort: ortalama, SS: standart sapma, Q1-Q3:
25-75 persantil, t: t testi Z: Mann Whitney U testi
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4.8. CODO Puan Degisimlerinin Tekrarlayan Olgiimlerde ANOVA ile

Degerlendirilmesi

Tani kaybi ve YiO grubunda zaman icine CODO toplam puanlari arasindaki
degisim; okul dncesi egitim suresi ve 0zel egitime baglama yasina gore duzeltilerek
tekrarlayan olcimlerde ANOVA testi ile degerlendirildiginde, aralarinda istatistiksel

olarak anlaml fark oldugunu bulunmustur (p<0.001, Tablo 24, Sekil 1).

Tablo 24. Cocukluk Otizmi Derecelendirme Olgegi Puan Degisimlerinin Gruplar Arasi

Karsilastirilmasi

Tani kaybi  YiO grubu,

grubu, n=30 n=30 F p
llk CODO toplam puan, 34.7 £ 3.1 39.1+£35
ort + SS 30.3 <0.001
Son CODO toplam puan, 21.1+25 31.9+25
ort +SS

YiO: yiiksek islevli otizm, CODO: gocukluk otizmi degerlendirme 6lcegi, ort: ortalama, SS: standart

sapma, F: Tekrarlayan olgiimlerde ANOVA testi

45,00
— IO grubu
Tan kaybe grubu

40,007

35,004

30,00+

¢OoDO Toplam Puan

25,004

20,004

T T
Tar an Gincel

Zaman
Sekil 2. Cocukluk Otizmi Derecelendirme Olgegdi Toplam Puaninin Tani Kaybi ve

Yiksek Iglevli Otizm Gruplari igin Degisimi

51



4.9. Verilerin Regresyon Analizi ile Degerlendirilmesi

Tani kaybini predikte eden parametreleri belilemek amaciyla lojistik
regresyon analizi yapiimigtir. Okul dncesi egitim suresi, 6zel egitime baglama yasi ve
yasanilan yer iki grup arasinda anlamli olarak farkli bulundugu igin lojistik regresyon
analizine dahil edilmistir. Ozel egitime baglama yagi (b=-0.44, p=0.020) istatistiksel
olarak anlamliik gostermistir. Okul 6ncesi egitim suresi (b=0.23, p=0.374) ve

yasanilan yer (b=0.85, p=0.382) ise anlamhhligini yitirmigtir.

Tablo 25. Tani Kaybini Predikte Eden Degiskenlerin Lojistik Regresyon Analizi ile

Degerlendirilmesi

B S.E. p Exp(B) %95 GA
Okul 6ncesi egitim 0.23 0.25 0.374 1.25 0.76-2.06
suresi, yil
Ozel egitim baslama -0.44 0.19 0.020 0.64 0.44-0.93
yasl
Yasadigi yer 0.85 0.97 0.382 2.33 0.35-15.58

GA: giiven aralifi, Nagelkerke R® =0.292, Exp(B): tani kaybi igin artmis tahmini rélatif riski ifade eder.
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5. TARTISMA

Calismamizda Otizm Spektrum Bozuklugu tanisi ile izlenen bir grup olgunun tani
kaybi ve mevcut klinik durumlari degerlendirilmig, tani kaybi saptanan olgularin
sosyodemografik ve klinik ozellikleri ylksek islevli otizm tanisi ile halen izlenmekte
olan olgular ile karsilastinlmigtir. Tani kaybi dusundlen olgularin tani anindaki
semptomlari ve mevcut klinik durumlari da caligma kapsaminda detayli olarak
incelenmigtir. Calisma neticesinde elde edilen sonuglar, ilgili yazin 1si1§inda

tartisiimigtir.

5.1. Sosyodemografik Ozelliklerin Degerlendirilmesi

Calismamiza olgular dahil edilirken oncelikle yontem bdlimunde belirtilen
kriterlere uyan tum tani kaybi olgulari davet edilerek tani kaybi grubu
olusturulmustur. Bu grupta erkek:kiz oraninin 6:1 oldugu bulunmustur. Genel anlamla
literatirde OSB’nin erkeklerde kizlara goére 4 kat daha sik goéruldigu kabul
edilmektedir(148). Yakin zamanda 54 calismanin incelenmesi ile yapilan bir meta-
analizde erkek:kiz orani 3:1’e yakin olarak bildirilmistir(149). Yapilan meta-analiz
calismalarinda orneklem kuguldukge erkek:kiz oraninin arttigi bildirilmistir(148). Bizim
de c¢alismamizda erkek:kiz oraninin literatirden yUksek olmasinin drneklem
kUguklagu ile ilgili olabilecegi dustunulmustar. Literatirde OSB klinik gériunimu ve
semptomlarinda cinsiyetler arasi belirgin farkliliklar oldugu belirtiimektedir(150). Bu
farkliliklar sadece YIO bireyler ile yapilan calismalarda da bildirilmistir(151).
Calismamizda cinsiyet nedeniyle olusabilecek farklliklarin énine gegilmesi amaciyla
YiO grubu tani kaybi grubu ile cinsiyet acisindan eslenerek secilmistir.

Katiimcilarin yas ortalamalari tani kaybi grubunda 11.0 + 3.5, YIO grubunda
ise 12.1 + 2.6 olarak bulunmus, gruplarin yas ortalamalari arasinda anlamh fark
gorulmemistir. OSB c¢ekirdek semptomlarinin her yas grubunda farkli sekillerde
ortaya ¢ikabildigi(18) ve bazi semptomlarda yas ile degisiklikler olabildigi(152) g6z
onune alindiginda, calismamizda katihmcilarin benzer yas ortalamasina sahip
olmasinin klinik degerlendirmede yasin etkisini azaltarak c¢alismanin guvenilirligine

katkida bulundugu disundlmustar.
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Katilimcilarin  sosyoekonomik duzeyleri degerlendirildiginde, tani kaybi
grubunun %80’i, YIO grubunun ise %83.4’Uniin orta veya yiliksek sosyoekonomik
diizeyde oldugu gérilmektedir. iki grubun sosyoekonomik durumlari arasinda anlamli
fark saptanmamistir. Bu nedenle tim ailelerin gerekli egitsel midahalelere ve saglik
hizmetlerine erisiminin daha kolay olabilecegi dusunulmustar. Benzer gsekilde
calismamiza katillan olgularin higbiri kdyde yasamamakta, tani kaybi grubunun
%93.3'li sehir merkezinde, %6.7’si ilgcede yasarken, YiO grubunun %73.3'U sehir
merkezinde, %26.7’si ilgede yasamaktadir. Her iki grubun da c¢odunlugunun sehir
merkezinde yasamasina ragmen, YIO grubunda ilgede yasama orani, tani kaybi
grubuna gore anlaml olarak daha ylksek bulunmustur (p=0.038). Her ne kadar iki
grubun sosyoekonomik dizeyleri benzer olsa da, ilgede yasayan olgular ile sehir
merkezine yasayan olgularin 6zel egitim merkezlerinin 6zelliklerinin ve drgun egitim
icerisinde sunulan destek egitim programlarinin fark gosterebilecegi dusunulmausgtur.
Ailelerle yapilan gorusmelerde de ilgcede yasayan ebeveynler, ¢ocuklari igin uygun
sinif ve egitsel program bulmadaki gugltklerini dile getirmiglerdir. Ayrica bazi aileler
cocuklari OSB tanisi aldiktan sonra daha iyi egitim ve saglik hizmetlerine ulasabilmek
icin sehir merkezine tagindiklarini ifade etmiglerdir. Literatirde de sehir merkezinde
yasayan olgularin, kirsal kesimdekiler gore daha erken tani aldigi ve saghk
hizmetlerine ulagiminin daha iyi oldugu bildirilmistir(153). Calismamizda ilgede
yasama orani arasindaki anlamli farkhlik, regresyon analizi sonrasinda anlamlihgini
yitirmistir. Bu nedenle sehir merkezi ve disinda yasayan olgularin daha buyuk
orneklem ile, prognostik agidan da degerlendirildigi ¢alismalara ihtiyag
duyulmaktadir.

Literatirde ileri ebeveyn yasinin OSB riskini artirdigi belirtiimektedir (154). Bu
nedenle ¢alismamizda ebeveynlerin dogum anindaki yaslari degerlendirilmigtir. Tani
grubu icin annelerin dogumdaki yas ortalamasi 30.7 + 4.3 yil, babalarin dogumdaki
yas ortalamasi 33.5 + 4.6 yil; YIO grubu igin ise annelerin dogumdaki yas ortalamasi
31.8 £ 4.5 yil, babalarin dogumdaki yas ortalamasi ise 35.1 + 4.9 yil olarak
bulunmustur. Her iki grupta da ebeveyn yaslari ileri yas olarak degerlendiriimemigtir
ve ortalamalar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamigtir.

Caligmamizda tani kaybi grubunda annelerin %63.3’Unun, babalarin ise

%66.7’sinin Universite ve Uzeri egitim diizeyine sahip oldugu; YiO grubunda ise
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annelerin %50’sinin, babalarin %56.7’sinin Universite ve Uzeri egitim duzeyine sahip
oldugu bulunmustur. Calismamizdaki ebeveynlerin yuksek egditim duzeyleri dikkat
cekicidir. Literaturde toplum tabanl c¢alismalarda yuksek ebeveyn egitim duzeyi ile
OSB tanisi iligkili olarak bulunmustur(155-157). Bu c¢alismalarin gercgeklestirdigi
Amerika ve Ingiltere’de, Ulkemizde oldugu gibi OSB igin popilasyon tarama
programlarinin bulunmadigi dikkat ¢cekmektedir(158). Tum populasyonun 3 yasinda
tarandigi Danimarka’da yapilan bir calismada ise ebeveyn egitimi ile OSB tanisi
arasinda bir iliski bulunmamistir(159). Bu bulgular birlikte degerlendirildiginde,
yuksek ebeveyn egitim duzeyinin farkindaligi artirarak, populasyon taramasinin rutin
olarak yapilmadigi toplumlarda daha yuksek tani oranlarina neden olabilecegi
dusunulmustir.

Calismamizda yer alan  ebeveynlerin  ruhsal  durum  oyklleri
degerlendirildiginde; her iki grup arasinda psikiyatrik bir hastalik tanisi alma
agisindan anlamh bir fark bulunmamigtir. Tani dagilimlari degerlendirildigine ise
genellikle kisa sureli Major Depresif Bozukluk veya Anksiyete Bozuklugu Spektrumu
gériildiigu, yalnizca YiO grubundaki bir ebeveynde Bipolar Bozukluk tanisinin oldugu
gOrulmustar. Literatirde ise parental sizofreni ve bipolar bozuklugun g¢ocukta artmig
otizm riski ile iligkili oldugu belirtiimektedir(160). Bu durumun galismamizda yer alan
ebeveynlerin ruhsal durum degerlendirmesinin alandaki bir uzman tarafindan
yapiimadigi ve tibbi kayitlarinin incelenmedigi, psikiyatrik soy gecmis verilerinin
ebeveynlerin  sb6zel ifadesine dayanmasindan kaynaklanmis  olabilecegi
dusundlmustar.

Katihmcilar gebelik risk faktorleri, dogum sekli, dogum zamani ve dogum
agirhgi, anne sutlu alma suresi gibi perinatal risk faktorleri agisindan sorgulanmis,
gruplar arasinda bu 6zelliklerde anlamli fark saptanmamistir. Literatirde antepartum
ve intrapartum risk faktorlerinin otizm ile iligkili oldugunu gosteren c¢aligmalar bulunsa
da(161,162) bu durumlarin fetusteki primer anormalligin sonuglari olabilecegi de ileri
surtlmektedir(81). Anne sutl alma suresinde uzamanin ise perinatal risk faktorlerinin
cocukta OSB gelisimi acgisindan vyaratabilecedi olasi olumsuzluklarn azalttigi
bildirilmistir(163). Calismamizdaki olgularin buylk c¢ogunlugu sezaryen ile term
dogumdur ve dogum agdirhklari ile anne suti alma sdreleri normal olarak

degerlendirilmistir. Cogu olgunun gebelik takibinin blylk sehirde yapiimis olmasi ve
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ebeveynlerin orta veya yuksek sosyoekonomik dizeye sahip olmasinin dogum
suresi, dogum agirhgr ve anne sutu alma surelerinde olumlu etkisinin olabilecegi
dustnulmustdr.

Calismamizda olgular, erken verbalizasyon becerilerinin tani kaybini
ongorebilecegi dusunulerek ilk kelime ¢ikarma ve ilk cumle kurma yaslari agisindan
degerlendirilmig, tani kaybi grubunda ilk kelime ¢ikigi yasi ortalama 2.1 + 1.0 yas, ilk
ciimle kurma yasi ortalama 3.5 + 0.8 yas; YIO grubunun ise ilk kelime cikig yasi
ortalama 2.1 £ 1.3 yas, ilk cumle kurma yasi ise ortalama 3.4 + 1.3 yas olarak
bulunmus ve gruplar arasinda anlamli fark saptanmamigtir. Erken verbalizasyon
becerileri, otizm olumlu prognozunu gosteren en tutarli belirteclerden kabul
edilmektedir(128,164). Literatirde tani kaybi gruplar ile yapilan galismalarda da
OSB grubu icinde degerlendirildiginde gorece olarak daha erken verbal becerilerin
tani kaybini yordadigi belirtimektedir(3,133). Mukaddes ve ark. tani kaybi olgulari ile
yaptiklari ¢galigmada ilk kelime ¢ikarma yasini ortalama 2.47 + 0.81 yas, ilk cumle
kurma yasini ise 3.15 £ 0.85 yas olarak bildirmislerdir(6). Bizim de calismamizda
literatlr ile uyumlu bir sekilde tani kaybi olgularinin erken verbalizasyon becerilerine
sahip oldugu bulunmustur. Calismamizda YIO grubu olusturulurken Asperger
Sendromu ayri tutulmamig, DSM-5 kriterlerine ve belirteglerine gore olgular
secilmigtir. Asperger Sendromunda (AS) konusma gecikmesinin siklikla eslik
etmedigi bilinmektedir(165). YiO grubu icine AS tanili olgularin da bulunmasi
nedeniyle ilk kelime ve cimle yaslarinin benzer oldugu duastnulmuastir. Ancak daha
once AS olgular ile yapilan galismalarda erken verbalizasyon becerisinin bu grupta
olumlu prognoz ile iligkili olmadigi bildiriimektedir(166).

Calismamizda okul éncesi egitim alma siresi, tani kaybi grubunda YiO
grubuna gére anlamli olarak daha fazla saptanmistir(p=0,023). Pek ¢ok Ulkede, OSB
ve diger Ozel gereksinimli gocuklarin genel okul oncesi egitim sistemine dabhil
edilmeleri yasa ile guvence altina alinmigtir(167). Okul oncesi egitimin OSB tanih
¢ocuklarda, sosyal beceri gelisimi icin model akranlar ile karsilasma olanagi
saglamasi, farkli partnerler ile iletisim becerileri pratigi yapma imkani gibi faydalari
oldugu bilinmektedir ve yuksek kaliteli okul 6ncesi egitimin OSB prognozu Uzerine
olumlu etkileri literatirde bildirilmigtir(168). Bildigimiz kadariyla c¢alismamiz,

literatlirde okul dncesi egditim ile tani kaybi iligkisini inceleyen ilk ¢alismadir. Okul
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oncesi egitim suresi arasindaki fark regresyon analizi sonrasinda anlamlhiligini
yitirmistir ancak yukarida tartigsilan mekanizmalar nedeniyle yeterli ve kaliteli okul
oncesi egitimin tani kaybi Gzerine etkili olabilecegi dusunulebilir. Ancak bu etkinin
ortaya konabilmesi i¢cin daha genis 6rneklem ile okul oncesi egitim ve tani kaybini
degerlendiren ¢alismalara ihtiyag duyulmaktadir.

Katihmcilarin okuma yazma 0ogrenme vyaslari sorgulanmis ve buatln
katiimcilarin beklenen zamanda veya daha erken okuma yazmayi o6grendikleri
bulunmus, iki grubun okuma-yazma &6grenme yaslari arasinda anlamh fark
saptamamistir. Yalnizca tani kaybi grubundaki 3 olgu (%10.0) yaslari gere@i henuz
okuma yazma ogrenmemislerdir. Okuma yazma 6grenme yasl ile bilissel beceriler
iligkilendiriimekte ve okuma becerisinin alici dil becerilerini ve kelime dagarcigini
gelistirdigi bilinmektedir(169). Benzer yasta okuma yazma égrenmelerinin her iki olgu

grubunda da biligsel duzeylerin benzer oldugunu yansittigi dustunulmustar.

5.2. Psikiyatrik Estanilar ve Bilissel Diizey ile ilgili Bulgularin

Degerlendirilmesi

Calismamizda tum olgular eglik eden psikiyatrik komorbiditeler agisindan
degerlendirilmis, tani kaybi grubunun %80’inde, YiO grubunun ise %100’inde en az
bir psikiyatrik komorbidite bulundugu saptanmisg, birden fazla psikiyatrik taniya sahip
olma orani ise tani kaybi grubunda %33.3, YIO grubunda ise %46.7 olarak
bulunmustur. Herhangi bir psikotrop kullanma orani ise tani kaybi grubunda %30, YiO
grubunda ise %43.3'tur. Literatirde de benzer gekilde hem OSB olgularinda hem de
tani kaybi calismalarinda ylksek komorbidite oranlari bildiriimektedir. Populasyon
temeli 10-14 yas arasi OSB tanili olgular ile yapilan bir galismada en az bir psikiyatrik
komorbiditeye sahip olma orani %71 olarak bulunmug(170), klinik Orneklem ile
yapilan ¢alismalarda ise bu oran %95 gibi daha da yuksek olarak bildirilmistir(171).
Mukaddes ve ark. tarafindan yapilan ve AS grubunun komorbidite oranini
degerlendiren bir calismada ise ¢alismamiz ile benzer sekilde olgularin tamaminda
eslik eden bir psikiyatrik komorbiditenin oldugu bildirilmistir(108). Bazi arastirmacilara
gore OSB olgularindaki yuksek komorbidite oranlarinin nedeni kompleks ve

heterojen klinik prezantasyon nedeniyle gercek komorbidite ve Ust Uste binen
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semptomatoloji ayriminin yapiimasinin gu¢ olmasidir(137). Tani kaybi grubu ile
yaptiklari calismada Mukaddes ve ark, psikiyatrik komorbidite oraninit CDSG-SY-T ile
degerlendirmis ve %81 olarak bildirmiglerdir(7). Ayni g¢alismada katilimcilarin
yarisinda psikotrop kullanimi oldugu belirtilmistir. Orinstein ve ark. ise YiO, tani kaybi
ve saglikli kontrol gruplarinda psikiyatrik tanilari karsilastirdiklari ¢galismalarinda YiO
ve tani kaybi gruplarinda DEHB ve Ozgll Fobi tanilarini en sik eslik eden tanilar
olarak bulmus, YIO grubunda ise ek olarak Tik Bozuklugu tanisinin da sik eslik
ettigini bildirmislerdir(137). Calismamizda bulunan komorbid psikiyatrik tanilar ve
psikotrop kullanim oranlar literatur ile uyumlu olarak degerlendirilmigtir.

Her iki grupta da geg¢miste eslik eden tanilar sorgulanmig ve gegmisteki
psikiyatrik komorbidite oranlari benzer bulunmustur. Tani kaybi grubunun baslangicta
YiO grubu ile benzer estanilara sahip olmasinin her iki grubun da tani aninda benzer
klinik 6rneklemden oldugunu gosterdigi dusunulmustur. Gegmisteki tanilar gruplar
arasi karsilastirildiginda, Tik Bozuklugu tanisi alma orani YIO grubunda anlamli
olarak daha fazla bulunmustur (p=0.020). isve¢’te AS tanili olgular ile yapilan bir
calismada okul ¢agindaki olgularda Tik Bozuklugu es tani orani %20 gibi yuksek bir
oranda bulunmustur(172). Yapilan ¢alismalarda OSB ve Tik Bozuklugu komorbiditesi
daha farkli oranlarda da bildirilse de genel olarak iki bozuklugun etiyolojisinde ortak
genetik ve norobiyolojik faktorlerin rol oynadigi ve estani olarak sik bulunduklari
dUsundlmektedir(108).

Her iki grupta da mevcut durumda en sik goériilen es tanilar DEHB ve Ozgiil
Fobi olarak bulunmustur. Literatirde de hem YIO olgularinda hem de tani kaybi
olgularinda en sik bildirilen tani DEHB olarak kargimiza ¢ikmaktadir. Mukaddes ve
ark. da benzer sekilde tani kaybi grubunda en sik psikiyatrik tanilari DEHB ve Ozglil
Fobi olarak bildirmislerdir(7). Fein ve ark. ise OSB tanisi ile izledikleri 11 olgunun tani
kaybi sonrasi DEHB tanisi aldiklarini bildirmistir(136). Calismamizda ayrica tani
kriterlerini kargilamasa da tani kaybi grubunda kaygi, dikkat guglikleri ve takintilar
gibi subklinik semptomlarin sik goéruldigu bulunmustur. Literatirde de tani kaybi
gruplarinin izlem ¢alismalarinda benzer gugliklerin devam ettigi bildirilmistir(173).

Baz psikiyatrik bozuklarin OSB tanili olgularda digerlerinden ¢ok daha sik
eslik ettigi bildiriimektedir. Gillberg, 6zellikle okul 6ncesi donemde sik sik es semptom
olarak gorulen bu durumu ESSENCE (Early Symtpmatic Syndromes Eliciting
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Neurodevelopmental Clinical Examinations) olarak tanimlamistir. Bu semsiye terim
icine erken yasta gorulen Entelektiel Gelisimsel Bozukluk, epilepsi, OSB, DEHB, Dil
Bozuklugu, Tik Bozuklugu, Duygudurum Bozukluklari, uyku bozukluklari dabhil
edilmistir. Bu semptom grubuna sahip olgularin erken yasta degerlendiriimesinin ve
tedaviye yoOnlendiriimesinin  6nemi vurgulanmaktadir. OSB semptomlarinin
kaybolmasindan sonra dahi olgularda ESSENCE semptomatolojisine ait 6zelliklerin
devam edebilecegi bildiriimektedir(174). Eriskin DEHB ve OSB tanili olgular ile
ESSENCE kavrami godzetilerek yapilan bir arastirmada her iki tani grubunun da
erken cocukluk donemlerinde motor, davranig, uyku iletisim ve dil kullanimi ile genel
gelisim alanlarinda benzer semptomlara sahip olduklari Dbildirilmistir(175).
Calismamizda da DEHB’nin en sik bulunan komorbid tani olmasi ESSENCE
olgusunu destekler niteliktedir.

Calismamizda zeka duzeyinin degerlendiriimesi igin olgularin  tibbi
kayitlarinda bulunan bilissel kapasiteyi Olgen test sonuglari incelenmistir. Tani kaybi
grubunun %33.3’Un0n tani aninda AGTFE’lerinde gerilik mevcut iken tani kaybi
sonrasi tekrarlanan AGTE veya WCZO-R test puanlarinin normal sinirlarda
bulunmasi, olgularin sosyal beceri ve dil gelisimi alanlarindaki ilerlemelerini
yansitmaktadir. WCZO-R s6zel, performans ve toplam puan ortalamalari tani kaybi
grubunda YIO grubuna gore daha yiiksek bulunsa da bu fark istatistiksel olarak
anlamli bulunmamistir. WCZO-R sbzel, performans ve toplam puanlari tani kaybi
grubunda sirasiyla 93.5 £ 14.8, 105.1 + 15.6 ve 99.3 + 15.2 olarak bulunmustur ve
toplum ortalamasindan daha ylksek veya ust sinirinda olarak yorumlanmistir.
Literatur incelendiginde OSB olgularinda bilissel duzeyin sonu¢ Uzerinde anlamli bir
etkisi oldugu belirtiimektedir(8). Turner ve Stone yaptiklari ¢alismada erken tani alan,
daha ylksek biligsel dizeye sahip ve sosyal beceri eksikligi daha az olan olgularin
izlemde spektrum disina ¢ikmalarinin daha olasi oldugunu bildirmiglerdir(176). Helt
ve ark. da tani kaybu ile ilgili yaptiklari gozden gegirmede yuksek 1Q'yu tani kaybini
yordayan faktorler arasinda belirtmistir(3). Yapilan tani kaybi ¢alismalarinda siklikla
bu olgularda ortalama Uzeri IQ saptanmaktadir(6,134). Yuksek 1Q’ya sahip OSB tanili
olgularin bazi sosyal eksiklikleri farkli bilissel mekanizmalar ile kompanze
edebilmelerinin ve buna bagh sosyal uyaranlari igslemleme becerilerinin daha fazla

olmasinin tani kaybi Uzerine etkili olabilecedi 6ne surllmektedir(134). Bizim de
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calismamizda WCZO-R puan ortalamalari tani kaybi grubunda literatiir ile benzer
bulunmustur. iki grup arasi WCZO-R puanlarinda anlamli fark bulunmamasinin

orneklem kuguklugu ile iliskili olabilece@i dusunulmustir.

53. Otizm Tani ve Tedavi Siireci ile Tami Kaybi Ozelliklerinin

Degerlendirilmesi

Calismamizda tani kaybi grubunun OSB tanisini alma yasi, 2.8 yas ortanca
degeri ile YIO grubuna gore anlamli olarak daha diisiik bulunmustur (p<0.001). Tani
kaybi grubundaki tim katilimcilar, tani ani ile es zamanl 06zel egditime de
basladiklarini bildirmiglerdir. Ozel egitime baslanan yas, regresyon analizi sonrasinda
da anlamliigini sirdurmugtur (b=-0.44, p=0.020). Toplam 6zel egitim alma suresi ise
YIiO grubunda anlamli olarak daha fazladir. Bunun nedeninin tani kaybi grubunun
tani kaybi sonrasi 6zel egitimi birakmasi ancak YIO grubunun ¢ogunun halen devam
etmekte olmasi oldugu dusunulmastir. Haftalik 6zel egitim saat ortalamalari ise iki
grupta benzerdir. Literatlirde iki veya U¢ yaslarinda baslanan ve en az iki-dort yil
devam eden mudahale olarak tanimlanan erken mudahalenin otizm olumlu
prognozunu yordadigi belirtimektedir. Alanda ¢alisan uzmanlar erken mudahalenin
onemini sik sik vurgulamaktadir(177). Harris ve Handleman OSB tanili olgular ile
yaptiklari izlem calismasinda, yuksek IQ ve erken tani ve tedavi baglangicinin
ilkokulda genel egitim sistemi icine yerlesebilme Uzerine etkili oldugunu bildirerek
erken tedavinin prognoz Uzerinde olumlu etkisini vurgulamiglardir(178). Turner ise
OSB tanih olgularin dokuz yasindaki prognozlarini degerlendirdigi ¢alismada 30 ay
ve Oncesi tani alan olgularin daha geg tani alan olgulara gére daha optimal sonuglara
ulastigini bilirmistir(179). Mukaddes ve ark. da tani kaybi grubunda ortalama tani
yasinl 2.35 olarak belirtmis, 39 olgunun %76’sinin ise 30 aydan daha erken tani
aldigini  bildirmislerdir(6). Kelley ve ark. tani kaybi grubu ile YiO grubunu
karsilastirdiklari calismada erken tani ve midahalenin tani kaybinda etkili oldugunu
one surmuglerdir(180). Calismamizda tani kaybi grubunda tani ve Ozel egitim
baglama yasi literatlr ile uyumlu bulunmustur. Erken mudahalenin maksimum néral
plastisitenin oldugu yaslarda yapilmasinin nérogelisimsel bozukluklarda beyin yapisi
uzerine etki ederek normallesme surecine katkida bulundugu, otizm tanili olgularda

da bu mekanizma ile noral baglantilari ve budanmay: etkileyerek ¢cocugun daha guglu
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sosyal beceri gelistirme kapasitesine katkida bulundugu dusunulmektedir(177,181).
Calismamiz bu anlamda otizmde erken tani ve tedavinin 6nemini tekrar vurgular
niteliktedir.

Zappela, bir yasindan sonra otistik regresyon gdsteren, vokal ve motor tikleri
bulunan bir grup erkek olgu serisi tanimlamig, bu olgularda izlemde otistik
semptomlarin kayboldugunu ve olgularin Tourette Sendromu tanisi aldiklarini
bildirmistir(182). Benzer sekilde Fein ve ark. da ge¢gmisteki OSB tanisini kaybederek
DEHB tanisi aldigi bildirdikleri 11 olgunun 9 tanesinde ge¢miste regresyon oykusu
oldugunu bulmuslardir(136). Calismamizda bu bulgular nedeni ile regresyon oykusu
sorgulanmis, tani kaybi olgularinin %23.3’Uinde regresyon saptanmig ancak YiO
grubu ile aralarinda anlamli fark bulunmamistir.

Calismamizda ortalama tani kaybi yasi 8.1 £ 3.2 yas olarak, tani kaybina
kadar gecgen sure ise ortalama 5.2 + 2.7 yil olarak bulunmustur. Literatlirde az sayida
calismada ortalama tani kaybi yasi ve suresi bildirilmistir. Fein ve ark., tani kaybi
gruplarina 8 yas ustu olgulari dahil etmigler ve tani kaybi grubu yas ortalamasini
calismamizdaki grup ile benzer bulmuslardir(134). Mukaddes ve ark. ise ortalama
tani kaybi yasini 5.1 yas, tani kaybi suresini ise 2.7 yil olarak bildirmigstir.
Calismamizda tani kaybi suresi ve tani kaybi yasindaki fazlaligin pandemi nedeniyle
olgularin izleminin aksamasi ve tani kaybinin saptanmasinda gecikme yasanmasinin
yansimasi olabilecedi dusunulmastir. Ayrica calismamizda izlemde tani kaybi
saptanan olgular ile birlikte geriye donlk olarak dosya kayitlarindan incelenerek
calismaya dahil edilen olgular da bulunmaktadir. Tani kaybinin geriye donuk olarak
degerlendiriimesinin tani kaybinin oldugundan daha ge¢ saptanmasinda rol
oynayabilecedi dusunulmastir. Tani kaybi suresinin daha dogru saptanabilmesi icin
ileriye donuk izlem galismalarina ihtiya¢g duyulmaktadir.

Calismamizda tani kaybi Uzerinde etkisi oldugu literatirde belirtilen bazi
Ozelliklerin tani kaybi suresi ile iligkisi incelendiginde; ilk kelime g¢ikarma yasi, ilk
cumle kurma yasi ve calismamizda gruplar arasi anlaml fark saptanan okul dncesi
egitim suresi ile tani kaybi suresi arasinda herhangi bir iligki saptanamamistir.
Mukaddes ve ark. ise yaptiklari galismada ilk kelime ve cumle kullanim yasi ile tani
kaybi suresi arasinda pozitif korelasyon saptadiklarini bildirmistir(6). Literatirde de

siklikla belirtilen erken verbalizasyon ve tani kaybi iligkisi c¢aligmamizda
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g6sterilememigtir. Tani kaybi siiresi ile CODO ve SiO dlgek puanlarinin iligkisi ilgili alt
baglikta tartisiimigtir.

5.4. Galismada Kullanilan Olgekler ile ilgili Verilerin Degerlendirilmesi

Calismamizda olgularin tani anindaki semptom siddetleri, CODO ile
degerlendirilmis ve tani kaybi grubundaki ortalama CODO puani, YiO grubuna gore
anlamli olarak daha disiik bulunmustur. CODO alt maddeleri degerlendirildiginde,
tani aninda sadece taklit, korku ve sinirlilik, sozel iletisim, etkinlik duzeyi ve
entelektlel dizey puanlari arasinda anlami fark bulunmamigtir. Tani kaybi1 grubunun
hepsinin tani ani CODO puanlarinin kesme degerinin lzerinde bulunmasi,
baslangigta olgularin OSB tanisini karsiladiklarini destekler niteliktedir. Literatlirde
baglangigtaki semptom siddetinin prognoz uzerine etkisi ile ilgili farkli gorusler
bildiriimektedir. Sutera ve ark. dort yasinda tani kaybi bildirdikleri 13 olgu ile OSB
tanisi halen devam eden bir grup olguyu kargilastirdiklari ¢alismada, iki yasindaki
CODO skorlari arasinda anlamli fark olmadigini bildirmislerdir(8). Moulton ve ark. ise
iki yasindaki daha dusiik CODO puani ile 6lgtiikleri daha hafif OSB semptom
siddetini optimal ilerlemeyi dngoren bir faktor olarak belirtmislerdir(183). Literaturde
tani kaybi olgularinin erken gelisim doneminde Ozellikle sosyal alanda daha hafif
semptom siddetini bildiren galismalar bulunmaktadir(134,176). OSB semptomlarini
ayrica inceleyen c¢alismalar degerlendirildiginde; daha az tekrarlayici davranisin daha
iyi prognoz ile iligkili oldugu bildirilmektedir(184). Calismamizda da literatur ile uyumlu
sekilde CODO tekrarlayici davranis ile iligkili alt maddelerde anlamh fark
saptanmistir. Semptom siddeti ile tani kaybi iliskisi konusunda henlz bir fikir birligine
varilamamistir. Calismamizda tani kaybi siiresi ile tani anindaki CODO puani
arasinda bir iligki bulunamamigtir. Ancak YiO grubunun tani kaybi grubuna gére
baglangic semptom siddetinin anlamli olarak daha yuksek bulunmasinin yine de
daha hafif semptom siddetinin tani kaybi Uzerine etkili oldugu goérlusuniu destekler
nitelikte oldugu disunulmustar. Tani kaybi siresinin daha etkin degerlendirilebilmesi
icin ileriye donuk izlem galigmalarina ihtiyag duyulmaktadir.

Olgularin mevcut OSB semptom sgiddetlerini degerlendirmek amaciyla

degerlendirme aninda CODO tekrar uygulanmistir. Tani kaybi grubundaki tiim
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katiimcilarin CODO puanlari 21.1 + 2.5 ortalama ile kesme degerinin altinda
bulunmustur. Bu puan Mukaddes ve ark.in tani kaybr gurubunda bildirdikleri
ortalama ile benzerdir(6). CODO alt maddeleri degerlendirildiginde, OSB cekirdek
semptomlarindan olmayan Korku ve sinirlilik ile Entelektiel Dizey alt maddeleri harig
tim( YIO grubunda anlamli olarak daha yliksek bulunmustur.

Sureg icinde semptom siddetindeki degisimi degerlendirmek amaciyla tani ani
ve giincel CODO puanlarindaki degisim incelendiginde hem tani kaybi grubunda
hem de YiO grubunda ortalama CODO toplam puanlarinda zaman iginde azalma
oldugu bulunmustur. Yapilan arastirmalarda CODO puanlarinin yas ile birlikte
azaldig! bildiriimekte, test kitapgiginda adolesanlar ve erigkinler i¢cin daha dusuk
kesme puani Onerilmektedir(185). Bu puan duslusunun testin bazi maddelerinde
gelisimsel 6zelliklerin olmasi ile iligkili oldugu dusunulmektedir(139). Calismada her
iki grubun CODO puanlarindaki azalma tekrarlayan 6lgimlerde ANOVA testi ile
degerlendirildiginde, tani kaybi grubunun total puanindaki azalma YiO grubundan
anlamli olarak daha fazladir. Bu bulgu, tani kaybi grubunun puanindaki azalmanin
yalnizca yas ile ilgili olmadigini, c¢ekirdek OSB semptomlarindaki azalmayi
yansittigini dusundurmektedir.

Iki grup arasinda yasam boyu otizm semptom siddetinin kargilagtiriimasi
amaci ile SIO uygulanmigtir. Ebeveyn tarafindan doldurulan bir dlgek olmasina
ragmen calismamizda arastirmaci tarafindan ebeveyn ile yapilan goérisme
esnasinda doldurulmasinin givenilirligi artirdigi  distinilmastir. YiO grubu igin
ortalama Olgek puani 21.0 £ 5.8 puan, tani kaybi grubu iginse 12.6 £ 5.9 puan olarak
hesaplanmistir ve tani kaybi grubunun SIO ile 6lglilen yasam boyu OSB semptom
siddeti YiO grubuna gére anlamli olarak daha diisiiktiir (p<0.001). Ayrica tani kaybi
grubu ile yapilan korelasyon analizinde disiik SIO puaninin daha kisa siirede tani
kaybi ile iligkili oldugu bulunmustur. Fein ve ark. da YIO ve tani kaybi grubu yasam
boyu semptom siddetini SiO ile kargilastirmiglar ve galismamiz ile uyumlu sekilde
tani kaybi grubunda anlamli olarak daha dusuk toplam puan bildirmislerdir(134).
Calismamizda SiO puanlari arasinda fark bulunmasi, tani ani CODO puanlari
arasinda bulunan farki destekleyen nitelikte bir bulgudur ve daha hafif semptom
siddetinin tani kaybi Gzerine etkisini gostermektedir.
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Tani kaybi grubunun ortalama SIO puaninin olasi OSB riskini gosteren kesme
puani olan 15 puanin altinda olmasi dikkat gekicidir(142). SIO yasam boyu
versiyonunda mevcut durum ile ilgili sorular, yagsam boyu semptomlar tarayan sorular
ve dort-bes yas donemi ile iligkili sorular ile toplam puan hesaplanmaktadir. Bazi tani
kaybi olgularinda bes yasindan once tani kaybi gorilmesinin testin toplam puanini
etkiledigi ve bu nedenle kesme puaninin altinda kaldigi dusunulebilir. Ayica bu
gruptaki olgular mevcut durum ile ilgili sorulardan da puan alamamiglardir. Bu
nedenlerle tani kaybi grubunu degerlendirirken SIO dlgeginin toplam puan kesme
degerinin farkli yorumlanmasina ihtiyag olabilecegi dusunulmustar.

Batun katihmcilarin ebeveynleri tarafindan, gunluk yasamlarindaki OSB iligkili
davraniglarinin degerlendiriimesi amaciyla SDKL o&lgegi doldurulmustur. Toplam
puan ile Asin Hareketlilik, Atalet, Yinelenen Davraniglar ve Diger Davraniglar alt
Olceklerinin tumd tani kaybi grubunda anlamli olarak daha dusuk bulunmustur.
Yalnizca Zarar Veren Davraniglar alt olgek puani iki grup arasinda fark
gOstermemistir ve her iki grupta da bu alt dlgegin ortanca degeri sifirdir. Kendine ve
cevreye zarar verme davraniglari, entelektiel yetersizligin eslik ettigi OSB olgularinda
daha sik gorulmektedir(186,187). Calismamizin buatin katilimcilarinin  normal
entelektliel dizeyde olmasinin bu alt dlgekten alinan dusuk puanlarin nedeni oldugu
dusundlmustur. Diger tum alt Olgeklerde ve toplamda tani kaybi grubunun daha
disuk puan almasinin glnlik yasamlarinda daha az sorun yaratan davraniglar
sergiledikleri ve bu bulgunun gunlik yasamda daha iyi iglevsellik gosterdiklerini
destekledigi sonucuna varilmigtir. Bu bulgu, tani kaybi gruplarinda tani kaybi sonrasi
normal sosyal ve iletisimsel iglevsellik ile duglk sorun davraniglar bildirilen literatur ile
uyumludur(6,134).

Literatirde OSB olgularinin tani kaybi sonrasinda ek psikiyatrik sorunlarinin
olabildigi, kargiladiklari psikiyatrik bir tani kriteri olmasa da pek c¢ok alanda
gugliklerinin - devam edebildigi yonunde arastirmalar bulunmaktadir(7,137).
Calismamizda olgularin bu agidan degerlendirilebilmesi igin ebeveynler tarafindan
doldurulan GGA puanlari incelendiginde, toplam puan ve Akran Sorunlar alt dlgek
puanlari tani kaybir grubunda anlamli olarak daha dugik bulunsa da Duygusal
Sorunlar, Davranis Sorunlari, Dikkat Eksikligi-Agin Hareketlilik, Sosyal Davranis alt

dlgcek puanlari YiO grubu ile benzer olarak bulunmustur. Ayrica bu sorunlarin
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olgularin gunluk hayati Uzerine etkisini degerlendiren Etki Puani da iki grup arasinda
benzerdir. Kelley ve ark. tani kaybi olgularini tipik gelisim gosteren kontrol grubu ile
kargilastirdiklari ¢aligsmalarinda tani kaybi grubunun dilin pragmatik ve semantik
alanlarinda hafif dizeyde gugcliklerinin devam ettigini bildirmiglerdir(188). Fein ve ark.
da tani kaybi grubunun dikkat guglikleri agisindan risk altinda olduklarini, ayrica silik
sosyal gugliklerinin  ve bazi sabit ilgi alanlarinin devam edebildigini
belirtmislerdir(136). Calismamizda YiO ile benzer diizeyde bulunan at éigeklerin eslik
eden psikiyatrik tanilar ile tani kaybi sonrasi devam eden genel psikopatoloji ile iligkili
oldugu dusundlmustir. Calismamiz bu anlamda tani kaybi olgularinin psikiyatrik

izleminin devaminin 6nemini vurgulamaktadir.

5.5. Kisithhiklar

Calismamizin tek merkezden yudrutulmesi, katiimcilarin gogunun orta ve
yuksek sosyoekonomik dizeye sahip olmasi nedeniyle sonuglarin tim ¢ocuk ve
ergen populasyonuna genellenemeyecegi sdylenebilir.

Calismamizin kesitsel olmasi ve bulgulardan bir kisminin geriye donuk olarak
sorgulanmasi onemli bir kisitlihgidir. Kesitsel yapilan bir galismada olgulari 6zellikleri
ile tani kaybi arasinda nedensellik iliskisi ortaya konulamamaktadir. lleriye donik
izlem calismalarinda daha farkl bulgular ortaya konabilir.

Orneklemin kiicik olmasi calismamizdaki baska bir onemli kisitliliktir.
Sonuglarin genellenebilirligi agisindan érneklemin daha genis olmasi gerekmektedir.

Calismamizda tani kaybi grubu olusturulurken 46 olgunun galismaya katiimayi
reddetmesi dikkat ¢ekicidir. Bu durumu olgularin gecmisteki OSB tani ve tedavi
surecinde ailelerin tikenmisli§i nedeniyle tekrar hastane ortaminda bulunmak
konusunda isteksiz davranmalarinin agiklayabilecegi dusunulmustur. Tani kaybi
sonrasinda ailelerde psikiyatrik izlem ihtiyacinin bittigi algisinin da olusmus
olabilecegi dusundlebilir. Ayrica arastirmanin COVID-19 pandemisi surecinde
yapilmasi da ailelerin hastaneye gelme konusundaki ¢ekincelerini agiklayabilir.

Calismamizda otizm tanisi, klinik izlem ve degerlendirme ile konulmustur. OSB

tanisi i¢in altin standart olarak Kabul edilen ADOS (Autism Diagnostic Observation
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Schedule) ve ADI-R gibi yapilandirilmis araglarin Turkge gecerlilik ve guvenilirlik
calismalari hentz yapilmadigindan ¢alismamizda kullanilamamigtir.

Calismamizda bilissel kapasite OlgimU igin standart zeka testleri
kullanilmamig, yalnizca dosyasinda halihazirda testleri olan olgularin sonugclari
kullanilmigtir. Butun olgularin zeka testlerinin olmasinin tani kaybi ile zeka duzeyi
iligkisini daha guvenilir olarak ortaya koyabileceg@i dusunulmugtur.

YiO grubu olusturulurken DSM-5'teki belirtegler kullaniimis, bir DSM-IV tanisi
olan Asperger Sendromu ayrimi yapilmamis, dahil edilme kriterlerini karsilayan AS
olgulari da YIO grubuna dahil edilmisti. Bu durumun dil gelisimi gibi baz
parametreler Uzerinde karistirici etkisi olabilecegi dusunulmustar.

Son olarak galismamizda kullanilan SDKL olgeginin farkli yas araliklari igin iki
adet Turkge gecerlilik ve guvenilirlik c¢alismasi mevcuttur. Alt dlgek puanlarinin
kargilastirilabilmesi igin olgularin buyuk kisminin yas arahdina dahil oldugu
calismadaki puanlama segilmis, az sayida olgu Olgegin yas arahdinin diginda

kalmistir.
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6. SONUC VE ONERILER

Calismamizda literatirde goérece olarak yeni bir kavram olan OSB’de tani
kaybi olgusuna merkezimizde izledigimiz olgularn tanimlayarak katki saglanmasi
amaclanmistir. Bu alanda Ozellikle uUlkemizde c¢ok az sayida yapimis calisma
mevcuttur. Calismamiz bu anlamda yapilmis 6ncu ¢alismalar arasinda sayilabilir.

Calismamizda tani kaybi olgularinin YiO olgulari ile farklari ve benzerlikleri
kargilastinimistir. Her iki gruba da biligsel kapasitesi normal aralikta olan ve konusma
geriligi gostermeyen olgularin dahil edilmesinin iki grup arasi fark bulma ihtimalini
azalttigr gbz onune alinmalidir.

Calismaya alinan olgularin timuntn tanisi klinigimizde detayh gelisimsel oyku
alinmasi, ev video kayitlarinin incelenmesi, g¢ocuk-ebeveyn iligkisinin klinisyen
tarafindan gézlemlenmesi ve CODO gibi OSB tanisi olan olgulari olmayan olgulardan
ayiran Olgeklerin kullaniimasi ile konulmus, olgularin takibi duzenli araliklarla
poliklinigimize yuratilmastir. OSB tanisi i¢in alanda deneyimli klinisyenin klinik
degerlendirmesi altin standart olarak kabul edildiginden, ¢calismamizda baslangigta
yanlg tani konulmus olmasinin olasi olmadigi dugunualmustar.

Olgularin eglik eden patolojileri CDSG-SY-T gorusmesi ile degerlendirilmisg,
YIO grubu ile benzer komorbid tanilarin tani kaybi grubunda da devam ettigi
bulunmustur. Tani kaybi olgularinda tani kaybi sonrasinda da psikiyatrik takibin
onemi asikardir.

Caligmaya alinan tum olgularin ebeveynlerin sosyodemografik ozellikleri,
perinatal ozellikler, komorbid tani oranlari, ilk kelime ¢gikarma ve cimle kurma yaslari
gibi 6zellikleri tani aninda benzer bulunmustur. Tani kaybini tani aninda dngérmenin
ve bu olgulari OSB tanisi stabil olarak devam edecek olgulardan ayirmanin mevcut
bilgiler ile zor oldugu sonucuna varilmigtir. OSB tanisi almis olgularda davranigsal ve
biligsel gelisim, beyin yapisi veya genetik yatkinlik gibi henuz belirlenememis olasi
farkhliklar ile spektrum disina gikacak olgularin daha kesin olarak tahmin edilebilmesi
muUmkin goérinmektedir. Mevcut durumda hentz boyle bir ayrimin  mumkin
olmamasi ve ¢alismamizin bulgulari ile erken tani yagi ve 6zel egitimin tani kaybinda
oneminin desteklenmesi nedeniyle tim OSB olgularinda erken tani ve tedavinin

onemi tekrar vurgulanmistir.
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8. EKLER
EK 1. Sosyodemografik Veri Formu TARIH:
Olgu Numarasi:

A. GENEL BILGILER

1) Dogum Tarihi ve Yasi:

2) Cinsiyeti: a) kiz b) erkek

3) Tedavi goérmekte oldugu fiziksel hastalik:

a) var (belirtiniz................... ) b) yok

a) var (belirtiniz.................... ) b) yok
5) Yasadi§i yer: a) Il merkezi b) lige c) Koy
6) Beraber yasadidi kisiler:
a) Anne/babalkardes b) Genis aile c) yurt/kurum d) Gvey anne/baba
7) Ailenin aylik toplam geliri:
8) Anne: a) sag b) vefat etmis
9)Baba: a) sag b) vefat etmis
10) Anne-baba medeni durumu: a) birlikte b) bosanmis c) ayri yasiyor
11) Anne Yasi:
12) Anne egitim duzeyi:
a) okuryazar degil b) ilkokul c) ortaokul d) lise e) Universite
13) Annenin meslegi:
14) Annede psikiyatrik hastalik dykusu:
a)var (tanisini belirtiniz.................... ) b)yok
15) Babanin yasi:
16) Baba egitim duzeyi:
a) okuryazar degil b)ilkokul c)ortaokul d) lise e) Universite
17) Babanin meslegi:
18) Babada psikiyatrik hastalik dykusu:

a)var (tanisini belirtiniz.................... ) b)yok
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19) Kardesi olup olmamasi: a) var (sayisini yaziniz.......... ) b) yok

20) Kardeglerinin yasi:

21) Kardeglerde psikiyatrik hastalik oykusu:
a)var (tanisini belirtiniz.................... ) b)yok

22) Gebelikte ilag/hastalik/sigara veya alkol kullanim oykusu:
a)var (belirtiniz.................... ) b)yok

23) Dogum sekli: a) Sezeryan b) normal dogum

24) Dogum agirhgr:

25) Gebelik slresi:

a) cok erken dogum (<32 hafta) b) erken dogum (32-37 hafta) c) miad (>37 hafta)

26) Kag¢ ay anne sutu aldigi:
27) Okul 6ncesi egitim suresi:

28) Okuma yazma 6grendigi yas:

B. GRUPLARA YONELIK BILGILER
1) 1. Derece akrabalarinda otizm spektrum bozuklugu éykusu:
a)var(.....cocovenennn. ) b)yok
2)ilk anlamli kelime sdyleme yast:
3)ilk anlamli cimle kurma yast:
4)Ozel egitime baslama yast:
5)Ozel egitim tiri ve haftalik saat:
6)Ozel egitim aldii yil:
)

7)Konusma terapisi

a) var b) yok
8)AGTE/WISCR tarihi:
Skor:

9)Otizm tanisini aldig1 yas:
10)Tani kaybi yasi:
11)EK psikiyatrik tani:
12)Regresyon oykusu

a) var b) yok
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EK 2. Cocukluk Otizmi Derecelendirme Olgegi (CODO)

PUAN:

I. INSANLARLA iLiSKi

1 Insanlarla iligkisinde glglik veya
anormallik kaniti yok-Cocugun
davraniglari yasina uygun. Yapacagi
seyler anlatildiginda biraz utanma,
mizmizlik veya sikintt gozlenebilir,
fakat atipik derecede degildir.

1.5 (Bu puanlar arasinda ise)

2 Hafif derecede anormal iligkiler-
gocuk yetigkinin gozune bakmaktan
kacinabilir, iligkiye zorlandiginda
yetiskinden kacinabilir veya mizmizlik
yapabilir, asirt utangac¢ olabilir, tipik
olarak yetigkine yanit vermeyebilir veya
ayni yastaki cocuklardan biraz daha
fazla olarak anne babaya yapiskanlik
gOsterebilir.

2.5 (Bu puanlar arasinda ise)

3 Orta derecede anormal iligkiler-
¢gocuk cogu zaman soguk
(uzak)(yetiskinin farkinda degilmis gibi
gOzukur) tur. Cogu zaman gocugun
dikkatini cekmek igin 1srarci ve zorlu
cabalar gerekir. Az derecede iligki
cocukla yapilabilir.

3.5 (Bu puanlar arasinda ise)

4 Asiri derecede anormal iligkiler-

Cocuk belirgin derecede uzak ve

soguktur veya yetigkinin yaptiklari
seylerin farkinda degildir. Hemen
hemen hig yetigskine yanit vermez veya
iliski baglatmaz. Cok israrci ¢abalarla
bile ¢ocugun dikkati hic¢bir gekilde

cekilemez.

Il. TAKLIT

1 Uygun taklit-Cocuk beceri diizeyine
uygun olan sesleri, kelimeleri ve
hareketleri taklit edebilir.

1.5 (Bu puanlar arasinda ise)

2 Hafif derecede anormal taklit-Cogu
zaman cocuk alkis veya tek cumlelik
basit davranislari taklit edebilir; nadiren
zorlama veya 0zendirme sonrasi veya
gecikmeli olarak taklit eder.

2.5 (Bu puanlar arasinda ise)

3 Orta derecede anormal taklit-Cocuk
yalnizca vyetigkinin buyuk israri ve
yardimi oldugu zamanlarda taklit eder;
siklikla yalnizca bir gecikme sonrasi
taklit eder.

3.5 (Bu puanlar arasinda ise)

4 Asiri  derecede anormal taklit-
Yetiskinin 6zendirme, zorlama ve
yardimi olsa bile, ses, kelime veya
hareketleri nadiren veya hig taklit

etmezler.
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Il. DUYGUSAL TEPKI

1 Yas ve duruma uygun duygusal
tepkiler- Cocuk, yuz ifadesi, durus ve
tarzinda bir degisikligin goruldugu,
uygun tip ve derecede duygusal tepki

gOsterir.

1.5 (Bu puanlar arasinda ise)

2 Hafif derecede anormal duygusal
tepkiler-cocuk nadiren biraz uygunsuz
tip ve derecede duygusal tepkiler
gOsterir. Tepkiler bazen c¢evresindeki
nesne veya olaylarla iligkisizdir.

2.5 (Bu puanlar arasinda ise)

3 Orta derecede anormal duygusal
tepkiler-cocuk

belirgin sekilde

uygunsuz tip velveya derecede
duygusal tepki gosterirler. Tepkiler
oldukga kagingan veya asirn ve
durumla iligkisiz olabilir; grimas, gulme
olabilir veya belirgin duygusal tepki
olugsturan nesne veya olaylar olmasa
bile kati olabilir.

3.5 (Bu puanlar arasinda ise)

4  Asiri derecede anormal duygusal
tepkiler-tepkiler nadiren duruma
uygundur. Cocuk belirli duygu duruma
geldiginde, duygu durumunu
degistirmek c¢ok zordur. Tersi olarak
hicbir degisiklik olmadigi zaman c¢ok

farkli duygulanimlar gosterebilir.

IV. VOCUT KULLANIMI

1 Yasa uygun vicut kullanimi-gocuk
ayni yastaki normal c¢ocuklarla ayni
kolaylik, c¢eviklik ve koordinasyonla
hareket eder.

1.5 (Bu puanlar arasinda ise)

2 Hafif derecede anormal vicut
kullanimi- bazi minor tuhafliklar olabilir,
ornegin sakarlik, tekrarlayici
davraniglar, zayif koordinasyon veya
nadiren daha olagandigi davraniglarin
gozlenmesi.

2.5 (Bu puanlar arasinda ise)

3 Orta derecede anormal vicut
kullanimi-Bu yas cocugu icin acgikca
tuhaf veya olagandigi davraniglar
sunlar olabilir: garip parmak
hareketleri, acayip parmak veya vicut
posturt, vicudu diklestirme veya
toplama, kendine yonelik saldirganlik,
sallanma, kendi etrafinda doénme,
parmak oynatma veya parmak
uclarinda ylrame.

3.5 (Bu puanlar arasinda ise)

4 Orta derecede anormal vicut
kullanimi-yukarida sayilan davraniglari
yogun veya sik goOstermesi. Bu
davraniglar engellemeye c¢alisma veya
diger etkinliklere ¢ocugu katilmasina

ragmen devam edebilir.
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V. NESNE KULLANIMI

1 Oyuncak ve diger nesneleri ilgilenme
ve uygun kullanma-beceri duzeylerine
uygun oyuncak ve diger nesnelere
uygun ilgi gosterme ve bu oyuncaklari
uygun tarzda kullanma.

1.5 (Bu puanlar arasinda ise)

2 Oyuncak ve diger nesnelere ilgi ve
kullanmada hafif derece uygunsuzluk-
gocuk bir oyuncaga atipik ilgi
gOsterebilir veya uygunsuz c¢ocuksu
tarzda oynayabilir (6rnegin, oyuncagi
etrafa carpma veya emme)

2.5 (Bu puanlar arasinda ise)

3 Oyuncak ve diger nesnelere ilgi ve
kullanmada orta derece uygunsuzluk-
¢ocuk oyuncak ve diger nesnelere az
ilgi gosterebilir veya bazi tuhaf gekilde
bir oyuncak veya nesne kullanarak
zaman gegirir. Oyuncagin énemsiz bir
parcasina odaklanabilir, 151k sagan
nesnelere hayranlik duyabilir, nesnenin
bir kismin tekrarlayici bir tarzda
hareket ettirebilir veya bir obje ile
surekli oynayabilir.

3.5 (Bu puanlar arasinda ise)

4 Oyuncak ve diger nesnelere ilgi ve
kullanmada asir derece uygunsuzluk-
¢ocuk yukarida bahsedilen davranislari
yogunluk ve siklik olarak daha fazla

gosterir.  Cocugu  bu  uygunsuz

etkinliklerden ayirmak gugtar.

VI. DEGISIKLIKLERE UYUM
SAGLAMA

1 Degisikliklere yasina uygun tepki-
degisiklik
gosterdigi zaman, cocuk buyuk bir

gunluk siradanliktan

sikinti gostermeksizin, bu degisiklikleri
kabul eder.

1.5 (Bu puanlar arasinda ise)

2 Degisikliklere uyumda  hafif
derecede anormallik-yetigskin gorevleri
degistirmeye caligstiginda, cocuk ayni
aktivitesine devam edebilir veya ayni
materyali kullanabilir.

2.5 (Bu puanlar arasinda ise)

3 Degisikliklere uyumda orta derecede
anormallik-cocuk rutinden olan
degisikliklere  aktif olarak direng
gosterir veya eski etkinligine devam
etmeye caligir. Ve onu bu etkinlikten
uzaklastirmak gugtar. Rutini
degistirildigi zaman kizgin veya mutsuz
olabilir.

3.5 (Bu puanlar arasinda ise)

4 Degisikliklere  uyumda asiri
derecede anormallik-gocuk
degisikliklere asin  tepki  gosterir.
Degisiklik icin  zorlandiginda, asirn
kizgin veya bozulmus isbirlik¢i olur ve

ofke nobetleri gosterir.
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VIl. GORSEL TEPKIi

1 Yasina uygun gorsel tepki-cocugun
gorsel davranisi normaldir ve yasina
uygundur. gorme, yeni bir nesneyi
arastirma sekli olarak diger duyularla
birlikte kullanihr.

1.5 (Bu puanlar arasinda ise)

2 Hafif derecede anormal gorsel tepki-
cocuk nesnelere bakmayi ¢ok daha
nadiren hatirlar. Cocuk
arkadaslarindan c¢ok aynalara veya
Isiklara bakmakla daha ilgili olabilir.
Nadiren bosluga bakip durabilir veya
insanlarin  gézine bakmaktan da
kacinabilir.

2.5 (Bu puanlar arasinda ise)

3 Orta derecede anormal gorsel tepki-
yaptigi seye
bakmaktadir.

durabilmektedir, insanlarin gozlerine

blyuk olasilikla

Bosluga bakip

bakmaktan kaginmaktadir, nesnelere
olagandigi acgidan bakmaktadir veya
neneleri tutmak igin gdzlerini ¢ok
yaklastirmaktadir.

3.5 (Bu puanlar arasinda ise)

4 Asiri derecede anormal gorsel tepki-
¢ocuk belirgin derecede insanlara ve
belirli nesnelere bakmaktan kaginir ve
yukarida  sayilan diger  gorsel

tuhafliklarin ileri sekilleri gozlenebilir.

VIII. DINLEME TEPKISI

1 Yasina uygun dinleme tepkisi-
gocugun dinleme davranigi normaldir
ve yasina uygundur. dinleme diger
duyularla birlikte kullanilir.

1.5 (Bu puanlar arasinda ise)

2 Hafif derecede anormal dinleme
tepkisi-tepkide kismi eksiklikler olabilir
veya belli seslere hafif agirn tepkiler
olabilir. Seslere tepkiler gecikmis
olabilir ve c¢ocugun dikkatini ¢ekmek
icin sesleri tekrarlamak gerekebilir.

2.5 (Bu puanlar arasinda ise)

3 Orta derecede anormal dinleme
tepkisi-cocugun seslere tepkisi
cesitlidir; siklikla ilk birkag kez duydugu
seslere karsi umursamazdir; her gun
duydugu sesleri igittiginde irkilebilir
veya kulaklarini kapayabilir.

3.5 (Bu puanlar arasinda ise)

4 lleri derecede anormal dinleme
tepkisi-cocuk seslere karsi, sesin tipine
bakmaksizin, asirn  tepki gosterir

ve/veya hig tepki gostermez.

IX. TAD, KOKU VE DOKUNMA
TEPKILERi VE KULLANIMI

1 Tat, koku ve dokunmayi normal

kullanma ve normal tepki-gocuk yeni

nesneleri yasgina uygun bir tarzda
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arastinir, genellikle hissederek ve
bakarak. Uygun oldugunda tat ve koku
kullanilabilir. Az bir agriya reaksiyon
oldugunda c¢ocuk rahatsizhgini ifade
eder fakat asiri tepki gostermez.

1.5 (Bu puanlar arasinda ise)

2 Tat, koku ve dokunmayi hafif
derecede anormal kullanma ve tepki-
¢ocuk nesneleri agzina goturmekte
Israrci olabilir; yenmeyen nesneleri
koklayabilir veya tadabilir, hafif bir
aclya normal c¢ocugun gosterdigi
huzursuzlugu goOstermeyebilir veya
asiri gosterebilir.

2.5 (Bu puanlar arasinda ise)

3 Tat, koku ve dokunmay! orta
derecede anormal kullanma ve tepki-
¢ocuk nesne ve insanlara dokunma,
koklama veya tatma ile orta derecede
mesgul olur. Aclya ya ¢ok tepki veya
¢ok ¢cok az tepki gosterir.

3.5 (Bu puanlar arasinda ise)

4 Tat, koku ve dokunmayi ileri
derecede anormal kullanma ve tepki-
¢ocuk nesne ve insanlara dokunma,
koklama veya tatma ile asiri derecede
mesgul olur. Aclya ya asiri tepki veya

hi¢ tepki gostermez.

X. KORKU VEYA URKEKLIK

1 Normal korku veya urkeklik-gcocugun
davranigi hem durum hem de yasiyla
uygundur.

1.5 (Bu puanlar arasinda ise)

2 Hafif derecede anormal korku veya
urkeklik-ayni  yastaki bir ¢ocugun
benzer ortamda gosterdigi tepkiyle
kargilastinldiginda, ¢ocuk ¢ok az korku
ve Urkekligi sik gosterir.

2.5 (Bu puanlar arasinda ise)

3 Orta derecede anormal korku veya
urkeklik- ayni yastaki bir ¢ocugun
benzer ortamda gdsterdigi tepkiyle
karsilastirildiginda, ¢cocuk oldukga ¢ok
az veya cok fazla korku ve urkekligi sik
gosterir.

3.5 (Bu puanlar arasinda ise)

4 Asiri derecede anormal korku veya
urkeklik- ayni yastaki bir ¢ocugun
benzer ortamda gosterdigi tepkiyle
karsilastirildiginda, ¢ocuk oldukga ¢ok
az veya ¢ok fazla korku ve urkekligi sik

gosterir.

XI. SOZEL ILETiSIM

1 Yas ve duruma uygun normal sozel
iletigsim

1.5 (Bu puanlar arasinda ise)

2 Hafif derecede anormal so6zel

iletisim-konusma  butinuyle  geridir.
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Konusmanin ¢ogu anlamhidir; bazen
ekolali veya =zamiri ters kullanma
olabilir. Nadiren bazi tuhaf kelimeler
veya jargon kullanabilir.

2.5 (Bu puanlar arasinda ise)

3 Orta derecede anormal sozel
iletisim-konusma  olmayabilir.  Var
oldugunda, so6zel iletisimde bazi
anlamli konusma iginde jargon, ekolali
veya zamirin ters kullanimi gibi tuhaf
konusmasi olabilir. Anlaml
konusmadaki tuhafliklar asirn soru
sorma veya Ozel bir konu ile agin
ugrasmayi da igerir.

3.5 (Bu puanlar arasinda ise)

4 ileri derecede anormal sdzel iletisim-
anlamli  konusmasi olmaz. Cocuk
bebeksi sesler, tuhaf veya hayvansi
sesler, konugsmay! andiran karmasik
sesler cikarabilir veya bazi anlasilan
kelimelerin veya cumleciklerin israrli

bizar kullanimi olabilir.

XXIl. SOZEL OLMAYAN iLETiSIM

1 Yas ve duruma uygun normal sozel
olmayan iletisim

1.5 (Bu puanlar arasinda ise)

2 Hafif derecede anormal soézel
kullanma-sozel

olmayan iletigsim

olmayan iletisimin immatur kullanimi

gocugun istedigi seye isaret eden
jestlerde yalnizca belirsizlik olabilir.

2.5 (Bu puanlar arasinda ise)

3 Orta derecede anormal sozel
olmayan iletisim  kullanma-gocuk
gereksinim veya arzularini nonverbal
olarak belitememektedir ve
digerlerinin s6zel olmayan iletigsimlerini
anlayamamaktadir.

3.5 (Bu puanlar arasinda ise)

4 ileri derecede anormal sdzel
olmayan iletisim  kullanma-gocuk
yalnizca agik anlami olmayan bizar
veya tuhaf jestler kullanir veya
bagkalarinin  jestlerinin veya ylz
ifadeleri ile iligkili anlamlarin farkinda

degdilmig gibi gozukur.

XIll. ETKINLIK DUZEYi

1 Yasam ve sgartlara uygun normal
etkinlik

durumdaki ayni yas normal c¢ocuga

duzeyi-gocuk benzer
gore ¢ok veya az etkin degildir.

1.5 (Bu puanlar arasinda ise)

2 Hafif derecede anormal etkinlik
dizeyi-cocuk hafif derecede hareketli
veya biraz tembel olabilir ve c¢ogu
zaman yavas hareket eder. Cocugun
etkinlik duzeyi onun performansinin
hafif derecede etkiler.

2.5 (Bu puanlar arasinda ise)
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3 Orta derecede anormal etkinlik
dizeyi-gcocuk cok aktif ve kisitlanmasi
gugc olabilir. Sinirsiz bir enerjiye sahip
olabilir ve gece kolayca uyumaya
gitmeyebilir.  Tersi  olarak  ¢ocuk
oldukga uyusuk olabilir ve onu hareket
ettirmek igin surekli caba gerekir.

3.5 (Bu puanlar arasinda ise)

4 leri derecede anormal etkinlik
dizeyi-gcocuk asiri aktivite ya da asiri
inaktivite gosterir ve bir uctan diger uca

kaymalar gosterebilir.

XIV. ENTELLEKTUEL YANITIN
DUZEYi VE UYGUNLUGU

1 Normal ve pek ¢ok alanda uygun
tutarlihk gosteren zeka: Cocuk ayni
yastaki tipik cocuklar kadar zekidir ve
olagandigi zihinsel becerileri ya da
problemleri yoktur.

1.5 (Bu puanlar arasinda ise)

2 Hafif derecede anormal zihinsel
islevsellik: Cocuk ayni yastaki tipik bir
cocuk kadar zeki degildir, yaklasik tum
alanlarda beceriler ayni dizeyde gerilik
gOsterir.

2.5 (Bu puanlar arasinda ise)

3 Orta derecede anormal zihinsel
iglevsellik: Cocuk genel olarak ayni
yastaki tipik bir ¢ocuk kadar zeki

degildir, ancak bir ya da daha fazla

alanda normale yakin islevsellik
gosterebilir.

3.5 (Bu puanlar arasinda ise)

4 Agir derecede anormal zihinsel
islevsellik: gocuk ayni yastaki tipik bir
cocuk kadar zeki degilken, zihinsel
gelisimim bir ya da daha fazla alaninda
normal bir ¢ocuktan bile daha iyi islev

gosterebilir.

XV. GENEL iZLENIMLER

1 Otizm yok: Cocuk otizme ait
belirtilerin higbirini gostermez.

1.5 (Bu puanlar arasinda ise)

2 Hafif otizm: ¢ocuk yalnizca az
saylida ya da yalnizca hafif derecede
otizm belirtileri gosterir.

2.5 (Bu puanlar arasinda ise)

3 Orta derecede otizm: ¢ocuk belirli
saylda ya da orta derecede otizm
belirtileri gosterir.

3.5 (Bu puanlar arasinda ise)

4 AQir otizm: Cocuk otizm
belirtilerinden gogunu ya da agir

derecede otizm gosterir.
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EK 3. Glgler Ve Guglikler Anketi (SDQ-Tur) AB 4-16

Her cimle igin, Dogru Degil, Kismen Dogru, Tamamen Dogru kutularindan birini
isaretleyiniz. Kesinlikle emin olamasaniz ya da size anlamsiz gorinse de elinizden
geldigince tum cumleleri yanitlamaniz bize yardimci olacaktir. Latfen yanitlarinizi

gocugunuzun son 6 ay igindeki davraniglarini g6z 6nune alarak veriniz.

Dogru Kismen Tamamen
Degil Dogru Dogru
Diger insanlarin duygularini 6nemser. 0 m m
Huzursuz, asiri hareketli, uzun stre

kipirdamadan duramaz. i i i
Sikga bas agrisi, karin agrisi ve bulantidan yakinir. o O m
Diger ¢ocuklarla kolayca paylasir.

(yiyecek, oyuncak, kalem v.s.) m m O
Sikga 6fke ndbetleri olur yada agiri sinirlidir. o o O
Daha ¢ok tek baginadir, yalniz oynama egilimindedir. o O O
Genellikle s6z dinler, erigkinlerin isteklerini yapar. i i mi
Bircok kaygisi vardir. Sikga endiseli gorunar. m 0 m
Eger birisi incinmig, morali bozulmusg yada

kendini kot hissediyor ise ona yardimci olur. m m m
Surekli elleri ayaklari kipir kipirdir ya da

oturdugu yerde kipirdanip durur. m O O
En az bir yakin arkadasi vardir. i i i
Sikca diger ¢ocuklarla kavga eder

ya da onlarla alay eder. m m O
Sikga mutsuz, kederli ya da aglamaklidir. O O m
Genellikle diger ¢ocuklar tarafindan sevilir. m o m
Dikkati kolayca dagilir. Yogunlagsmakta guglik ¢ceker. O m O
Yeni ortamlarda gergin yada huysuzdur,

kendine guvenini kolayca kaybeder. m m m
Kendinden kugukler iyi davranir. m m O
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Dogru Kismen Tamamen

Degil Dogru Dogru

Sikga yalan soyler yada hile yapar. m m o
Diger ¢ocuklar ona takarlar

yada onunla alay ederler. m O O
Sik¢a baskalarina (anne baba, 6gretmen,

diger cocuklar) yardim etmeye istekli olur. i i i
Bir seyi yapmadan 6nce dusundar. m m m
Ev,okul yada baska yerlerden galar. m m m
Erigkinlerle gocuklardan daha iyi geginir. i i i
Pek ¢ok korkusu var. Kolayca urker. i O i
Basladigi isi bitirir, dikkat suresi iyidir. i i i

Belirtmek istediginiz bagka dugunce ya da duygunuz var mi?

Genel olarak, gocugunuzun asagidaki alanlarin birinde ya da daha fazlasinda
guglukleri oldugunu disunuyor musunuz:

Duygular, dikkati toplama, davranis yada baskalari ile geginebilme?

Evet-Oldukca Evet-Cok
Hayir Evet-Biraz Ciddi Ciddi

Eger yanitiniz "evet" ise, lutfen asagidaki bu gugluklere iligkin sorulari yanitlayiniz.

* Bu glglikler ne zamandir var?

1 aydan az 1-5 ay 6-12 ay Bir yildan fazla

O O O O
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* Bu guglukler cocugunuzu sikintiya sokuyor ya da moralini bozuyor mu?

Kesinlikle hayir Biraz Oldukga Fazla Cok Fazla

O O O O

» Bu guglukler agagidaki alanlarda, cocugunuzun gunluk yagsamini etkiliyor mu?

Kesinlikle Hayir Biraz Fazla  Olduk¢a Fazla  Cok Fazla

Ev yasami m m m m
Arkadas iligkileri i i o o
Sinif ici 6grenme O m O m
Bos zaman aktiviteleri O O O i

» Bu gugclukler size ya da ailenize zorluk yagatiyor mu?

Kesinlikle hayir Biraz Oldukga Fazla Cok Fazla

O O O O
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EK 4. Sorun Davranis Kontrol Listesi

Toplam Puan: 0...... davranig problem olusturmaz.

10-
11-
12-
13-
14-
15-
16-

17-
18-
19-
20-

21

1...... davranis hafif gsiddette bir problem olusturur.

2...... davranis orta derecede bir problem olusturur.

3...... davranis siddetli probleme yol acar.

Evde, okulda, iste yada bagka ortamlarda
asiri hareketlidir.

Amac l olarak kendine zarar verir.

Sakin, tembeldir, hareketli degildir.

Diger cocuklara ve buyuklere karsi

(s6zlU ya da fiziksel) saldirgandir.
Etrafindaki insanlardan uzak durmaya

ve yalniz kalmaya caligir.

Amagsiz, tekrarlayici tarzda vicut hareketleri vardir.

Gurultala sesler gikarir.
Uygunsuzca ¢iglik atar.
Cok fazla konusur.

Ofke patlamalar olur.

Anormal, basmakalip, tekrarlayici hareketleri vardir.

Kafasi asiri karigiktir; bogluga uzun uzun bakar.
Fevridir; diusinmeden hareket eder.

Cabucak ofkelenir, mizmizlanir.

Huzursuzdur, yerinde duramaz.

Insanlardan uzaktir, kendi basina yaptigi
etkinlikleri tercih eder.

Garip ve acayip davraniglari vardir.

Emirlere uymaz, asidir, kontrol edilmesi zordur.
Uygunsuz zamanlarda bagirir, haykirir.

Sabit, donuk, dedismez bir yuz ifadesi vardir,

duygusal anlamlilik igermez.

- Basgkalarini rahatsiz eder.
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22- Tekrarlayici konusmalari (ekolali) vardir.
23- Higbir sey yapmayip oturup bagkalarini izler.
24- igbirligine yatkin degildir.
25- Keyifsizdir, moralsizdir.
26- Herhangi bir fiziksel temasa kargi direng gosterir.
27- Basini tekrar tekrar 6ne arkaya sallar,

hareket ettirir.
28- Komutlara dikkat etmez, komutlari umursamaz.
29- Istekleri hemen karsilanmasini ister.
30- Kendini diger ¢ocuklardan ya da

eriskinlerden izole eder.

31- Grup etkinliklerini bozar.

32- Ayni pozisyonda uzun sure oturur ya da ayakta durur.

33- Kendi kendine yuksek sesle konusur.
34- Klguk bir sikintida hemen aglar.
35- Tekrarlayici el, vacut ve kafa hareketleri vardir.
36- Keyfi, morali sik olarak degisir.
37- Kurallari olan etkinliklere uymaz,
karsilik vermez.
38- Sandalyede uzun sure oturamaz.
(ders sirasinda, egitimde, yemekte)
39- Kisa bir sure dahi hareket etmeden
yerinde duramaz.
40- Ona ulasmak, onunla iligki kurmak,
onu anlamak zordur.
41- Uygunsuz sekilde bagirir, ¢ighk atar.
42- Yalniz olmay: tercih eder.
43- Kelime yada vucut hareketleriyle,
jestlerle iletisim kurmaya ¢aba gostermez.
44- Kolaylikla dikkati dagilabilir.

45- Kollarini, bacaklarini tekrar tekrar sallar, girpar.

46- Belli bir kelimeyi yada timceyi tekrar tekrar soyler.
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47- Esyalara tekme atar, vurur yada kapilari garpar.

48- Surekli olarak odanin iginde kosar yada ziplar.
49- Vicudunun ileri geri surekli sallar.
50- Bile bile kendine zarar verir, kendini yaralar.
51- Kendisine herhangi bir sey soylendiginde

hic ilgi gostermez.

52- Kendi kendine fiziksel siddet gosterir.

53- Hareketsizdir, asla kendiliginden hareket etmez.

54- Asiri derecede hareketlilige meyillidir.
55- Sevilmeye, ilgilenilmeye kargi ters tepki verir.
56- Komutlari bilerek yerine getirmez.
57- Kendi istekleri kargilanmadiginda
ofke patlamalari yasar.
58- Etrafindakilere ¢ok az sosyal karsilik verir.
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EK 5. Ebeveynler igin Bilgilendiriimig Gondillii Olur Formu

Calisma Adi: Gecgmiste Otizm Spektrum Bozuklugu Tanisi Alan
Olgularda, Tedavi ve Ozel Egitim Ardindan Ortaya Cikan Tani Kaybinin ve
Olgularin Karakteristik Ozelliklerinin Degerlendirilmesi

Sorumlu Arastirmaci: Dog. Dr. H. Burak BAYKARA
Adres: Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi

Hastanesi inciralti/izmir Telefon

Otizm Spektrum Bozukluklari; karsilikli sosyal etkilesim ve etkilesimde
guclukler, kisitli ilgi alanlari ve basmakalip davraniglar ile seyreden bir grup
bozuklugu tanimlamaktadir. Genel olarak yasam boyu surdigu kabul edilen
bu bozukluk  grubunun  klinik  goérinumleri  c¢esitli  agirliklarla
seyredebilmektedir. Son zamanlarda yapilan bazi arastirmalar sonucunda
otizm spektrum bozuklugu grubunun kiguk bir kisminin uygun tedavi ve
mudahaleler ile bu taniy1 kaybedebildigi 6ne surtimustir. Otizm spektrum
bozuklugu tanisina sahip ¢ocuklar ve ailelerine daha iyi yol gosterebilmeyi
amaglayan bu calismada geg¢miste otizm spektrum bozuklugu tanisi almis
ancak su anda bu taniy1 karsilamayan c¢ocuklar ve halen taniyi
karsilamakta olan c¢ocuklarin bazi  o6zelliklerinin  karsilastiriimasi

planlanmigtir.

Oncelikle gocugunuzla ruhsal durumunu gbzden gecgirmek amagli
yapilandinimis klinik goérismeler yapilacak, bazi olgcekler doldurmasi
istenecektir. Bu baglamda c¢ocugunuza, sosyodemografik 6zelliklerine,
varsa hastalik ge¢gmisine, gocukluk ve simdiki psikiyatrik oykusune, tibbi
hastalik dykusune ve varsa onceki tedavilere yonelik sorular sorulacaktir.

Gorusme ve Olgeklerin uygulanmasi yaklasik olarak 90 dakika surecektir.

Bu calisma nedeniyle ¢gocugunuzun tedavisi ya da izlenme programi
degismeyecektir. Cocugunuza herhangi bir tibbi ya da deneysel bir girigsim
uygulanmayacaktir. Bu calismada hayati risk olusturacak bir uygulama

bulunmamaktadir. Bu ¢alisma ¢ocugunuz agisindan rutin bir klinik gériisme
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ya da gunlik yasantisinda olabileceginden daha farkli bir deneyim
olmayacaktir. Arastirmaya katiimama hakkina sahipsiniz. Katilmamaniz
size ve gocugunuza verdigimiz hizmetin niteliginde herhangi bir degisiklige
yol acmayacaktir. Katilma karari verdiginizde bu formu imzalamaniz
gerekmektedir. Arastirmaya bagsladiktan sonra devam etmek istemezseniz
incelemeleri durdurabiliriz. Durmak istediginizde arastirmaciyi
bilgilendirmeniz gerekmektedir. isteminiz disinda klinik acidan sizin
yarariniza olacaksa, c¢alismanin gereklerini izlemezseniz ya da calisma
sonlandirildiysa bu c¢alismaya katiliminiz  arastirmaci  tarafindan
durdurulabilir. Bu ¢alisma sirasinda uygulanacak testlerin ve gorusmelerin
masraflari size veya glvencesi altinda bulundugunuz resmi ya da oOzel

higbir kuruma 6detilmeyecektir.

Bu calismaya ait tim kayitlariniz gizli kalacaktir. Calismada elde edilen
veriler, calisma slrecinde gerek goruldugu takdirde arastirma kapsaminda
farkh istatistiksel kargilastirmalar igin kullanilabilir. Calisma verileri herhangi
bir yayin ve raporda kullaniirken bu yayinda c¢ocugunuzun ismi
kullaniimayacak ve verilerin izlenerek size ulasilmasi mumkdn

olmayacakitir.

Bu calismayla ilgili daha fazla bilgi edinmek i¢in Dr. Zeynep Ayaslan ile
asagidaki adres ve telefon yoluyla iletisime gecebilirsiniz.

Adres: Dokuz Eylll Universitesi Tip Fakiiltesi

Hastanesi inciralti / izmir Telefon: 0232 4123580

Katihminiz 6ncelikle ¢ocugunuzun tibbi riskleri ve durumu hakkinda bilgi
sahibi olmaniz ve gerekli 6nlemlerin tibben alinmasi agisindan buyik 6nem
tasimaktadir. Ayrica bu calismaya katilmakla ¢ocugunuzla ayni durumda
olan diger bireylere de yardim etmis olacaginizi unutmayin. Tum bunlar ve
yani sira katiliminizla bilim dunyasina yapacaginiz olasi onemli katki igin

simdiden tesekkur ederiz.
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Bilgilendirilmis onam formundaki tUm ac¢iklamalari okudum. Bana yukarida
konusu ve amaci belirtiimis olan arastirma ile ilgili yazili ve s6zIi agiklama
asagida adi belirtilen hekim tarafindan yapildi. Arastirmaya gonulli olarak
katildigimi, istedigim zaman gerekgeli ve gerekcesiz olarak aragtirmadan
ayrilabilecegimi biliyorum. S6z konusu galismaya hig¢bir baski ve zorlama

olmadan kendi rizamla katilmayi kabul ediyorum.

Katihmcinin Veli/Vasisi adi/soyadi Tarih/imza

Arastirmacinin adi/soyadi Tarih/imza

Dr. Zeynep Ayaslan

Taniklik edenin adi/soyadi Tarih/imza
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EK 6. Cocuk Ve Ergenler icin Bilgilendirilmis Génillii Olur Formu

Calisma Adi: Gecgmigste Otizm Spektrum Bozuklugu Tanisi Alan

Olgularda, Tedavi ve Ozel Egitim Ardindan Ortaya Cikan Tani Kaybinin ve
Olgularin Karakteristik Ozelliklerinin Degerlendirilmesi

Sorumlu Arastirmaci: Dog. Dr. H. Burak BAYKARA
Adres: Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakiltesi

Hastanesi inciralti/izmir Telefon:

Otizm Spektrum Bozukluklari; karsilikli sosyal etkilesim ve etkilesimde
guclukler, kisith ilgi alanlari ve basmakalip davranislar ile seyreden bir grup
bozuklugu tanimlamaktadir. Genel olarak yasam boyu surdigu kabul edilen
bu bozukluk  grubunun  klinik gérinuamleri  gesitli  agirliklarla
seyredebilmektedir. Son zamanlarda yapilan bazi arastirmalar sonucunda
otizm spektrum bozuklugu grubunun kuguk bir kisminin uygun tedavi ve
mudahaleler ile bu taniy1 kaybedebildigi one surdimustir. Otizm spektrum
bozuklugu tanisina sahip ¢ocuklar ve ailelerine daha iyi yol gésterebilmeyi
amagclayan bu calismada ge¢gmiste otizm spektrum bozuklugu tanisi almig
ancak su anda bu taniyr karsilamayan c¢ocuklar ve halen taniyi
kargilamakta olan ¢ocuklarin bazi  o6zelliklerinin  karsilastiriimasi

planlanmigtir.

Oncelikle sizinle ruhsal durumunuzu g6zden gegirmek amagli
yapilandinimis klinik goriasmeler yapilacak, bazi Olgekleri doldurmaniz
istenecektir. Bu baglamda size, sosyodemografik o6zellikleriniz, varsa
hastalik gegmisiniz, ¢ocukluk ve simdiki psikiyatrik éykundz, tibbi hastalik
oykunuz ve varsa oOnceki tedavilerinize yoOnelik sorular sorulacaktir.

Gorusme ve Olgeklerin uygulanmasi yaklasik olarak 90 dakika surecektir.

Bu calisma nedeniyle tedaviniz ya da izlenme programiniz
degismeyecektir. Katilimcilara herhangi bir tibbi ya da deneysel bir girigsim

uygulanmayacaktir. Bu calismada hayati risk olusturacak bir uygulama
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bulunmamaktadir. Bu ¢alisma sizin agisindan rutin bir klinik gérisme ya da
gunlik yasantinizda olabileceginden daha farkl bir deneyim olmayacaktir.
Arastirmaya katilmama hakkina sahipsiniz. Katilmamaniz size verdigimiz
hizmetin niteliginde herhangi bir degisiklige yol agmayacaktir. Katilma karari
verdiginizde bu formu imzalamaniz gerekmektedir. Arastirmaya bagladiktan
sonra devam etmek istemezseniz incelemeleri durdurabiliriz. Durmak
istediginizde arastirmaciy! bilgilendirmeniz gerekmektedir. isteminiz diginda
klinik agidan sizin yarariniza olacaksa, ¢aligmanin gereklerini izlemezseniz
ya da calisma sonlandirildiysa bu c¢alismaya katiliminiz arastirmaci
tarafindan durdurulabilir. Bu c¢alisma sirasinda uygulanacak testlerin ve
gorusmelerin masraflari size veya guvencesi altinda bulundugunuz resmi

ya da 6zel higbir kuruma 6detilmeyecektir.

Bu cgaligmaya ait tum kayitlariniz gizli kalacaktir. Caligmada elde
edilen veriler, calisma surecinde gerek goruldugu takdirde arastirma
kapsaminda farkli istatistiksel karsilastirmalar icin kullanilabilir. Calisma
verileri herhangi bir yayin ve raporda kullanilirken bu yayinda isminiz
kullanilmayacak ve verilerin izlenerek size ulasilmasi mumkuin

olmayacaktir.

Bu calismayla ilgili daha fazla bilgi edinmek i¢in Dr. Zeynep Ayaslan
ile asagidaki adres ve telefon yoluyla iletisime gegebilirsiniz.
Adres: Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi inciralti / izmir Telefon: 0232 4123580

Katihminiz oncelikle tibbi riskleriniz ve durumunuz hakkinda bilgi
sahibi olmaniz ve gerekli dnlemlerin tibben alinmasi agisindan buylk énem
tasimaktadir. Ayrica bu calismaya katilmakla sizinle ayni durumda olan
diger bireylere de yardim etmis olacaginizi unutmayin. Tum bunlar ve yani
sira katilmimnizla bilim dunyasina yapacaginiz olasi onemli katki icin

simdiden tesekkur ederiz.
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Bilgilendirilmis onam formundaki tum acgiklamalari okudum. Bana
yukarida konusu ve amaci belirtiimis olan arastirma ile ilgili yazili ve s6zli
aciklama asagida adi belirtilen hekim tarafindan yapildi. Arastirmaya
gonullla olarak katildigimi, istedigim zaman gerekgeli ve gerekgesiz olarak
arastirmadan ayrilabilecegimi biliyorum. S6z konusu ¢alismaya higbir baski

ve zorlama olmadan kendi rizamla katilmayi kabul ediyorum.

Katilimcinin adi/soyadi Tarih/imza

Arastirmacinin adi/soyadi Tarih/imza

Dr. Zeynep Ayaslan

Taniklik edenin adi/soyadi Tarih/imza
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EK 7. Etik Kurul Onay Formu

DOKUZ EYLUL UNiVERSITESI
GIRISIMSEL OLMAYAN ARASTIRMALAR ETiK KURUL KARARI

Sayin Dog.Dr.H. Burak Baykara

Arastirmaniza iligkin Kurulumuz karari agagida sunulmustur.

Bilgilerinizi ve geregini rica ederiz.

ETIK DOKUZ EYLUL UNIVERSITESI
KOMISYONUN ADI | GIRISIMSEL OLMAYAN ARASTIRMALAR ETIiK KURULU
| ACIK ADRES Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakilltesi Dekanlii 2. Kat Inciralti-IZZMIR
TELEFON 0232 412 22 54-0 232 41222 58
FAKS 02324122243 i
E-POSTA goaek@deu.edu.tr =3
DOSYA NO: 6444-GOA
UZMANLIK TEZI [X] MUNFERIT ARASTIRMA []OCM[]
ARASTIRMA YUKSEKLISANS [] DOKTORA O
Gegmiste Otizm Spektrum Bozukluu Tamst Alan Olgularda,
ARASTIRMANIN ACIK ADI Tedavi Ve Ozel Egitim Ardindan Ortaya Cikan Tam Kaybmmn Ve

Olgularin Karakteristik Ozelliklerinin Degerlendirilmesi

BASVURU
BILGILERI | ARASTIRMA PROTOKOL
! KODU )
SORUMLE ARASTIRMACI Dos.Dull. Buruk Dayhara- . . T e
T UNVANUADIISQYAP! ve | Gocuk ve Ergen Ruh Sagligi ve Hastaliklart A.D. o
y : UZMANLIK ALANI ; j I
ARASTIRMAYA KATILAN TEK MERKEZ [] COK MERKEZLI[X]
MERKEZLER :
Belge Adt Tarihi 1\\; erstyoi Dili
umarasi
;r?gggi?gi% Meveut Turkge [ ingilizce (] Diger []
EGERLENDIRILEN | ARASTIRMA ILE ILGILI : o .
gELGELER LITERATOR Mevcut Turkge []  Ingilizce X Diger []
BILGILENDIRILMIS
GONULLU OLUR Mevcut Tiirkge ingilizce []  Diger [J
FORMU
OLGU RAPOR FORMU | Mevcut Tirkge B ingilizee []  Diger []

Dokuz Eylol Oniversitesi Girisimsel Olmayan Aragtirmalar Etik Kurulu Karar Formu
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A Karar No:2021/20-36 Tarih:30.05.2021
Dog.Dr.H. Burak Baykara'nin sorumlusu oldugu “Gegmiste Otizm Spektrum Bozuklugu Tanisi Alan
KARAR BILGILERt Olgularda, Tedavi Ve Ozel Egitim Ardindan Ortaya Cikan Tani Kaybmm Ve Olgul_arpl_
Karakteristik Ozelliklerinin Degerlendirilmesi” isimli klinik aragtirmaya ait bagvuru qosyaﬂ ve ilgili
belgeler aragtrmamin gerekge, amag, yaklagim ve yontemleri dikkate alinarak incelenmis, aragtirmanii-
mevcut haliyle etik ydnden uygun olduguna oy birligi ile karar verilmistir.
[ ETIK KURUL BILGILERI 25|
Universitesi Girigi lar Etik Kurulu Isleyis Yonergesi
CALISMA ESASI Do}cuz._E_ylul Universitesi Girigimsel Olmayan Aragtirmalar sleyis g
tyi Klinik Uygulamalari Kilavuzu
I ETIK KURUL UYELERI
Unvan/AdvSoyad: Uzmanhk Alam Kurumu Cinsiyet Aﬂ?;ﬂf:".:.f - imza
Prof.Dr.Mehmet DEU Tp Fakilltesi
Birhan Yilmaz Kardiyoloji Dahili Tip Bilimleri Erkek 0 |HK
agkan) Boliimil
Prof.Dr. Emel
Calikoglu Prevantif Onkoloji Onkoloji Enstitisl Kadin EJ |HK
(Baskan Yardimecisi) =
Prof.Dr. Ahmet Okay Saplik Bilimleri
Caglayan Molekiller Tip Enstitlsil Erkek EQ |HK
DEU Tip Fakiiltesi
Y Cocuk Saghig1 Ve Dahili Tip Bilimleri
Prof.Dr. Suna Asilsoy Hastaliklari Bolima Kadin EO [HK
DEU Fizik Tedavi ve
Pop-Drelice Sl logaichd Rehabilitasyon Yiksek | Kadn |E[] |HIX
Ozyiirek Fizyoterapi Okulu
7 S ~ | DEU Tip Fakiltesi Tibbi =
Dog¢.Dr.Nil Hocaoglu . o Farmakoloji Anabilim
Aizay Tibbi Farmakoloji Dalt Kadin E |HKEE
Dog.Dr. Meryem Halk Saglig1 Hemgirelik Fakiiltesi /
Oztirk Haney Hemgireligi Halk Saghgi Hemgireligi S ED |HK
i DEU Tip Fakilltesi
Dog.Dr. Aylin Ozgen | 44 Hastaliklan Gogils Hastaliklan Kadin L
5 O
Alpaydin Anabilim Dali E HiX
Dog.Dr. Aliye Akcali | Periodontoloji Dis Hekimligi Fakilltesi | Kadin EQO [HK
Anesteziyoloji ve DEU Tip Fakiltesi
Dog.Dr. Sule Ozbilgin Rearimasyon ggll':]ahl Tip Bilimleri Kadin E0] |HE
mil
Dr.Ogr.Uyesi Ozlenen | Tibbi Biyoloji ve Saghk Bilimleri Kadin
Simgek Papur Genetik Enstitlisti ed |HK
Dr.Opr.Uyesi Tolga Spor Yénetim Necat Hepkon Spor -
Sahin Bilimleri Bilimleri Fakultesi Ekek | E[] | H
e AR . | Ege Universitesi Tip
Ogr.Gor.Dr.Kivang Biyoistatistik ve Tibbi fECE A L =
viksel Bilisim Fakilltesi Biyoistatistik Erkek EQ [HE

ve Biligim A.D

Dokuz Eyltl Universitesi Girigimsel Olmayan Arastirmalar Etik Kurulu Karar Formu
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